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І ШТАМІВ МІКРООРГАНІЗМІВ2, КИЇВ

ДОКЛІНІЧНІ ВИПРОБУВАННЯ ПРЕПАРАТУ “БІОМАГН” 
НА ЛАБОРАТОРНИХ ТВАРИНАХ ТА З ВИКОРИСТАННЯМ  
КУЛЬТУРИ ІНФУЗОРІЙ TETRAHYMENA PYRIFORMIS

Вступ. Токсикологічний контроль ветеринарних препаратів запобігає можливим порушенням обміну 
речовин, негативному впливу на органи і тканини, виникненню побічних дій та віддалених наслідків, ство-
рює передумови для визначення оптимальних терапевтичних доз, способів і термінів застосування, 
шляхів та часу виведення з організму, що, у свою чергу, сприяє розробці нових високоефективних конку-
рентоспроможних препаратів. 

Мета дослідження – провести доклінічні випробування пробіотичного препарату “Біомагн”: визначи-
ти гостру токсичність, виявити його можливу шкідливість при одноразовому введенні в організм тварин 
і встановити токсичні й летальні дози.

Методи дослідження. Токсичність і шкідливість препарату визначали в дослідах на найпростіших 
тест-організмах інфузоріях тетрахімен піріформіс (Tetrahymena pyriformis) та на лабораторних тваринах 
(білих мишах). Гостру токсичність препарату “Біомагн” вивчали на білих безпородних нелінійних мишах 
живою масою (22,5±0,2) г, яких годували стандартним гранульованим кормом відповідно до норм правил 
годівлі. Токсикологічні дослідження проводили згідно з монографією “Доклінічні дослідження ветеринарних 
лікарських засобів” (І. Я. Коцюмбас та ін., 2006) і СОУ 85.2-37-736:2011 “Препарати ветеринарні. Визначен-
ня гострої токсичності”. Для визначення ступеня кумуляції досліджуваного засобу використовували метод 
Ю. С. Кагана i В. В. Станкевича. 

Результати й обговорення. Під час досліджень встановлено, що імуномодулюючий пробіотичний 
препарат “Біомагн” на основі магнію хлориду, хітозану, суміші пробіотичних бактерій та ензимів не про-
являє токсичних властивостей при взаємодії з інфузоріями впродовж 30 хв, тому що зберігається повна 
100 % життєдіяльність особин культури тетрахімен, як і в контрольних пробірках. Як свідчать резуль-
тати досліджень, гостра токсичність на лабораторних тваринах препарату “Біомагн” становить LD50 – 
5000 мг/кг живої маси мишей. Під час клінічного спостереження за тваринами дослідних груп у всіх групах 
відхилень не виявлено, шкірний покрив гладкий, блискучий, відмови від корму не спостерігали, порушень 
роботи шлунково-кишкового тракту і центральної нервової системи в жодній із груп не відмічено, заги-
белі й захворювань не відзначено. Препарат “Біомагн” не має шкідливого впливу і стимулює покращення 
обміну речовин, що, у свою чергу, сприяє збільшенню маси тварин. Гематологічні показники периферичної 
крові мишей при застосуванні препарату достовірно не змінювались. Усі показники перебували в межах 
фізіологічної норми та залишалися такими до закінчення терміну експерименту, що вказувало на безпеч-
ність і нетоксичність досліджуваного засобу. За встановленими ознаками препарат віднесено до 4 класу 
щодо небезпечності. Композиція суміші пробіотичних бактерій Bacillus subtilis, Bacillus licheniformis, 
Enterococcus faecium, висушених продуктів ферментації мікроорганізмів Lactococcus Lactis, Bacillus subtilis, 
Bacillus licheniformis та магнію хлориду, хітозану, яка забезпечує нормалізацію обміну речовин тварин, 
впливає на підвищення загальної резистентності організму, стимулює роботу органів травлення.

Висновки. За результатами досліджень, проведених з метою визначення гострої токсичності пре-
парату “Біомагн”, можна зробити висновок, що він не токсичний (СОУ 85.2-37-736:2011). Розведення 
препарату “Біомагн” у різних концентраціях є нешкідливими для найпростіших Tetrahymena pyriformis.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: імуномодулюючий; білі миші; магній хлорид; ензими; пробіотичні бактерії; гостра 
токсичність; тетрахімени піріформіс.

© О. М. Чечет, В. Л. Коваленко, О. С. Гайдей, 2021.

ВСТУП. У результаті впливу негативних фак-
торів навколишнього середовища, погіршення 
екологічної ситуації істотно змінився стан здо-
ровʼя тварин. Крім того, тривале перебування їх 

у закритих приміщеннях за відсутності інсоляції 
та ультрафіолетового опромінення призводить 
до порушень оптимальних параметрів мікроклі-
мату, діючи на організм численними стрес-фак-
торами, що мають негативний вплив на фізіоло-
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гічний стан птахів. При цьому знижується рівень 
їх неспецифічної резистентності, виникають 
вторинні імунодефіцити та, як наслідок, масові 
захворювання. Відбуваються глибокі зміни фізіо-
логічних процесів, таких, як кровообіг, дихання, 
газообмін, обмін речовин, терморегуляція, спо-
живання корму і води, що, у кінцевому результа-
ті, позначається на продуктивності птахів [1‒6].

У руслі зазначеного забезпечення більш 
повної реалізації продуктивного потенціалу пти-
ці за рахунок імунопрофілактики та імунотерапії 
організму імуномодуляторами, пробіотиками, 
симбіотиками нешкідливими, нетоксичними, які 
не накопичуються в продуктах птахівництва і не 
забруднюють нав колишнього середовища, та, у 
кінцевому результаті, отримання безпечної в 
санітарному й економічному відношенні продук-
ції є актуальною проблемою сучасної ветери-
нарної медицини [1, 7‒9].

Для класифікації лікарського препарату на 
групи імуномодуляторів, пробіотиків необхідно 
довести його здатність змінювати імунологічну 
реактивність залежно від її початкового стану і 
показників імунітету. Для цього досліджуваний 
препарат повинен пройти доклінічні випробуван-
ня [2, 10, 11]. Однією з вимог до потенційних 
лікарських препаратів є визначення співвідно-
шення між їх ефективністю і токсичністю [3–5]. 
Більшість негативних проявів застосування пре-
паратів можна передбачити за результатами 
виконаних клінічних випробувань з наступним 
терапевтичним використанням. Це дозво ляє 
забезпечити нешкідливість нових лікарських 
засобів [4, 5, 12, 13]. Тому вивчення безпеки 
потенційних ліків, зокрема гострої токсичності, 
є одним з найважливіших етапів розробки нових 
препаратів [5, 6, 8–11, 14‒16].

Використання найпростіших тест-організмів 
інфузорій тетрахімен, стілоніхій, кол поди при 
вивченні токсичності досліджуваних препаратів 
дозволяє в короткі терміни вивчити токсичність 
досліджуваного продукту, тому що в найпрос-
тіших висока інтенсивність обміну речовин і 
вони швидше, ніж вищі тварини, реагують на 
токсичні включення; за рахунок швидкої зміни 
поколінь протягом доби можна вловити відда-
лені наслідки досліджуваного продукту. Цей 
метод дає можливість протягом 24 год зробити 
попередній висновок про нешкід ливість про-
дукту [7, 17‒19].

Метод прискореного оцінювання токсичності 
препаратів базується на впливі водних екстрак-
тів досліджуваного продукту на тест-ор ганізми. 
Токсичний тест визначається за характером руху, 
наявністю змінених форм, пригніченням проце-
сів життєдіяльності найпростіших, їх загибеллю 
[20‒22].

Після виконання експрес-тесту вивчають 
токсичність досліджуваного продукту шляхом 
проведення біопроби на лабораторних тваринах 
[18, 19, 23‒29].

Ензими – речовини білкової природи і ката-
лізатори біохімічних процесів, що сприя ють 
розщеплюванню або синтезу речовин в організ-
мі з продуктів розпаду. Застосування їх значно 
здешевлює корми (до 12 %) та покращує засво-
єння організмом. Викорис тання ензимів у годів-
лі бройлерів збільшує середньодобові прирости 
їх живої маси на 4‒6 %, несучість курей – у се-
редньому на 6 % при зменшенні витрат кормів 
на 6‒11 % [20, 23].

Пробіотики – препарати, до складу яких 
входять живі мікроорганізми, що є похідними 
лактобацил та інших компонентів нормальної 
кишкової мікрофлори, які нормалізують склад і 
біологічну активність мікрофлори травного ка-
налу. Найчастіше як пробіотичний штам вико-
ристовують біфідобактерії і молочнокислі бакте-
рії, зокрема лактобацили. Симбіотики – продук-
ти біотехнологічного виробництва, що містять 
живі мікроорганізми, які продукують у шлунко-
во-кишковому тракті тварин і птахів амінокисло-
ти (в тому числі незамінні), ензими, вітаміни і 
таким чином сприяють підвищенню продуктив-
ності [30, 31].

Магній хлорид ‒ екологічно чистий мінерал 
природного походження з бактерицидною дією. 
Магній в організмі тварин виконує різноманітні 
функції: бере участь у підтримці нормальної 
кислотно-лужної рівноваги й осмотичного тиску 
в рідинах і тканинах організму, також забезпечує 
функціональну здатність нервово-м’язового 
апарату. Він входить до складу ензимів, регулює 
окиснювальні процеси та бере участь у термо-
регуляції. Магній є внутрішнім катіоном, містить-
ся в мітохондріях клітин і бере участь у процесі 
проміжного обміну як специфічний активатор 
або кофактор ряду ензимних систем. Іон магнію 
бере участь у засвоєнні й обміні енергії, вугле-
водів, жирів, біосинтезі протеїнів, впливає на 
стан неспецифічного імунітету, збудливість нер-
вових закінчень, м’язове скорочення і процеси 
кальцифікації скелета. Він резервується в кістках 
та м’яких тканинах (до 2 г/кг) [23, 31].

Унікальна формула препарату діє бакте-
рицидно відносно грамнегативних та грампози-
тивних мікроорганізмів (Staphylocoсcus aureus, 
Escherichia coli, Pseudomonas aeru ginosa, 
Bacilllus subtilis, Salmonella spp., Serracia, 
Streptococcus pyogenos), усуває запальні про-
цеси, призупиняє токсичні явища, має загаль-
ностимулювальну, адаптогенну, тонізуючу дію.

Мета дослідження – провести доклінічні 
випробування пробіотичного препарату “Біо-
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магн” на основі магнію хлориду, хітозану, суміші 
пробіотичних бактерій Bacillus subtilis, Bacillus 
licheniformis, Enterococcus faecium та висушених 
продуктів ферментації мікроорганізмів Lac-
tococcus Lactis, Bacillus sub tilis, Bacillus liche-
niformis: визначити гостру токсичність, виявити 
можливу шкідливість препарату при одноразо-
вому введенні в організм тварин і встановити 
максимально терапевтичні, токсичні й летальні 
дози.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження 
проводили на базі Державного науково-дослід-
ного інституту з лабораторної діагностики та 
ве теринарно-санітарної експертизи. Гостру ток-
сичність препарату “Біомагн” вивчали на білих 
безпородних нелінійних мишах живою масою 
(22,5±0,2) г, яких годували стандартним грану-
льованим кормом відповідно до норм правил 
годівлі [7]. Токсикологічні дослідження проводи-
ли згідно з монографією “Доклінічні дослідження 
ветеринарних лікарських засобів” (І. Я. Коцюмбас 
та ін., 2006) [25] і СОУ 85.2-37-736:2011 “Препа-
рати ветеринарні. Визначення гострої токсич-
ності” [26]. Для визначення ступеня кумуляції 
досліджуваного засобу використовували метод 
Ю. С. Кагана i В. В. Станкевича. Токсичність і 
шкідливість препарату визначали в дослідах на 
найпростіших тест-організмах інфузоріях тетра-
хімен піріформіс (Tetrahymena pyriformis) та на 
лабораторних тваринах (білих мишах). Експе-
риментальну частину роботи проведено з ура-
хуванням Загальних етичних принципів експе-
риментів на тваринах, схвалених на Національ-
ному конгресі з біоетики (Київ, 2001) та узгодже-
них із положеннями Європейської конвенції про 
захист хребетних тварин, що використовуються 
для дослідних та інших наукових цілей (Страс-
бург, 1986). 

Для дослідження токсичності й шкідливості 
готували розведення препарату “Біомагн” з 
 розрахунку 20 см3 речовини на 100 см3 води 
(проба № 1); 10 см3 речовини на 100 см3 води 
(проба № 2); 5 см3 речовини на 100 см3 води 
(проба № 3); 1 см3 речовини на 100 см3 води 
(проба № 4); 0,1 см3 речовини на 100 см3 води 
(проба № 5).

Облік на шкідливість зразка препарату в 
5 розведеннях проводили на найпростіших куль-
турах Tetrahymena pyriformis через 2, 4, 6, 24 і 
96 год. Під мікроскопом визначали наявність 
(відсутність) видозмінених форм інфузорій, ха-
рактер їх руху, наявність загиб лих найпростіших 
[22, 29]. Визначали тера тогенність інфузорій 
Tetrahymena pyriformis ‒ виникнення механізму 
формування і проявів уроджених дефектів, уро-
джених аномалій або вад розвитку, які спричи-

няють порушення розвитку організму (ділення 
клітин та їх репродукцію).

Для визначення гострої токсичності препа-
рату “Біомагн” його вводили білим мишам внут-
рішньошлунково за допомогою шприца з гол-
кою-зондом у 2 прийоми з інтервалом 6 год у 
дозі 5000 мг/кг живої маси. Протягом однієї доби 
перед початком дослідів миші були витримані 
на карантині для адаптації. 

У досліді сформували 6 груп білих безпород-
них нелінійних різностатевих тварин по 6 голів у 
кожній: 1-ша – мишам вводили розведення пре-
парату з розрахунку 20 см3 речовини на 100 см3 
води, в кількості 0,6 мл; 2-га – 10 см3 речовини 
на 100 см3 води, в кількості 0,6 мл; 3-тя – 5 см3 
речовини на 100 см3 води, в кількості 0,6 мл; 
4-та – 1 см3 речовини на 100 см3 води, в кількості 
0,6 мл; 5-та – 0,1 см3 речовини на 100 см3 води, 
в кількості 0,6 мл; тваринам 6-ї (контрольної) 
групи вводили внутрішньо шлун ково воду питну 
в кількості 0,6 мл.  Після двогодинної витримки 
мишам вводили основний раціон та воду без 
обмежень. За тваринами вели щоденні спосте-
реження, у клінічних спостереженнях враховува-
ли наявність чи відсутність ознак порушення 
роботи шлунково-кишкового тракту і центральної 
нервової системи. Мишей до початку і в кінці 
експерименту зважували. Після закінчення екс-
перименту тварин дослідних груп піддавали 
забою і патологоанатомічному розтину. 

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. На пер-
шому етапі досліджень було встановлено, що 
препарат “Біомагн” не проявляє токсичних 
властивостей при взаємодії з інфузоріями впро-
довж 30 хв, тому що зберігається повна 
100 % життєдіяльність особин культури Tetra-
hymena pyriformis, як у контрольних пробірках.

Тератогенного ефекту не виявлено. У про-
цесі контролю спостерігали ділення клітин та їх 
репродукцію. 

В експерименті з вивчення токсичності та 
шкідливості дослідних проб препарату “Біомагн” 
на тест-організмах інфузоріях через 2, 4, 6, 24 і 
96 год змін форм найпрос тіших і характеру їх 
руху не відмічали, що свідчило про відсутність 
шкідливого впливу в досліджуваних водних 
екстрактах. Біологічна цінність, що характеризує 
якість і здатність засвоєння дослідних зразків 
препарату в досліді найпростішими відносно 
конт ролю (середовище для найпростіших), ста-
новила: проба № 1 – 99,7 %; проба № 2 – 99,9 %; 
проба № 3 – 100,1 %; проба № 4 – 100,3 %; 
проба № 5 – 100,5 %. Досліди проводили у трьох 
повторах (табл. 1).

У досліді на лабораторних тваринах білим 
мишам примусово протягом 10 діб зранку на 
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Таблиця 3 – Дослід з вивчення токсичності на білих мишах

Номер 
проби

Кількість 
голів

Маса всіх 
тварин групи

Маса однієї 
тварини

Маса всіх 
тварин групи

Маса однієї 
тварини

Приріст відносно 
контролю

на початку досліду в кінці досліду г %
Контроль 6 135,6±0,6 22,6±0,3 138,5±1,2 25,5±0,5 2,9 12,8
Проба № 1 6 133,8±0,5 22,3±0,2 136,0±1,0 24,5±0,4 2,2 9,7
Проба № 2 6 133,4±0,8 22,2±0,3 135,5±1,1 24,3±0,7 2,1 9,2
Проба № 3 6 135,0±1,0 22,5±0,5 137,4±0,9 24,9±0,4 2,4 10,6
Проба № 4 6 132,9±0,6 22,1±0,2 136,5±0,9 25,7±0,5 3,61 15,9
Проба № 5 6 134,5±0,7 22,4±0,8 138,1±0,5 26,1±0,2 3,64 16,1

голодний шлунок вводили внутрішньошлунково 
розведення препарату “Біомагн”. 

При внутрішньошлунковому введенні пре-
парату “Біомагн” у дозі 5000 мг/кг маси тіла клі-
нічних ознак інтоксикації в білих мишей не від-
мічали. Протягом усього періоду спостереження 
тварини були активними, від корму та води не 
відмовлялися.

Загибелі лабораторних тварин при введенні 
препарату не відзначали. 

Згідно з результатами проведених дослі-
джень, доза, яка не викликала загибелі тварин 
при внутрішньошлунковому введенні (LD0), 
становила 5000 мг/кг маси тіла, введення більшої 
дози не можливе через фізіологічні особливості 
(невелику масу) мишей.

За результатами досліджень, проведених з 
метою визначення гострої токсичності препара-
ту “Біомагн”, можна зробити висновок, що він не 
токсичний (СОУ 85.2-37-736:2011).

Аналіз результатів досліджень показав, що 
в дослідних (1–5) групах, як і в контрольній, маса 
тіла лабораторних мишей не тільки не зменшу-
валася після застосування препарату, а навпаки, 
почала збільшуватися вже з 6-ї доби. Тобто цей 
препарат не має шкідливого впливу і стимулює 
покращення обміну речовин, що, у свою чергу, 
сприяє зростанню маси тіла тварин (табл. 2).

Встановлено, що в дослідних групах приріст 
живої маси однієї тварини в середньому стано-
вив: проба № 1 – 2,2 г (9,7 %); проба № 2 – 2,1 г 
(9,2 %); проба № 3 – 2,4 г (10,6 %); проба № 4 – 
3,61 г (15,9 %); проба № 5 – 3,64 г (16,1 %); у 
контрольній групі – 2,9 г (12,8 %) (табл. 3, рис. 1).

Під час клінічного спостереження за твари-
нами дослідних груп у всіх групах відхилень не 
виявлено, шкірний покрив гладкий, блискучий, 
відмови від корму не спостерігали, порушень 
роботи шлунково-кишкового тракту і центральної 
нервової системи в жодній із груп не відмічено, 
загибелі й захворювань не відзначено.

Досліджено стан деяких показників перифе-
ричної крові білих мишей у разі застосування 
препарату “Біомагн” (табл. 4). Під час викорис-
тання цього препарату показники морфологіч-
ного складу крові в лабораторних тварин пере-
бували в межах норми. У всіх дослідних групах 
спостерігали тенденції до збільшення кількості 
еритроцитів і зростання концентрації гемоглобі-
ну, що сприяло підтриманню іонного гомеостазу, 
покращенню адсорбції токсинів, поліпшенню 
обміну речовин.

Слід зазначити, що всі вищезгадані гема-
тологічні зміни у периферичній крові білих 
мишей при застосуванні препарату мали тим-
часовий характер, оскільки аналогічні дослі-

Таблиця 1 – Вивчення шкідливості препарату “Біомагн” у досліді  
на найпростіших Tetrahymena pyriformis

Номер проби Кількість інфузорій Відсоток щодо 
контролю Шкідливість

Проба № 1 (20 г препарату+100 см3 води) 151,7±0,5 99,7 Не шкідливий
Проба № 2 (10 г препарату+100 см3 води) 152,0±0,3 99,9 Не шкідливий
Проба № 3 (5 г препарату+100 см3 води) 152,2±0,1 100,1 Не шкідливий
Проба № 4 (1 г препарату+100 см3 води) 152,6±1,0 100,3 Не шкідливий
Проба № 5 (0,1 г препарату+100 см3 води) 152,8±0,1 100,5 Не шкідливий
Контроль (вода питна) 152,1±0,2 100,0 Не шкідливий

Таблиця 2 – Результати зважування білих мишей під час вивчення гострої токсичності  
препарату “Біомагн” при внутрішньошлунковому введенні 

Показник Дослідна група Контрольна група
Жива маса до введення препарату, г 22,5±0,2 22,6±0,1
Жива маса через 10 днів після введення препарату, г 24,6±0,1 24,6±0,2
Приріст живої маси, г 2,1±0,1 2,1±0,1
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дження через 7 діб після його використання 
показали, що всі показники перебували в ме-
жах фізіологічної норми та залишалися такими 
до закінчення терміну експерименту, що вка-
зувало на безпечність та нетоксичність дослі-
джуваного засобу.

Враховуючи дослідження і розробки пробіо-
тиків дослідниками [9, 31], ми ввели в препарат 
“Біомагн” алюмосилікат. Завдяки його високому 
вмісту препарат має виражені сорбційні власти-
вості, це дає можливість ефективно сорбувати 
мікотоксини або інші токсини з корму. Ензими, 
які входять до складу кормової добавки, частко-
во руйнують мікотоксини, а також розріджують 
хімус, чим полегшують його проходження по 
кишечнику. Аналізуючи широкий спектр про-
біотичних мікроорганізмів [2, 13], ми підібрали 
пробіотичні бактерії роду Bacillus та Ente rococcus 
faecium, які у складі препарату вводять у корми, 
вони пригнічують ріст патогенних грибів, розщеп-

люють та знезаражують мікотоксини, а також 
сприяють від новленню мікрофлори кишечника 
при ток сикозі. При бактеріальних розладах пре-
парат пригнічує патогенну мікрофлору, сорбує 
та знезаражує бактеріальні токсини. 

Попередні дослідження щодо визначення 
токсичності препаратів [17, 25, 26] дали мож-
ливість використати альтеративний ме тод 
дослідження токсичності препарату “Біомагн” 
на інфузоріях. Так, на першому етапі провели 
орієнтовне при швидшене оцінювання токсич-
ності препарату “Біомагн”, встановили нешкід-
ливість засобу. Отже, цей альтернативний 
метод застосовують для отримання орієнтов-
ної оцінки токсичності активно діючої речови-
ни, розчинника, наповнювача тощо на стадії 
розробки чи при зміні технології виробництва; 
в тих випадках, коли препарату є занадто мало 
для визначення ток сичності на лабораторних 
тваринах; у разі екологічного тестування пре-

Рис. 1. Зміна маси тіла лабораторних мишей при внутрішньошлунковому введенні препарату “Біомагн”.

Таблиця 4 – Визначення морфологічного складу крові мишей після введення  
препарату “Біомагн” (М±м, n=12)

Група Еритроцити, Т/л Гемоглобін, г/л Тромбоцити, Т/л Гематокрит, % ШОЕ, мм
Доба 7-ма 14-та 7-ма 14-та 7-ма 14-та 7-ма 14-та 7-ма 14-та

Норма 8,7–0,5 120–149 730 42–46 1,5–2,0
1-ша 8,4±0,1 9,6±0,7 116,0±0,2 116,0±0,1 398,0±14,5* 435,0±1,0 36,0±1,4 38,0±0,9 1,0±0,1 1,0±0,2
2-га 8,5±0,2 9,4±0,4 107,0±0,5 114,0±0,2 292,0±18,1 289,0±11,5* 43,0±1,5 43,0±0,2 1,0±0,2 1,0±0,1
3-тя 8,6±0,5 9,4±0,2 114,0±0,3 118,0±0,5* 442,0±12,3 439,0±1,3 49,0±1,7 48,0±0,3 1,0±0,1 1,0±0,2
4-та 8,9±0,1 9,9±0,1 137,0±0,4 133,0±0,3 343,0±27,0 379,0±14,0 43,0±1,4* 46,0±0,8 1,0±0,3 1,0±0,3
5-та 9,3±0,5 10,3±0,2 115,0±0,3 137,0±0,4 455,0±30,1 461,0±25,0 42,0±1,2 46,0±1,3 1,0±0,1 1,0±0,1
Конт-
рольна

9,5±0,2 9,5±0,3 133,0±0,5 130,0±0,1 597,0±1,5 599,0±1,7 37,0±1,3 38,0±0,8 1,0±0,1 1,0±0,3

Примітка. * – відносно показників контрольної групи (р<0,05).
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парату, який може становити загрозу для на-
вколишнього середовища.

Наступний етап наукової роботи щодо ви-
значення гострої токсичності препарату “Біо-
магн” на лабораторних тваринах підтвердив його 
нешкідливість. Таким чином, засіб можна засто-
совувати для тварин і птиці.

ВИСНОВКИ. 1. За результатами досліджень, 
проведених з метою визначення гострої токсич-
ності препарату “Біомагн”, можна зробити висно-
вок, що цей препарат не токсичний (СОУ 85.2-
37-736:2011).

2. Розведення препарату “Біомагн” у різних 
концентраціях є нешкідливими для найпростіших 
Tetrahymena pyriformis.

3. Під час примусового внутрішньошлунко-
вого введення білим мишам препарату “Біомагн” 
у різних концентраціях приріст живої маси одні-
єї тварини відносно конт рольної групи становив: 
проба № 1 – 2,2 г (9,7 %); проба № 2 – 2,1 г 
(9,2 %); проба № 3 – 2,4 г (10,6 %); проба № 4 – 
3,61 г (15,9 %); проба № 5 – 3,64 г (16,1 %); у 
конт рольній групі – 2,9 г (12,8 %).

Перспективи подальших досліджень – пі-
дібрати терапевтичні дози препарату “Біо магн” 
для курей, а також дослідити його вплив на 
зміни їх природної резистентності.
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PRECLINICAL TESTS OF BIOMAGN DRUG ON THE LABORATORY ANIMALS  
AND WITH THE USE OF CULTURE INFUSOR TETRAHYMENA PYRIFORMIS

Summary
Introduction. The toxicological control of the veterinary drugs prevents possible metabolic disorders, negative 

effect for organs and tissues, the occurrence of side effects and long-term consequences, creates the preconditions 
for determining the optimal therapeutic doses, methods and timing of application, ways and time of excretion from 
the body, which in turn contributes to development of new highly effective competitive drugs.

The aim of the study – to carry out preclinical tests of Biomagn test drug: determine immediate toxicity and 
possible toxicity of the drug at a single introduction into the body of animals and determine toxic and lethal doses.

Research Methods. Product toxicity and harmfulness were evaluated in tests on the simplest test organisms 
Tetrahymena pyriformis and laboratory animals (white mice). The study of Biomagn immediate toxicity was carried 
out on white non-bred non-linear mice weighing (22.5±0.2) g, which were fed with standard granule food according 
to feeding norms. The toxicological examinations were performed according to the monograph "Preventive Studies 
of Veterinary Medicinal Products" (I. Y. Kotsyumbas and others, 2006) and СОU 85.2-37-736:2011 "Veterinary 
Medicinal Products. Determination of acute toxicity". To determine the degree of cumulation of the test agent we 
used method by Y. S. Kagan and V. V. Stankevich. 

Results and Discussion. Studies have established that Biomagn immunomodulatory drug based on magne-
sium chloride, chitosan, a mixture of probiotic bacteria and enzymes does not exhibit toxic properties when interact-
ing with ciliates for 30 minutes, since 100 % of the vital activity of the tetrachimene culture remains, as in control 
tubes. According to the research results, it was found that the acute toxicity in laboratory animals of Biomagn, is 
LD50 – 5000 mg/kg of animals live weight. During the clinical observation of the research groups of animals, no 
deviations were found in each group, the skin was smooth, shiny, there was no refusal of feed, no disturbances in 
the functioning of the gastrointestinal tract and the central nervous system were found in one of the groups, deaths 
and diseases were not observed. The immunomodulatory drug has no harmful effect, and stimulates the improvement 
of metabolism, which in turn contributes to an increase in the weight of animals. The hematological parameters of 
the peripheral blood of mice did not change significantly during the use of the drug. All indicators were within the 
physiological norm and remained so until the end of the experiment, indicating the safety and non-toxicity of the 
investigated agent. According to the established signs, the drug belongs to the 4-th class of hazard. Composition 
of a mixture of probiotic baceria Bacillus subtilis, Bacillus licheniformis, Enterococcus faecium and dried fermentation 
products of microorganisms Lactococcus Lactis, Bacillus subtilis, Bacillus licheniformis, magnesium chloride, chito-
san, which ensures the normalization of the metabolism of animals, affects the increase in the general resistance 
of the body, stimulates the work of the digestive system.

Conclusions. According to the results of research carried out with the purpose of determining Biomagn toxicity 
we can conclude that this medicine is non-toxic (SOU 85.2-37-736:2011). Synthesis of Biomagn in different 
concentrations is non-toxic for the simplest Tetrahymena pyriformis.

KEY WORDS: immunomodulatory; white mice; magnesium chloride; ferments; probiotic bacteria; acute 
toxicity; tetrahymena pyriformis.
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