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Резюме. В работе представлены результаты экспериментальных исследований по фармакологиче-
ской оценке острой токсичности применения разработанных новых биосоединений. Цель исследо-
вания: провести экспериментальную фармакологическую оценку острой токсичности на лаборатор-
ных животных разработанных новых биосоединений при интрагастральном введении. Материалы 
и методы. Экспериментальную фармакологическую оценку острой токсичности разработанных но-
вых биосоединений проводили на лабораторных животных (белых мышах) при интрагастральном 
введении. В работе использовали экспериментальные образцы новых перспективных пробиотиче-
ских препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2» на основе сапрофитных микроорганизмов вида Bacillus. 
Наблюдение за животными осуществляли в течение двух недель. В ходе наблюдений фиксировали 
изменения внешнего вида, состояния кожи и шерсти, глаз и слизистых, дыхания, поведения, двига-
тельной активности, дефекации и мочеиспускания; особое внимание уделяли оценке возможных яв-
лений тремора, конвульсий и судорог, слюноотделения, диареи, летаргии, сна и комы. Еженедельно 
проводили замеры массы тела животных. Через две недели проводили выведение животных их экс-
перимента натощак под наркозом. Результаты исследования показали, что экспериментальные об-
разцы «Феникс-1» и «Феникс-2» при внутрижелудочном однократном введении мышам не обладают 
острой токсичностью. При интрагастральном введении летальность животных отсутствует, влияние 
препаратов на состояние и поведение животных, массу тела, массу печени и желудка, макроскопи-
ческое состояние органов при вскрытии отсутствует, гематологические показатели периферической 
крови не отличаются от контроля и не выходят за пределы физиологических норм; микроскопиче-
ское состояние печени, желудка и тонкого кишечника у большинства животных соответствует норме.
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Введение
На сегодняшний день весьма актуальной задачей современного здравоохранения является разра-

ботка, конструирование и создание новых перспективных лекарственных кандидатов, изучение их 
специфических фармакокинетических механизмов и фармакодинамических эффектов на различных 
биологических экспериментальных моделях, экстраполяции фармакологических показателей на че-
ловека, доклинического изучения безопасности созданных экспериментальных образцов [1, 2]. 

В последнее десятилетие существенно возрос интерес как ученых, так и практических врачей к 
пробиотическим и метабиотическим препаратам [3, 4]. Значительно расширилось их применение, 
успешно разрабатываются оригинальные композиции и лекарственные формы пробиотиков, расши-
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ряется их производство, исследуются новые, перспективные области использования этих средств 
[5, 6]. Целесообразно отметить, что все более широко в лечебную практику внедряются новые про-
биотики, метабиотики на основе микроорганизмов сенной палочки. Последние исследования под-
тверждают, что с биотехнологической точки зрения сенная палочка является весьма перспективным 
объектом исследования в области конструирования новых медицинских иммунобиологических пре-
паратов [7, 8]. В связи с этим, представлялось целесообразным провести экспериментальные ис-
следования по фармакологической оценке острой токсичности применения разработанных новых 
биосоединений.

Цель: провести экспериментальную фармакологическую оценку острой токсичности на лабора-
торных животных разработанных новых биосоединений при интрагастральном введении.

Материалы и методы
Лабораторные животные
Оценка острой токсичности препаратов «Феникс-1», «Феникс-2» проведена на беспородных белых 

мышах в трех концентрациях 2×10⁶ кл/мл, 5×10⁶ кл/мл, 10×10⁶ кл/мл. В каждой группе было по 5 
животных. 

Введение препаратов выполняли внутрижелудочно, однократно в утренние часы натощак. Перед 
манипуляцией проводили оценку массы тела животных. Внутрижелудочное введение – в объеме 0,2 
мл/20 г массы тела мыши согласно ГОСТ 32296-2013 «Методы испытаний по воздействию химиче-
ской продукции на организм человека. Основные требования к проведению испытаний по оценке 
токсичности при внутрижелудочном поступлении методом фиксированной дозы». При внутрижелу-
дочном введении препараты вносили через зонд. Контрольная группа мышей получала физиологи-
ческий раствор хлорида натрия 0,9% в аналогичном объеме.

Наблюдение за животными проводили 14 дней, в процессе чего фиксировали изменения внешнего 
вида, состояния кожи и шерсти, глаз и слизистых, дыхания, поведения, двигательной активности, де-
фекации и мочеиспускания; особое внимание уделяли оценке возможных явлений тремора, конвуль-
сий и судорог, слюноотделения, диареи, летаргии, сна и комы. Еженедельно проводили измерение 
массы тела животных. Через 14 дней проводили выведение животных из эксперимента натощак под 
наркозом (2% Ксилазин, Золетил-100, изофлуран).

Образцы крови получали у животных под наркозом из бедренной вены в пробирку с К3ЭДТА для 
проведения общеклинического анализа и измерения скорости оседания эритроцитов (СОЭ), прове-
дения биохимических исследований (общий белок, общий холестерин, глюкоза, АСТ, АЛТ, щелоч-
ная фосфатаза – ЩФ). Затем всех подопытных животных подвергали общей некропсии. Оценивали 
общее макроскопическое состояние органов, проводили определение относительной массы печени, 
желудка.

Исследование гематологических показателей
Анализ периферической крови проводили на автоматизированном гематологическом анализаторе 

BC-2800 Vet (Mindray, Китай), предназначенном для исследования крови животных. Взятие крови 
осуществляли в вокутейнеры, содержащие К3ЭДТА в качестве антикоагулянта. Проводился автома-
тический подсчет следующих показателей крови:

WBC – абсолютное количество лейкоцитов (103/мкл);
Lym# – абсолютное количество лимфоцитов (10³/мкл);
Mon# – абсолютное количество моноцитов (10³/мкл);
Grn# – абсолютное количество гранулоцитов (10³/мкл);
Lym% – относительное содержание лимфоцитов (%);
Mon% – относительное содержание моноцитов (%);
Grn% – относительное содержание гранулоцитов (%);
RBC – абсолютное количество эритроцитов (10/мкл);
Hb – содержание гемоглобина (г/дл);
Hct – гематокрит (%);
MCV – средний объем эритроцитов (фл);
MCH – среднее содержание гемоглобина в эритроците (пг);
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MCHC – средняя концентрация гемоглобина в эритроците (г/дл);
RDW – распределение эритроцитов по размеру (%);
Plt# – содержание тромбоцитов (10³/мкл);
Pct – тромбокрит (%);
MPV – средний объем тромбоцитов (фл);
PDW – распределение тромбоцитов по размеру (%).
Определение СОЭ проводили ручным способом с помощью капилляра Панченкова с оценкой ре-

зультатов через 1 час.
Биохимическое исследование 
Для определения в плазме крови активности АСТ, АЛТ и щелочной фосфатазы, содержания глю-

козы, общего белка и общего холестерина (ОХС), использовали наборы реактивов «Витал Диагно-
стикс» (Санкт-Петербург). Рассчитывали соотношение АСТ/АЛТ (коэффициент де Ритиса). Оптиче-
скую плотность определяли на спектрофотометре СФ-56 ЛОМО-Спектр (Санкт-Петербург).

Статистический анализ 
Статистический анализ проводили с использованием пакета статистических программ STATISTICA 

v.6.0 (StatSoft, Inc. 2001, США). Данные представлены в виде среднего арифметического (M) и стан-
дартной ошибки среднего (m). Для проверки гипотезы об однородности двух независимых выборок 
использовали непараметрический критерий Манна-Уитни (Mann-Whitney U test), для нескольких не-
зависимых выборок использовали непараметрический критерий Краскела-Уоллиса (Kruskal Wallis 
H test), для связанных выборок – критерий Вилкоксона (Wilcoxon signed-rank test). При проверке 
статистических гипотез использовали 5% уровень значимости.

Результаты
Проведенные исследования свидетельствуют об отсутствии летальности у мышей после однократ-

ного внутрижелудочного введения препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2». Явлений тремора, конвуль-
сий, судорог, слюноотделения, летаргии, комы, иных признаков изменения поведения отмечено не 
было. На протяжении 14 дней наблюдения активность всех животных соответствовала фазе суток, 
поведение ориентировано, глаза и слизистые чистые, бледно-розовые, дыхание ровное без особенно-
стей, шерсть блестящая, кожа упругая. Мочеиспускание и дефекация в пределах норм. Потребление 
корма и воды соответствовало физиологическим нормам. 

После однократного внутрижелудочного введения физраствора и препарата «Феникс-2» в дози-
ровке 2х10⁶ кл/мл и 5х10⁶ кл/мл отмечено значимое снижение массы тела мышей при сравнении 
показателей в интактном состоянии и после эвтаназии, то есть через 2 недели (критерий Вилкоксо-
на; p<0,05) (Табл. 1). Поскольку наблюдаемые изменения отмечаются и в контрольной группе, по-
видимому, они не связаны с действием препарата.

 Выполненная некропсия мышей в группах с внутрижелудочным введением препаратов «Феникс-1» 
и «Феникс-2» свидетельствует, что видимые деформации и увеличения в размерах частей тела от-
сутствовали, признаки истощения животных не наблюдались. Шерсть была гладкой, волосяной по-
кров сохранен, повреждения кожного покрова отсутствовали. Слизистые оболочки были розовыми, 
отделяемое отсутствовало, глаза были ясными. Аномалии и патологические образования органов 
грудной клетки и брюшной полости отсутствовали. Печень – темно-красно-коричневого цвета, плот-
но-эластичной консистенции, с блестящей поверхностью, степень кровенаполнения соответствовала 
состоянию после взятия больших объемов крови. Повреждения пищевода отсутствовали. Серозная 
оболочка желудка и кишечника гладкая, блестящая, без видимых изменений. Язвы, гиперемии сли-
зистой желудка не выявлялись, объемные образования, диффузные утолщения стенок отсутствовали. 
Остальные органы брюшной полости – без особенностей.

Гематологический анализ периферической крови 
Однократное внутрижелудочное введение препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2» не оказывало вли-

яния на гематологические показатели периферической крови (Табл. 2).
Биохимический анализ периферической крови 
При внутрижелудочном введении мышам препарата «Феникс-1» обнаруживалось достоверное сни-

жение активности АСТ и АЛТ относительно показателей контроля только при воздействии дозы 
10х10⁶ кл/мл, что, однако, не имеет клинической значимости, поскольку в абсолютных значениях по-
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вышение было незначительным и не выходило за пределы физиологических норм для мышей (Табл. 
3). Отклонение соотношения АСТ/АЛТ от нормы в группах, получавших «Феникс-1», не наблюда-
лось. При действии всех доз препарата «Феникс-1» отмечалось увеличение активности щелочной 
фосфатазы (примерно в 1,5 раза) относительно контрольных значений. Увеличение активности ще-
лочной фосфатазы может быть связано с явлением холестаза и выделением печеночного изофермен-
та щелочной фосфатазы в кровь, а также с активацией изофермента щелочной фосфатазы в остеобла-
стах в связи с более активным ростом мышей. 

Таблица 1 
Показатели массы тела, печени и желудка у мышей экспериментальных групп при однократном 

внутрижелудочном введении препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2» (n=5)
Table 1

Indicators of body weight, liver and stomach in mice of experimental groups with a single intragastric 
administration of the drugs «Phoenix-1» and «Phoenix-2» (n=5)

Показатель 
Indicator

Контроль 
Control

«Феникс-1», 
2×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
2×10⁶ cells/

ml

«Феникс-1», 
5×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
5×10⁶ cells/

ml

«Феникс-1», 
10×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
10×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
2×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
2×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
5×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
5×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
10×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
10×10⁶ cells/

ml
Масса исходная, г 

Initial weight, g 22,94±1,27 22,50±1,20 23,02±1,25 23,66±1,25 25,06±1,64 22,76±1,86 25,28±1,06

Масса через 1 
неделю, г 

Weight after 1 week, g
23,36±1,12 22,76±1,33 23,70±1,39 23,52±1,62 26,00±1,62 23,52±2,02 26,82±1,28

Масса при забое, г 
Weight at slaughter, g 21,12±1,26* 22,63±1,51 22,98±1,58 22,12±2,03 23,36±1,50* 21,33±2,20* 24,44±1,02

Привес за 2 недели, % 
Gain in 2 weeks, % 92,04±1,50 100,25±1,62 99,58±2,47 93,46±6,54 93,29±1,27 93,13±1,88 96,75±1,74

Масса печени, г 
Liver weight, g 1,04±0,05 1,08±0,07 1,07±0,08 1,04±0,11 1,13±0,10 1,02±0,12 1,12±0,04

Масса желудка, г 
Stomach weight, g 0,17±0,01 0,16±0,01 0,16±0,01 0,17±0,01 0,17±0,01 0,17±0,02 0,18±0,01

Относительная 
масса печени, 

% Relative liver 
weight, %

4,95±0,17 4,78±0,11 4,66±0,15 4,69±0,08 4,82±0,29 4,75±0,09 4,59±0,12

Относительная 
масса желудка, % 
Relative weight of 

the stomach, %
0,80±0,01 0,73±0,07 0,71±0,03 0,77±0,03 0,75±0,02 0,78±0,04 0,73±0,03

Примечание:* – различия между массой до исследования и после выведения из эксперимента до-
стоверны (критерий Вилкоксона; p<0,05)

Note:* – the differences between the weight before the study and at slaughter are significant (Wilcoxon 
test; p<0,05)

Нами не было обнаружено достоверных изменений содержания глюкозы, общего белка и общего 
холестерина при внутрижелудочном введении препарата «Феникс-1» (Табл. 3).

Внутрижелудочное введение препарата «Феникс-2» мышам не сопровождалось значимым измене-
нием исследованных показателей за исключением активности щелочной фосфатазы, которая увели-
чилась при применении дозы 10х106 кл/мл относительно контрольных значений. При этом актив-
ность щелочной фосфатазы в группе с максимальной дозировкой не имела значимых отличий от 
показателей в группах мышей, получавших меньшие дозы препарата (Табл. 3).

Гистологическое исследование 
Гистологические результаты исследования печени, желудка и тонкого кишечника большинства мышей 

после однократного внутрижелудочного введения препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2» во всех исследуе-
мых дозировках соответствовала физиологической норме (Рис. 1-3). В печени сохранено дольчатое строе-
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ние. Признаки дистрофических изменений в гепатоцитах не обнаруживались. В значительном количестве 
были обнаружены двуядерные гепатоциты. В желудке и тонком кишечнике сохранялась нормальная ар-
хитектоника ткани. Признаков изъязвлений, повреждения слизистой, подслизистой не было обнаружено.

 
Таблица 2

Гематологические показатели периферической крови мышей экспериментальных групп при одно-
кратном внутрижелудочном введении препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2» (n=5)

Table 2 
Hematological parameters of peripheral blood of mice of experimental groups with a single intragastric 

administration of the drugs «Phoenix-1» and «Phoenix-2» (n=5)

Показатель 
Indicator

Контроль 
Control

«Феникс-1», 
2×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
2×10⁶ cells/

ml

«Феникс-1», 
5×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
5×10⁶ cells/

ml

«Феникс-1», 
10×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
10×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
2×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
2×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
5×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
5×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
10×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
10×10⁶ cells/

ml
WBC, 10³/ μL 7,36±0,81 5,64±1,09 6,94±1,29 5,82±0,74 9,82±2,68 9,36±2,64 3,96±0,73
Lym#, 10³/ μL 5,16±0,52 3,84±0,88 4,90±1,07 3,62±0,32 6,38±1,90 6,34±2,00 2,44±0,58
Mon#, 10³/ μL 0,26±0,04 0,22±0,05 0,26±0,06 0,22±0,04 0,44±0,13 0,30±0,08 0,12±0,02
Grn#, 10³/ μL 1,94±0,31 1,58±0,34 1,78±0,22 1,98±0,45 3,00±0,71 2,72±0,55 1,40±0,25

Lym, % 70,54±2,45 66,92±4,64 68,24±3,71 63,46±3,59 64,96±3,52 65,62±1,90 60,14±4,29
Mon, % 3,78±0,29 4,08±0,24 4,04±0,38 3,94±0,56 4,36±0,48 3,62±0,18 3,74±0,32
Grn, % 25,68±2,24 29,00±4,55 27,72±3,41 32,60±3,29 30,68±3,14 30,76±1,86 36,12±3,98

RBC, 10⁶/μL 9,49±0,32 9,17±0,13 9,30±0,10 9,58±0,15 9,68±0,13 9,64±0,17 9,82±0,13
Hb, g/L 148,00±5,01 148,80±3,41 146,00±3,16 154,60±3,85 153,80±3,77 152,40±1,29 154,80±3,02
Hct, % 45,12±1,12 45,38±0,87 43,70±0,78 46,40±0,98 46,22±0,95 45,72±0,50 46,86±0,71

MCV, fL 47,62±0,74 49,56±0,96 47,06±0,63 48,48±0,33 47,80±0,67 47,54±0,70 47,78±0,42
MCH, pg 15,54±0,16 16,16±0,33 15,64±0,27 16,10±0,18 15,84±0,29 15,76±0,22 15,70±0,13

MCHC, g/L 327,40±3,31 327,40±1,75 333,80±1,56 332,60±3,39 332,00±1,55 333,00±1,92 329,60±2,42
RDW, % 13,50±0,45 13,32±0,74 13,48±0,63 12,68±0,58 13,24±0,37 12,70±0,51 13,04±0,31

PLT, 10³/ μL 1814,20±133,53 1560,40±62,32 1508,80±65,18 1799,60±175,90 1655,80±138,98 1563,80±209,70 1611,80±82,43
MPV, fL 4,68±0,09 4,88±0,12 4,74±0,12 4,98±0,07 4,72±0,11 4,74±0,10 4,62±0,08
PDW, % 15,38±0,06 15,58±0,10 15,48±0,09 15,64±0,06 15,38±0,04 15,52±0,07 15,36±0,07
PCT, % 0,85±0,06 0,76±0,04 0,72±0,05 0,90±0,10 0,78±0,06 0,73±0,09 0,74±0,04

ESR, mm/h 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00

Примечание: * – введение препарата значимо влияет (Критерий Краскела-Уоллиса; p<0,05)
Note: * – administration of the drug has a significant effect (Kruskal-Wallis test; p<0,05)
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Рисунок 1. Печень (А), желудок (Б) и кишечник (В) мышей контрольной группы при внутрижелудоч-
ном введении физиологического раствора 

Примечание. Окрашивание гематоксилином и эозином. Ядра клеток – фиолетовые, цитоплазма, 
волокна – розовые. Увеличение ×10. Контрольный отрезок – 100 мкм

Figure 1. Liver (A), stomach (Б) and intestines (В) of control mice after intragastric injection of saline 
Note. Hematoxylin and eosin staining. Cell nuclei are purple, cytoplasm, fibers are pink. Magnification 

×10. Control segment – 100 µm

Таблица 3 
Биохимические показатели в плазме крови мышей после внутрижелудочном введения различных 

доз препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2»
Table 3 

Biochemical parameters in the blood plasma of mice after intragastric administration of various doses 
of the drugs «Phoenix-1» and «Phoenix-2»

Показатель 
Indicator

Контроль 
Control

«Феникс-1», 
2×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
2×10⁶ cells/

ml

«Феникс-1», 
5×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
5×10⁶ cells/

ml

«Феникс-1», 
10×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-1», 
10×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
2×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
2×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
5×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
5×10⁶ cells/

ml

«Феникс-2», 
10×10⁶ кл/мл 
«Phoenix-2», 
10×10⁶ cells/

ml
АСТ, мкмоль/ мин∙л 
AST, µmol / min∙L 22,36±1,59 19,81±1,44 18,69±1,38 17,05±0,59 * 19,70±2,97 19,38±2,10 21,50±1,07

АЛТ, мкмоль/ мин∙л 
ALT, µmol / min∙L 21,58±1,71 18,96±1,20 17,74±1,43 16,75±0,50 * 20,47±1,76 16,52±1,89 18,90±1,75

АСТ/АЛТ AST/ALT 1,06±0,10 1,05±0,06 1,07±0,08 1,02±0,04 0,96±0,11 1,21±0,16 1,16±0,06
Щелочная 

фосфатаза, мкмоль/ 
мин∙л 

Alkaline phosphatase, 
µmol / min∙L

7,60±0,68 11,79±1,34 * 10,83±0,95 * 13,14±1,62 * 8,01±0,90 8,03±1,46 10,54±0,59 *

Глюкоза, ммоль/л 
Glukose, mmol/L 4,09±0,46 3,42±0,15 3,30±0,14 3,42±0,24 3,23±0,08 3,96±0,31 4,13±0,43

Общий белок, г/л 
Total protein, g/L 58,2±2,5 62,3±2,8 61,4±2,4 58,8±1,7 59,3±2,0 58,4±2,3 55,6±2,2

Общий холестерин, 
ммоль/л 

Total cholesterol, 
mmol/L

1,91±0,10 2,24±0,18 2,24±0,14 2,04±0,11 2,09±0,11 1,85±0,10 1,71±0,08

Примечание: * – различия с контролем достоверны (Критерий Манна-Уитни; p<0,05)
Note: * – differences with control are significant (Mann-Whitney U-test; p<0,05)
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Обсуждение
Однократное интрагастральное введение препаратов «Феникс-1» и «Феникс-2» беспородным бе-

лым мышам не приводило к летальному исходу животных. Явлений тремора, конвульсий, судорог, 
слюноотделения, летаргии, комы, иных признаков изменения поведения не наблюдалось. На про-
тяжении всего времени исследования все животные были активны, поведение ориентировано, глаза 
и слизистые чистые, бледно-розовые, дыхание ровное без особенностей, шерсть блестящая, кожа 
упругая. Мочеиспускание и дефекация соответствовали норме. Потребление корма и воды во всех 
группах было в пределах физиологических норм.

В печени сохранено дольчатое строение. Признаки дистрофических изменений в гепатоцитах не 
обнаружены. В значительном количестве наблюдались двуядерные гепатоциты. В желудке и тон-
ком кишечнике сохранялась нормальная архитектоника ткани. Признаков изъязвлений, повреждения 
слизистой, подслизистой не выявлено. Таким образом, в исследуемых органах признаки токсическо-
го и механического повреждения, местного раздражающего действия не найдены.

 

Рисунок 2. Печень (А, Г, Ж), желудок (Б, Д, З) и кишечник (В, Е, И) мышей при внутрижелудочном 
введении препарата «Феникс-1» в дозировке 2×10⁶ кл/мл (А-В), 5×10⁶ кл/мл (Г-Е), 10×10⁶ кл/мл (Ж-И)

Примечание. Окрашивание гематоксилином и эозином. Ядра клеток – фиолетовые, цитоплазма, 
волокна – розовые. Увеличение ×10. Контрольный отрезок – 100 мкм

Figure 2. Liver (A, Г, Ж), stomach (Б, Д, З) and intestines (В, Е, И) of mice with intragastric administration 
of the drug «Phoenix-1» at a dosage of 2×10⁶ cells/ml (A-В), 5×10⁶ cells/ml (Г-E), 10×10⁶ cells/ml (Ж-И)

Note. Hematoxylin and eosin staining. Cell nuclei are purple, cytoplasm, fibers are pink. Magnification 
×10. Control segment – 100 µm
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Рисунок 3. Печень (А, Г, Ж), желудок (Б, Д, З) и кишечник (В, Е, И) мышей при внутрижелудочном 
введении препарата «Феникс-2» в дозировке 2×10⁶ кл/мл (А-В), 5×10⁶ кл/мл (Г-Е), 10×10⁶ кл/мл (Ж-И)

Примечание. Окрашивание гематоксилином и эозином. Ядра клеток – фиолетовые, цитоплазма, 
волокна – розовые. Увеличение ×10. Контрольный отрезок – 100 мкм

Figure 3. Liver (A, Г, Ж), stomach (Б, Д, З) and intestines (В, Е, И) of mice with intragastric administration 
of the drug «Phoenix-2» at a dosage of 2×10⁶ cells/ml (A-В), 5×10⁶ cells/ml (Г-E), 10×10⁶ cells/ml (Ж-И) 

Note. Hematoxylin and eosin staining. Cell nuclei are purple, cytoplasm, fibers are pink. Magnification 
×10. Control segment – 100 µm

Заключение
Таким образом, изучаемые биосоединения «Феникс-1» и «Феникс-2» при внутрижелудочном одно-

кратном введении мышам не обладают выраженной острой токсичностью. При внутрижелудочном 
введении летальность животных отсутствует, влияние препаратов на состояние и поведение живот-
ных, массу тела, массу печени и желудка, макроскопическое состояние органов при вскрытии отсут-
ствует, гематологические показатели периферической крови не отличаются от контроля и не выходят 
за пределы физиологических норм; микроскопическое состояние печени, желудка и тонкого кишеч-
ника у большинства животных соответствует норме; биохимические признаки острой токсичности 
отсутствуют, обнаружено повышение активности щелочной фосфатазы для всех мышей, получав-
ших «Феникс-1», и у мышей с максимальной дозировкой «Феникс-2», что может свидетельствовать 
о холестазе.
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Abstract. The paper presents the results of experimental studies on the pharmacological assessment of the 
acute toxicity of the use of the developed new biocompounds. The purpose of the study was to conduct an 
experimental pharmacological assessment of the acute toxicity in laboratory animals of the developed new 
biocompounds when administered intragastrically. Material and methods. An experimental pharmacological 
assessment of the acute toxicity of the developed new biocompounds was carried out on laboratory animals 
(white mice) with intragastric administration. The work used experimental samples of new promising 
probiotic preparations “Phoenix-1” and “Phoenix-2”, based on saprophytic microorganisms of the Bacillus 
species. The animals were observed for two weeks. During the observations, changes in appearance, 
condition of skin and fur, eyes and mucous membranes, breathing, behavior, motor activity, defecation 
and urination were recorded; special attention was paid to assessing the possible phenomena of tremor, 
convulsions and seizures, salivation, diarrhea, lethargy, sleep and coma. The animals’ body weights were 
measured weekly. Results. After two weeks, the experimental animals were removed on an empty stomach 
under anesthesia. The results of the study showed that experimental samples “Phoenix-1” and “Phoenix-2”, 
when administered intragastrically to mice, do not have acute toxicity. With intragastric administration, there 
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is no mortality of animals, the effect of drugs on the condition and behavior of animals, body weight, weight 
of the liver and stomach, the macroscopic state of organs at autopsy is absent, hematological parameters of 
peripheral blood do not differ from the control and do not go beyond physiological norms; The microscopic 
condition of the liver, stomach and small intestine in most animals is normal.

Keywords: acute toxicity, intragastal administration, biocompounds, probiotics, pharmacological 
assessment, safety in use
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