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ВЛИЯНИЕ БИОПРЕПАРАТА «МИКРОФИТ»  
НА БИОХИМИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ  

ЛАБОРАТОРНЫХ ЖИВОТНЫХ 

Внед ре ние новых пре пара тов в кли ничес кую прак ти ку осу щес тви мо лишь при ус ло вии де-
таль но го изу чения их спе цифи чес кой фар ма коло гичес кой ак тивнос ти и бе зопас ности на эта пе 
эк спе римен таль ных (док ли ничес ких) ис сле дова ний. Док ли ничес кие ис сле дова ния бе зопас ности 
лекарственного препарата нап равле ны на вы яв ле ние воз можно го пов режда юще го дей ствия на 
организм экспериментальных животных и оценке их безопасности. Исследования позволяют 
выявить наиболее чувствительные к веществам испытуемого биопрепарата физиологические 
системы организма, а также оценить переносимость применения изучаемого препарата 
лабораторными животными. Поэтому разработка новых лекарственных средств, а также 
подтверждение их эффективности и безопасности для человека остается весьма актуальной 
задачей в медицине. В данной статье представлены экспериментальные данные доклинических 
испытаний комбинированного биопрепарата «Микрофит», предназначенного для профилактики 
и коррекции микрофлоры кишечника. Препарат состоит из молочнокислых бактерий рода 
Lactobacillus, экстракта тополя бальзамического и адсорбирующего вещества. Целью данного 
исследования являлось изучение хронической токсичности биопрепарата «Микрофит» на 
биохимические показатели лабораторных животных при курсовом внутрижелудочном введении. 

При изучении хронической токсичности биопрепарата «Микрофит» были применены 
биохимические и фармакологические методы исследования. По результатам исследований в 
течении одного месяца введения биопрепарата и через один месяц (30 дней) после окончания 
введения было установлено, что биопрепарат «Микрофит» при курсовом внутрижелудочном 
введении белым аутбредным крысам в условно-терапевтической дозе (30 мг/кг) и дозе, в 10 
раз, превышающей условно-терапевтическую дозу (300 мг/кг) не оказывает токсического 
действия на основные биохимические показатели. Установлена его безвредность при 
курсовом внутрижелудочном введении и хорошая переносимость лабораторными животными. 
Полученные результаты изучения хронической токсичности биохимических показателей 
позволяют утверждать о безопасности исследуемого биопрепарата «Микрофит» с последующим 
применением в медицине. 

Ключевые слова: хроническая токсичность, биопрепарат, биохимические показатели.
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Influence of the biopreparation «Microfit» on biochemical indices of laboratory animals

The introduction of new drugs into clinical practice is feasible only on condition of a detailed study 
of their specific pharmacological activity and safety at the stage of experimental (preclinical) studies. Pre-
clinical studies of the safety of the medicinal product are aimed at identifying possible damaging effects 
on the organism of experimental animals and assessing their safety. The investigations allow to reveal 
the physiological systems of the organism that are most sensitive to the substances of the tested biologi-
cal product, and also to assess the tolerability of the application of the studied preparation by laboratory 
animals. Therefore, the development of new medicines, as well as confirmation of their effectiveness 
and safety for humans, remains a very urgent task in medicine. This article presents experimental data 
of preclinical tests of the combined biopreparation «Microfit» intended for prevention and correction of 
intestinal microflora. The preparation consists of lactic acid bacteria of the genus Lactobacillus, an extract 
of the poplar of balsamic and adsorbing substances. The purpose of this study was to study the chronic 
toxicity of the biopreparation «Microfit» on the biochemical indicators of laboratory animals with the 
course intragastric administration.

When studying the chronic toxicity of the biopreparation «Microfit» biochemical and pharmacologi-
cal methods of research. According to the results of the studies within one month of the introduction 
of the biopreparation and one month (30 days) after the end of the injection, it was established that the 
biopreparation «Microfit» with course intragastric administration of white outbred rats at the conven-
tional therapeutic dose (30 mg/kg) and dose, in 10 times higher than the conventional therapeutic dose 
(300 mg/kg) does not have a toxic effect on the main biochemical indicators. Its harmlessness at course 
intragastric administration and good tolerability by laboratory animals. The obtained results of studying 
the chronic toxicity of biochemical indicators allow us to assert the safety of the studied biopreparation 
«Microfit» with subsequent application in medicine.

Key words: chronic toxicity, biopreparation, biochemical indices.

Закарья К.1, Сармурзина З.2, Доспаева Р.3,  
Бисенова Г.4, Шульгау З.5, Гуляев А.6, Жетпісбаев Б.7

1биология ғылымдарының докторы, e-mail: rkm_kz@mail.ru  
2биология ғылымдарының кандидаты, e-mail: sarmurzina@list.ru  

3магистрант, e-mail: raihana_1990@mail.ru  
4ауылшаруашылық ғылымдарының кандидаты, e-mail: bissenova84@mail.ru  

5медицина ғылымдарының кандидаты, e-mail: shulgau@biocenter.kz  
6медицина ғылымдарының докторы, e-mail: akin@mail.ru  

Микроорганизмдердің республикалық коллекциясы, Қазақстан, Астана қ.  
7патологоанатомиялық бөлімінің меңгерушісі, Ұлттық нейрохирургия орталығы, 

Қазақстан, Астана қ., e-mail: zhetpisbaev@list.ru

«Микрофит» биопрепаратының зертханалық жануарлардың  
биохимиялық көрсеткіштеріне әсері

Клиникалық практикаға жаңа препараттарды енгізу тәжірибелік (преклонды) зерттеулердің 
сатысында олардың нақты фармакологиялық белсенділігін және қауіпсіздігін егжей-тегжейлі 
зерделеу жағдайында ғана мүмкін болады. Дәрілік препараттардың қауіпсіздігін клиникалық 
зерттеу эксперименталды жануарлар ағзасына зиянды әсерлерін анықтауға және олардың 
қауіпсіздігін бағалауға бағытталған. Зерттеулер организмнің сыналған биологиялық өнімнің 
заттарына аса сезімтал физиологиялық жүйелерін анықтауға, сондай-ақ зерттелген дайындықты 
зертханалық жануарлармен қолданудың жол берілуін бағалауға мүмкіндік береді. Сондықтан 
жаңа дәрілерді дамыту, сондай-ақ адамдардың тиімділігі мен қауіпсіздігін растау медицинада 
өзекті міндет болып қала береді. Осы мақалада ішек микрофлорасының алдын-алу және 
түзету үшін арналған «Микрофит» бірлескен биопрепараттардың клиникалық сынақтарының 
тәжірибелік деректері келтірілген. Препарат бактерицидтік және адсорбциялау заттар 
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теректерінің сығындысы Lactobacillus түріндегі сүт қышқылының бактерияларынан тұрады. 
Зерттеудің мақсаты зертханалық жануарлардың биохимиялық индикаторларына «Микрофит» 
биопрепаратының созылмалы уыттылығын зерттеу болып табылады. Биопрепараттың созылмалы 
уыттылығын зерттеу кезінде «Микрофит» биохимиялық және фармакологиялық зертеу әдістері 
қолданылды. Зерттеулердің нәтижелері бойынша биопрепаратты енгізгеннен кейін бір айдың 
ішінде және инъекция аяқталғаннан кейін бір ай (30 күн) уақыт өткен соң, дәстүрлі терапевтік 
дозада (30 мг/кг) және дозада ішектің ақ түспейтін егеу құйрықтарын ішек жолымен енгізудің 
«Микрофит» биопрепараты анықталды. Кәдімгі терапевтік дозадан (300 мг/кг) 10 есе жоғары 
биохимиялық көрсеткіштерге улы әсер етпейді. Зертханалық жануарлардың интрагастриальды 
басқаруы және жақсы жағымдылығы оның зиянсыздығы анықталды. Алынған биохимиялық 
көрсеткіштердің созылмалы уыттылығын зерттеудің нәтижелері зерттелген биопрепараттардың 
«Микрофит» қауіпсіздігін қамтамасыз етуге мүмкіндік береді, кейіннен медицинада қолдануда.

Түйін сөздер: созылмалы уыттылық, биопрепарат, биохимиялық көрсеткіштер.

Введение 

Согласно современным представлениям 
пробиотики – это препараты из живых микро-
организмов, которые при введении в организм 
оказывают положительное действие на физиоло-
гические, биохимические и иммунные реакции 
организма-хозяина посредством оптимизации 
состава его кишечной микрофлоры (DeVrese, 
2008:1, Gupta, 2009: 202). 

Пробиотики обладают комплексным дей-
ствием: проявляют антагонистическую актив-
ность против патогенных и условно-патогенных 
микроорганизмов за счет образования антибио-
тиков, бактериоцинов, лизоцима, органических 
кислот (молочной, уксусной, янтарной, мура-
вьиной), пероксида водорода; продуцируют 
аминокислоты, витамины и другие биологиче-
ски активные вещества, потребляемые макро-
организмом; оказывают иммуномодулирующее 
действие; осуществляют деструкцию токсинов, 
аллергенов; снижают уровень холестерина в 
крови; способствуют выведению из организма 
тяжелых металлов (серебра, стронция, кадмия и 
др.) (Patel, 2015: 108, Sánchez, 2017). 

Угнетая рост нежелательных микроорганиз-
мов, пробиотики создают условия для развития 
нормальной микрофлоры кишечника; обеспе-
чивает колонизационную резистентность, осу-
ществляет пищеварительную, синтетическую, 
иммуномодулирующую, детоксикационную 
функции (Dylag, 2014: 1149, Nagpal, 2012: 1).

Кишечная микробиота рассматривается как 
самостоятельный «орган», который покрывает 
стенку кишечника биопленкой, препятствую-
щей внедрению чужеродных микроорганизмов 
(Ушакова, 2012: 184) и играет важную роль в го-
меостазе кишечника (Lin, 2017). 

Создание лечебно-профилактических пре-
паратов из пробиотических бактерий является 
особенно перспективным. Привлекает их сти-

мулирующее влияние на пищеварение, проти-
воаллергенное, антитоксическое, санирующее 
и общеукрепляющее воздействие на организм 
(Sanders, 2009: 101, Осипова, 2005: 36, Осипова, 
2003: 113, Svetoch, 2005:11, Stern, 2006, Ducle, 
2004, Резник, 2003:81, Сорокулова, 1998: 20, 
Hosoi, 1999: 59, Jadamus, 2005: 529, Белявская, 
2001: 16, Oggioni, 2003: 96). Первое поколение 
пробиотиков создано на основе бифидобакте-
рий (род Bifidobacterium) и лактобацилл (род 
Lactobacillus), которые являются представителя-
ми облигатной кишечной микрофлоры человека 
и животных (Collins, 1999: 1052, Никулин 2007). 

C момента создания нового лекарственного 
препарата процесс его разработки неразрывно 
связан с проведением доклинических исследо-
ваний. Исследования позволяют оценить эффек-
тивность того или иного вещества или их комби-
нации и выбрать наиболее оптимальный состав 
будущего лекарственного препарата. После ут-
верждения его состава проводят доклинические 
исследования безопасности и эффективности 
(Сысуев, 2014:7, Сысуев, 2006:42).

Доклиническое исследование лекарственно-
го средства включает в себя биологические, ми-
кробиологические, токсикологические и другие 
исследования лекарственного средства путем 
применения научных методов оценок в целях 
получения доказательств безопасности, качества 
и эффективности лекарственного средства (Пра-
вила проведения доклинических исследований, 
2007).

В рамках реализации проекта «Разработка и 
опытно-промышленное производство биопрепа-
рата «Микрофит» на основе микроорганизмов и 
растительных экстрактов» на базе лаборатории 
микробиологии микроорганизмов РГП «Респу-
бликанской коллекции микроорганизмов» из 
различных штаммов Lactobacillus, экстракта 
тополя бальзамического и таган сорбента раз-
работан экспериментальный комбинирован-
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ный биопрепарат «Микрофит». При разработке 
комбинированного биопрепарата «Микрофит» 
предназначенного для профилактики и коррек-
ции микрофлоры кишечника, необходимым ус-
ловием является изучение его безопасности. 

Целью данного исследования являлось из-
учение хронической токсичности биопрепарата 
«Микрофит» на биохимические показатели ла-
бораторных животных.

Материалы и методы исследований

Хроническую токсичность биопрепара-
та «Микрофит» оценивали на самцах и самках 
белых аутбредных крыс, массой 180-240 г. Для 
опытов были сформированы 6 групп крыс: две 
группы – контрольные самцы и самки, осталь-
ные четыре – опытные, по 6 животных в каждой 
группе.

Исследования проводились согласно «Пра-
вилам проведения доклинических исследова-
ний, медико-биологических экспериментов и 
клинических испытаний в Республике Казах-
стан» (Правила проведения доклинических ис-
следований 2007, СТ РК 1613-2006). В исследо-
вании учитывались рекомендации, изложенные 
в «Руководстве по экспериментальному (докли-
ническому) изучению новых фармакологиче-
ских веществ» (Миронов 2012, Храбриева 2005).

Доклинические исследования по изучению 
хронической токсичности биопрепарата «Ми-
крофит» были проведены в лаборатории токси-
кологии и фармакологии РГП на ПХВ «Нацио-
нального центра биотехнологии» КН МОН РК. 
Источник получения лабораторных животных 
– виварии РГП на ПХВ «Национального центра 
биотехнологии» КН МОН РК.

Состав биопрепарата Микрофит: порошок (в 
1 г порошка содержится смесь биомассы живых 
бактерий вида Lactobacillus casei 3 B-RKM 0008 
не менее 4,5х107 КОЕ/мл, вида Lactobacillus 
plantarum 8RA-3 pl+ B-RKM 0015 не менее 
4,5х107 КОЕ/мл, вида Lactobacillus sakei 24а B–
RKM 0559 не менее 4,5x107 КОЕ/мл – 500,0 мг. 
Общее количество живых лиофилизированных 
бактерий не менее 1,5х107 КОЕ/мл. Экстракт по-
чек тополя бальзамического (Populus balsamifera 
L.) – 6,5 мг. Вспомогательные вещества: таган 
сорбент – до 100 мг, казеин – до 395 мг.

Биопрепарат «Микрофит» для изучения хро-
нической токсичности вводили крысам внутри-
желудочно ежедневно 7 раз в неделю в услов-
но-терапевтической дозе (30 мг/кг) и в дозе, в 
10 раз превышающей условно терапевтическую 

дозу (300 мг/кг) в течение 1 месяца. Пробы био-
препарата «Микрофит» для введения с учетом 
массы тела крыс готовили непосредственно 
перед внутрижелудочным введением крысам. 
Для внутрижелудочного введения биопрепарата 
«Микрофит» лабораторным крысам содержимое 
флакона растворяли в питьевой воде. Контроль-
ные и опытные животные содержались в одина-
ковых условиях.

По окончании введения биопрепарата «Ми-
крофит» (через 1 месяц от начала введения био-
препарата «Микрофит») в крови и моче лабора-
торных животных определяли биохимические 
показатели. 

В сыворотке крови определяли биохимиче-
ские показатели: общий белок, глюкозу, общий 
холестерин, мочевину, креатинин, активность 
аланинаминотрансферазы (АЛТ) и аспартатами-
нотрансферазы (АСТ). Для получения сыворот-
ки кровь центрифугировали при 1500 об/мин в 
течение 15 минут (настольная центрифуга CM-
6M). Для определения концентрации субстратов 
и активности ферментов использовали коммер-
ческие наборы фирмы ОАО «Витал Девелоп-
мент Корпорэйшн», Россия. 

Для определения у крыс биохимических по-
казателей кровь забирали из нижней полой вены 
с помощью шприца с иглой диаметром 23G в 
общем объеме 5-6 мл. Забор крови осуществлял-
ся во время эвтаназии после остановки дыхания 
наркотизированного в СО2 камере животного 
(установка для СО2 эвтаназии, НПК «Открытая 
Наука», Россия).

Сбор мочи для анализа производили следую-
щим образом: лабораторное животное помеща-
ли на чистую сухую поверхность, ожидая акта 
уринации. После чего в капле мочи с помощью 
индикаторной тест-полоски производили анализ 
мочи. Анализ мочи был проведен с помощью 
индикаторных тест-полосок «Уриполиан-11А» 
для качественного и полуколичественного опре-
деления лейкоцитов, скрытой крови, кетоновых 
тел, белка, нитритов, билирубина, уробилиноге-
на, глюкозы, рН, удельного веса и аскорбиновой 
кислоты (ООО «Биосенсор» АН, Россия). 

Обеспечение водой и едой лабораторных жи-
вотных осуществлялось по принципу ad libitum 
(по желанию лабораторного животного), то есть 
у животного имелся постоянный доступ к воде 
и пище. За 2 часа до сбора мочи и забора крови 
(в 8 утра) у животных отнимали пищу, в 10 утра 
производили сбор мочи и забор крови.

Статистическая обработка результатов про-
водилась с использованием программ «Statistica 



Вестник. Серия биологическая. №3 (72). 201776

Влияние биопрепарата «Микрофит» на биохимические показатели лабораторных животных 

6,0», Microsoft Excel 97. Распределения описы-
вались средним (M) и стандартной ошибкой 
среднего значения (SEM) для всех животных в 
группе (M±SEM). Межгрупповые отличия оце-M±SEM). Межгрупповые отличия оце-±SEM). Межгрупповые отличия оце-SEM). Межгрупповые отличия оце-). Межгрупповые отличия оце-
нивали параметрическим критерием t-test. Уро-t-test. Уро--test. Уро-
вень значимости рассчитывали, используя про-
граммное обеспечение Statistica 6,0, Microsoft 
Excel 97. Уровень значимости p<0,05 свидетель-p<0,05 свидетель-<0,05 свидетель-
ствовал о достоверности различий сравнивае-
мых параметров по сравнению с соответствую-
щим значением в контрольной группе животных 
(Лакин 1990, Гланц 1999). 

Результаты исследования и их обсуждение

Исследование сыворотки крови показало, 
что биопрепарат в дозах 30 мг/кг и 300 мг/кг 
не оказывает негативного влияния на биохи-
мические показатели крови. Во всех опытных 
группах лабораторных крыс биохимические по-
казатели крови (общий белок, глюкоза, общий 
холестерин, мочевина, креатинин, аланинамино-
трансфераза (АЛТ) и аспартатаминотрансфераза 
(АСТ)) соответствовали контрольным значени-
ям (таблица 1).

 

Таблица 1 – Влияние биопрепарата «Микрофит» при курсовом внутрижелудочном введении в дозах 30 мг/кг и 300 мг/кг в 
течение 1 месяца (30 дней) на биохимические показатели сыворотки крови

Исследуемые 
параметры

Исследуемая группа
Самцы 

контроль, n=6
Самцы

30 мг/кг, n=6
Самцы 

300 мг/кг, n=6
Самки 

контроль, n=6
Самки

30 мг/кг, n=6
Самки

300 мг/кг, n=6

Белок, г/л 67,3±1,3 65,6±0,8
p=0,271

64,8±1,3
p=0,205 72,9±1,7 72,3±1,4

p=0,788
68,7±1,6
p=0,106

Глюкоза,
ммоль/л 7,79±0,28 7,15±0,25

p=0,119
7,01±0,24
p=0,062 6,36±0,46 6,24±0,42

p=0,854
6,20±0,55
p=0,829

Холестерин,
ммоль/л 1,13±0,06 1,14±0,07

p=0,864
1,08±0,03
p=0,449 1,17±0,11 1,22±0,20

p=0,825
1,15±0,13
p=0,926

Мочевина,
ммоль/л 10,2±0,4 10,1±0,3

p=0,855
10,3±0,5
p=0,936 11,9±0,8 12,3±0,6

p=0,718
12,1±0,7
p=0,869

Креатинин, 
мкмоль/л 83,1±5,6 76,3±3,2

p=0,310
76,9±5,7
p=0,452 91,9±2,1 98,1±5,4

p=0,308
88,1±1,9
p=0,214

АЛТ, мкмоль/с*л 0,220±0,036 0,202±0,047
p=0,756

0,225±0,034
p=0,928 0,197±0,022 0,264±0,026

p=0,078
0,233±0,036

p=0,407

АСТ, мкмоль/с*л 0,325±0,016 0,329±0,012
p=0,861

0,312±0,010
p=0,515 0,358±0,019 0,368±0,015

p=0,689
0,383±0,017

p=0,326
Примечания:
n – число животных в группе;
p – уровень значимости по сравнению с соответствующим значением в контрольной группе животных

Исследования биохимических показателей 
сыворотки крови лабораторных животных пока-
зали, что уровень креатинина в первой и второй 
опытной группе самцов снижался относительно 
контроля. Показатель активности аланинами-
нотрансферазы (АЛТ) повышался относитель-
но контрольной группы как в первой опытной 
группе, так и во второй опытной группе самок. 
По остальным биохимическим показателям кро-
ви все находилось в пределах физиологической 
нормы и явных изменений в сравнении с кон-
трольной группой не наблюдалось (таблица 1). 

По результатам анализа лабораторных данных 
не отмечается выраженного негативного влия-
ния биопрепарата «Микрофит» в применяемых 
дозах 30 мг/кг и 300 мг/кг на биохимические по-
казатели крови.

Согласно результатам общего анализа крови 
курсовое введение биопрепарата «Микрофит» в 
исследуемых дозах не приводило к изменению 
гемограммы, гематологические параметры на-
ходились в пределах физиологической нормы, 
характерной для лабораторных крыс (табли-
ца  2). 
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Таблица 2 – Влияние биопрепарата «Микрофит» при курсовом внутрижелудочном введении в дозах 30 мг/кг и 300 мг/кг в 
течение 1 месяца (30 дней) на гематологические параметры крови

Исследуемая группа
Исследуемые параметры

Общее количество 
лейкоцитов, 109/л

Общее количество 
эритроцитов, 1012/л Гемоглобин, г/л

Самцы контроль, n=6 11,8±1,6 9,8±0,9 183,4±7,3

Самцы 30 мг/кг, n=6 13,3±1,7
p=0,550

9,2±0,7
p=0,563

178,4±2,3
p=0,531

Самцы 300 мг/кг, n=6 14,2±1,1
p=0,255

8,5±0,4
p=0,200

182,3±6,2
p=0,910

Самки контроль, n=6 15,4±0,5 8,9±0,3 162,5±3,7

Самки 30 мг/кг, n=6 15,0±0,6
p=0,644

8,2±0,3
p=0,199

165,4±7,0
p=0,722

Самки 300 мг/кг, n=6 12,8±1,6
p=0,149

8,9±1,6
p=0,149

159,5±6,4
p=0,694

Примечания:
n – число животных в группе;
p – уровень значимости по сравнению с соответствующим значением в контрольной группе животных

При изучении биохимических показателей 
мочи не было выявлено каких-либо отклонений 
от нормальных физиологических значений, ха-
рактерных для лабораторных аутбредных крыс. 

Исследуемые показатели в обеих опытных груп-
пах не отличались от соответствующих значе-
ний в контрольной группе лабораторных живот-
ных (таблица 3).

Таблица 3 – Влияние биопрепарата «Микрофит» при курсовом внутрижелудочном введении в дозах 30 мг/кг и 300 мг/кг в 
течение 1 месяца (30 дней) на биохимические показатели мочи

Иссле-
дуемые 

параметры

Исследуемая группа
Самцы 

контроль, n=6
Самцы 

30 мг/кг, n=6
Самцы 

300 мг/кг, n=6
Самки 

контроль, n=6
Самки 

30 мг/кг, n=6
Самки 

300 мг/кг, n=6

Лейкоциты, ед./
мкл 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 5/6 – Отрицат.

1/6 – 70 ед./мкл

5/6 – Отрицат.
1/6 – 125 ед./

мкл

4/6 – Отрицат.
1/6 – 70 ед./мкл;
1/6 – 125 ед./мкл

5/6 – Отрицат.
1/6 – 70 ед./мкл

Эритроци-ты, 
ед./мкл 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат.

Кетоны, 
ммоль/л 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат.

Белок, г/л 5/6 – Отрицат.
1/6 – 1,0 г/л

4/6 – Отрицат.
2/6 – 1,0 г/л

5/6 – Отрицат.
1/6 –0,1 г/л

4/6 – Отрицат.
2/6 – 1,0 г/л

4/6 – Отрицат.
2/6 – 0,3 г/л 6/6 – Отрицат.

Нитриты 
(отрицат./
положит.)

6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат

Билирубин, 
мкмоль/л 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат

Уробили-ноген, 
мкмоль/л

6/6 – 3,5 
мкмоль/л

6/6 – 3,5 
мкмоль/л

6/6 – 3,5 
мкмоль/л

6/6 – 3,5 
мкмоль/л

6/6 – 3,5 
мкмоль/л

6/6 – 3,5 
мкмоль/л

Глюкоза, 
ммоль/л 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат. 6/6 – Отрицат.
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Иссле-
дуемые 

параметры

Исследуемая группа
Самцы 

контроль, n=6
Самцы 

30 мг/кг, n=6
Самцы 

300 мг/кг, n=6
Самки 

контроль, n=6
Самки 

30 мг/кг, n=6
Самки 

300 мг/кг, n=6

pH 6,00±0,00 6,00±0,00
p=1,000

6,17±0,17
p=0,3409 6,17±0,17 6,00±0,00

p=0,3409
6,50±0,22
p=0,2596

Удельный 
вес 1,019±0,006 1,015±0,007

p=0,6423
1,015±0,005

p=0,5943 1,015±0,005 1,019±0,004
p=0,5199

1,013±0,003
p=0,7822

Аскорби-новая 
кислота, мг/дл 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат 6/6 – Отрицат

Примечания:
n – число животных в группе;
p – уровень значимости по сравнению с соответствующим значением в контрольной группе животных;
Дроби: знаменатель – общее количество значений в исследуемой группе (соответствует общему количеству животных), 
числитель – встречаемость данного признака в группе (у скольких животных в данной группе наблюдается исследуемый 
признак).

По окончании введения исследуемого препа-
рата исследовали степень обратимости возмож-
ных вызываемых биопрепаратом «Микрофит» 
повреждений. Для этого часть животных (по 4 
крысы из каждой исследуемой группы) после 
окончания введения биопрепарата «Микрофит» 
оставляли в живых. За животными, оставленны-
ми в живых, наблюдали в течение 1 месяца (30 
дней), после чего их обследовали. 

Через 1 месяц (30 дней) после окончания 
введения биопрепарата «Микрофит» было про-
ведено повторно биохимическое исследование 
сыворотки крови у лабораторных животных. 
Биохимическое исследование сыворотки крови 
не выявило каких-либо отклонений от нормаль-
ных физиологических значений, характерных 

для лабораторных аутбредных крыс. Исследу-
емые показатели в обеих опытных группах не 
отличались от соответствующих значений в кон-
трольной группе лабораторных животных (та-
блица 4). 

Через 1 месяц (30 дней) после окончания 
введения биопрепарата «Микрофит» было про-
ведено биохимическое исследование мочи у ла-
бораторных животных. Биохимическое исследо-
вание мочи не выявило каких-либо отклонений 
от нормальных физиологических значений, ха-
рактерных для лабораторных аутбредных крыс. 
Исследуемые показатели в обеих опытных груп-
пах не отличались от соответствующих значе-
ний в контрольной группе лабораторных живот-
ных (таблица 5).

Продолжение таблицы 3

Таблица 4 – Биохимические показатели сыворотки крови лабораторных крыс через 1 месяц (30 дней) после окончания 
введения биопрепарата «Микрофит»

Исследуемые 
параметры

Исследуемая группа

Самцы 
контроль, n=4

Самцы
30 мг/кг, n=4

Самцы 
300 мг/кг, n=4

Самки 
контроль, n=4

Самки
30 мг/кг,n=4

Самки
300 мг/кг, n=4

Белок, г/л 65,8±0,4 68,4±4,1
p=0,545

62,6±2,2
p=0,212 70,8±2,6 67,3±1,8

p=0,307
68,6±0,9
p=0,441

Глюкоза,
ммоль/л 8,53±0,24 8,22±0,24

p=0,402
8,23±0,22
p=0,400 9,04±0,67 8,92±0,19

p=0,870
9,82±0,56
p=0,405

Холестерин,
ммоль/л 0,79±0,04 0,95±0,06

p=0,061
0,99±0,19
p=0,329 1,20±0,04 1,03±0,06

p=0,055
0,83±0,17
p=0,079

Мочевина,
ммоль/л 6,9±0,3 6,7±0,4

p=0,679
7,7±0,4
p=0,194 7,8±0,5 8,6±0,5

p=0,307
8,9±0,6
p=0,220

Креатинин, 
мкмоль/л 75,0±2,5 84,1±7,0

p=0,265
81,5±2,0
p=0,084 103,7±6,6 90,0±3,9

p=0,124
93,3±3,1
p=0,202



ISSN 1563-0218                                                       Experimental Biology. №3 (72). 2017 79

Закарья К. и др.

Исследуемые 
параметры

Исследуемая группа

Самцы 
контроль, n=4

Самцы
30 мг/кг, n=4

Самцы 
300 мг/кг, n=4

Самки 
контроль, n=4

Самки
30 мг/кг,n=4

Самки
300 мг/кг, n=4

АЛТ, мкмоль/
с*л 0,259±0,009 0,369±0,047

p=0,062
0,251±0,030

p=0,797 0,341±0,035 0,348±0,091
p=0,939

0,324±0,026
p=0,709

АСТ, мкмоль/
с*л 0,246±0,026 0,325±0,020

p=0,054
0,284±0,005

p=0,200 0,296±0,018 0,307±0,011
p=0,626

0,300±0,013
p=0,883

Примечания:
n – число животных в группе;
p – уровень значимости по сравнению с соответствующим значением в контрольной группе животных

Таблица 5 – Биохимические показатели мочи лабораторных крыс через 1 месяц (30 дней) после окончания введения био-
препарата «Микрофит»

Исследуемые 
параметры

Исследуемая группа

Самцы 
контроль, n=4

Самцы 
30 мг/кг, n=4

Самцы 
300 мг/кг, n=4

Самки 
контроль, n=4

Самки 
30 мг/кг,  n=4

Самки 
300 мг/кг, n=4

Лейкоциты, ед./
мкл 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат.

Эритроциты, 
ед./мкл 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат.

Кетоны, 
ммоль/л 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат.

Белок, г/л 3/4 – Отрицат.
1/4 – 3,0 г/л

3/4 – Отрицат.
1/4 – 1,0 г/л

3/4 – Отрицат.
1/4 – 0,3 г/л

2/4 – Отрицат.
2/4 – 3,0 г/л

3/4 – Отрицат.
1/4 – 3,0 г/л

3/4 – Отрицат.
1/4 – 3,0 г/л

Нитриты 
(отрицат./
положит.)

4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат.

Билирубин, 
мкмоль/л 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат.

Уробили-ноген, 
мкмоль/л

4/4 – 3,5 
мкмоль/л

4/4 – 3,5 
мкмоль/л

4/4 – 3,5 
мкмоль/л

4/4 – 3,5 
мкмоль/л

4/4 – 3,5 
мкмоль/л

4/4 – 3,5 
мкмоль/л

Глюкоза, 
ммоль/л 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат.

pH 5,5±0,29 5,0±0,00
p=0,1340

5,5±0,50
p=1,000 5,0±0,00 5,5±0,29

p=0,1340
5,5±0,29
p=0,1340

Удельный вес 1,019±0,007 1,026±0,004
p=0,3903

1,024±0,006
p=0,6183 1,029±0,001 1,026±0,004

p=0,5504
1,019±0,004

p=0,0656

Аскорбиновая 
кислота, мг/дл 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат. 4/4 – Отрицат.

Примечания:
n – число животных в группе;
p – уровень значимости по сравнению с соответствующим значением в контрольной группе животных;
Дроби: знаменатель – общее количество значений в исследуемой группе (соответствует общему количеству животных), 
числитель – встречаемость данного признака в группе (у скольких животных в данной группе наблюдается исследуемый 
признак).

Продолжение таблицы 4
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Полученные результаты изучения хрониче-
ской токсичности комбинированного препарата 
позволяют сделать заключение об отсутствии 
токсического эффекта испытуемого биопре-
парата «Микрофит» на организм подопытных 
животных. Таким образом, по результатам ана-
лиза лабораторных данных, не отмечается вы-
раженного негативного влияния биопрепарата 
«Микрофит» в применяемых дозах 30 мг/кг и 
300 мг/кг на биохимические показатели сыво-
ротки крови и мочи в течение месяца и через 
один месяц (30 дней) после окончания введения 
биопрепарата.

Заключение

Целью исследования являлась характеристи-
ка степени повреждающего действия биопрепа-
рата «Микрофит» при его курсовом введении, 
выявление наиболее чувствительных органов и 
систем организма животных. 

В настоящее время на рынке востребованы 
пробиотические препараты Бифидумбактерин 
(Бакуринских, 2016: 558), Лактобактерин (Ло-
бодина, 2016: 52), Линекс (Ahuja, 2002: 334; 
D’Souza, 2002: 1361). Они избирательно сти-’Souza, 2002: 1361). Они избирательно сти-Souza, 2002: 1361). Они избирательно сти-, 2002: 1361). Они избирательно сти-
мулируют рост и биологическую активность 
микроорганизмов нормальной кишечной микро-
флоры, положительно влияют на состав микро-

биоценоза кишечника (Ушакова, 2012: 184), они 
безвредны, не токсичны, не вызывают аллергий 
и аутоиммунных расстройств в организме (Kaur, 
2002: 1), способны оказывать положительное 
влияние на различные физиологические, биохи-
мические, иммунологические и другие функции 
организма человека. Доклиническими испыта-
ниями подтверждают свою безопасность и эф-
фективность.

В ходе проведенных биохимических иссле-
дований препарата «Микрофит» было установле-
но, что в крови и моче животных все изучаемые 
параметры находились в пределах физиологи-
ческой нормы и не подвергались существенным 
изменениям. Испытуемый препарат не вызывал 
никаких признаков патологического воздей-
ствия на лабораторных животных, что было 
подтверждено результатами биохимических ис-
следований. Cледовательно, комбинированный 
биопрепарат «Микрофит» в изученных концен-
трациях является безвредным и безопасным для 
организма лабораторных животных. 

Таким образом, применение пробиотических 
препаратов оказывает положительный эффект 
при воспалительных заболеваниях кишечника, 
однако разработка новых пробиотических пре-
паратов требует исследовании для подтвержде-
ния эффективности и безопасности и дальней-
шего использования в медицине.
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