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В рамках исследования возможного негативного влияния растительного средства «Панкреофит» 
на репродуктивную функцию лабораторных животных были проведены исследования на наличие 
возможной эмбриотоксичности, тератогенности, фетотоксичности и влияния на постнатальное 
развитие потомства белых крысах. Установлено, что «Панкреофит» в дозах 300 и 600 мг/кг не оказывает 
эмбриотоксического, тератогенного и фетотоксического действия. Введение животным «Панкреофита» 
в дозе 300 мг/кг с 6-го по 19-й день беременности не влияет на постнатальное развитие потомства белых 
крыс.
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ASSESSMENT OF SPECIFIC TOXICITY OF THE COMPLEX REMEDY “PANCREOPHYT”
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The experiments were carried out on white Wistar rats. The probable embryotoxic, teratogenic and fetotoxical influ-
ences of the plant remedy “Pancreophyt” at the doses of 300 (1/10 DL50) and 600 mg/kg (1/5 DL50) were studied. The 
findings have shown that all indices of embryo lethality (the number of implantation sites, the number of alive fetus 
and the number of resorptions) in female white rats treated with the “Pancreophyt” do not differ significantly from the 
indices of the control group. The mass and craniocaudal dimensions of the fetus in the experimental group corresponded 
to the indices in the control group. In the second set of experiments the influence of the “Pancreophyt” (300 mg/kg) on 
the postnatal development of white rat offspring was studied. It was revealed that the death of infant rats was noted 
only on the 1st day of observation and was 4,7 %; the liveweight gain and linear size of infant rats do not differ from 
the indices of those in the control group.
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ВВЕДЕНИЕ

«Панкреофит» – условное название комплексно-
го растительного средства, представляющего собой 
сумму экстрактивных веществ из 7 видов раститель-
ного сырья: Bidens tripartita L. (трава), Gnaphalium 
uliginosum L. (трава), Hypericum perforatum L. (тра-
ва), Calendula officinalis L. (соцветия), Inula helenium 
L. (корни), Pentaphylloides fruticosa (L.) O. Schwarz 
(побеги) и Vaccínium myrtíllus L. (побеги). Ранее в 
экспериментах установлено, что «Панкреофит» 
обладает выраженной противовоспалительной, 
стресспротективной, мембраностабилизирующей, 
антиоксидантной активностью и оказывает панкре-
опротекторное влияние при острых панкреатитах 
[1, 4, 5, 8]. Способ получения данного средства за-
щищен патентом [3]. 

ЦЕЛЬ РАБОТЫ

Оценка репродуктивной токсичности комплекс-
ного средства «Панкреофит».

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Экспериментальная работа выполнена на белых 
крысах линии Wistar. Содержание животных соот-
ветствовало «Правилам лабораторной практики» 
(GLP) и Приказу МЗ РФ № 708Н от 23.08.2010 г. «Об 
утверждении правил лабораторной практики». 

Перед началом экспериментов животные, отвечаю-
щие критериям включения в эксперимент, распре-
делялись на группы с учетом пола, возраста, массы 
и принципа рандомизации. Экспериментальную 
работу осуществляли в соответствии с «Правилами 
проведения работ с использованием эксперимен-
тальных животных» (Приложение к приказу МЗ 
СССР № 755 от 12.08.77 г.), «Правилами, принятыми 
в Европейской конвенции по защите позвоночных 
животных» (Страсбург, 1986). 

В первой серии экспериментов, согласно мето-
дическим указаниям по изучению репродуктивной 
токсичности фармакологических веществ [6], на 
20-дневных плодах, полученных от половозрелых 
самок белых крыс массой 180–200 г и самцов массой 
200–250 г, исследовали возможное эмбриотокси-
ческое, тератогенное и фетотоксическое влияние 
«Панкреофита». «Панкреофит» в дозе 600 мг/кг 
(1/5 DL50) вводили животным по следующим схемам: 
с 1-го по 6-й (доимплантационный период), с 6-го по 
16-й (органогенез) и с 16-го по 19-й (фетогенез) дни 
беременности; в дозе 300 мг/кг (1/10 DL50) – с 1-х по 
19-е сутки беременности. Животные контрольной 
группы получали очищенную воду с 1-х по 19-е сут-
ки. Первым днем беременности считали наличие 
сперматозоидов во влагалищном мазке животных. 
На 20-й день беременности подсчитывали количе-

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by Directory of Open Access Journals

https://core.ac.uk/display/200878674?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


ÁÞËËÅÒÅÍÜ ÂÑÍÖ ÑÎ ÐÀÌÍ, 2015, ¹ 2 (102)

86        Экспериментальные исследования

ство желтых тел в яичниках, число мест импланта-
ций, количество живых и мертвых плодов, а также 
резорбций [6]. По данным параметрам вычисляли 
предимплантационную, постимплантационную и 
общую эмбриональную смертность. 20-дневные 
плоды каждого помета взвешивали, измеряли их 
кранио-каудальные размеры и обследовали под 
бинокулярным микроскопом для обнаружения внеш-
них видимых аномалий развития. После наружного 
осмотра плоды каждого помета делили на две груп-
пы. Одну группу плодов фиксировали в жидкости 
Буэна и использовали для изучения внутренних 
органов. Исследование внутренних органов плодов 
проводили по методике Вильсона [6]. Для изучения 
состояния скелета остальные плоды фиксировали в 
96° этаноле. Состояние костной системы исследовали 
по методу Доусона [2]. 

Во второй серии экспериментов исследовали 
влияние «Панкреофита» на постнатальное развитие 
потомства белых крыс согласно методическим ука-
заниям [6]. Испытуемое средство в дозе 300 мг/кг 
вводили самкам 1 раз в сутки с 6-го дня беременности 
и до родов (период органо- и фетогенеза), животным 
контрольной группы – очищенную воду в эквива-
лентном объеме по аналогичной схеме. Наблюдение 
за потомством крыс вели по 28-й день жизни крысят. 
При наблюдении учитывали количество живых и 
погибших крысят в эти сроки, прирост массы тела 
и кранио-каудальные размеры крысят по методу 
А.П. Дыбана [2] и следили за ходом постнатального 
развития крысят. 

Результаты исследований статистически обрабо-
таны общепринятыми методами для малой выборки 
с определением средней величины (М) и средней 
ошибки (m). Достоверность результатов исследо-
ваний оценивали с помощью непараметрического 
критерия Манна – Уитни [7].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты исследований (табл. 1) свидетель-
ствуют о том, что у самок белых крыс, получавших 
экстракт «Панкреофит» в дозах 300 и 600 мг/кг, все 
показатели эмбриолетальности (количество мест 
имплантаций, количество живых плодов и число 
резорбций) не имели значимых различий с пока-
зателями самок контрольной группы. Показатель 
предимплантационной смертности в группах жи-
вотных, получавших Панкреофит» в дозе 600 мг/кг, 
значимо не отличался от такового в контрольной 
группе; у крыс, получавших фитоэкстракт в дозе 
300 мг/кг, указанный показатель был в 2,0 раза ниже 
контрольного. У животных всех опытных групп от-
сутствовала постимплантационная смерть. Масса и 
кранио-каудальные размеры плодов опытных групп 
соответствовали показателям плодов контрольной 
группы.

При внешнем осмотре плодов каждого помета 
видимые внешние аномалии развития обнару-
жены не были. При исследовании тератогенного 
действия «Панкреофита» на основании микроана-
томического изучения внутренних органов и ано-
малий в костной системе эмбрионов существенных 
отклонений от контрольных показателей не было 
выявлено. 

При исследовании влияния «Панкреофита» на 
постнатальное развитие потомства было установле-
но, что гибель крысят в опытной группе наблюдалась 
только на 1-е сутки наблюдения и составила 4,7 %, что 
значимо не отличалось от показателя в контрольной 
группе (5,2 %). В последующие сроки наблюдения 
гибели крысят в опытной группе выявлено не было. 
Прирост массы тела и линейные размеры крысят у 
самок, получавших испытуемый фитоэкстракт, не 
отличались от показателей крысят контрольной 
группы (табл. 2). 

Таблица 1
Исследование эмбриотоксического и тератогенного действия «Панкреофита» на белых крысах

Показатели 
Группы животных 

Контроль «Панкреофит» 

Доза – 300 мг/кг 600 мг/кг 

Дни ведения  1–19 1–19 1–6 6–16 16–19 

Число беременных самок  12 12 10 11 10 

Количество желтых тел  101 / 8,5 95 / 7,9 80 / 8,0 104 / 9,5 86 / 8,6 

Число мест имплантаций 96 / 8,0 93 / 7,8 76 / 7,6 99 / 9 82 / 8,2 

Число живых плодов 94 / 7,8 93 / 7,8 76 / 7,6 99 / 9 82 / 8,2 

Число резорбций 6 2 4 5 4 

Предимплантационная смертность, % 5,0 2,1 5 4,8 4,7 

Постимплантационная смертность, % 2,1 0 0 0 0 

Общая эмбриональная смертность, % 6,9 2,1 6,2 4,8 4,7 

Масса плодов, г  2,1 ± 0,06 2,2 ± 0,06 2,1 ± 0,05 2,1 ± 0,04 2,1 ± 0,04 

Кранио-каудальный размер плодов, см  3,2 ± 0,05 3,2 ± 0,07 3,1 ± 0,09 3,1 ± 0,02 3,1 ± 0,04 

Количество животных с аномалиями 2 1 – – – 
 

Примечание. … / … – общее количество / количество на одну крысу.
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Таким образом, «Панкреофит» в дозах 300 и 
600 мг/кг не оказывает эмбриотоксического, тера-
тогенного и фетотоксического эффекта. Введение 
самкам белых крыс в период органогенеза и фетоге-
неза испытуемого экстракта в экспериментально-те-
рапевтической дозе 300 мг/кг не оказывает влияния 
на постнатальное развитие потомства лабораторных 
животных.
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Таблица 2
Влияние «Панкреофита»» на прирост массы тела и линейные размеры крысят

Сроки исследования,  
сутки 

Группы животных 

Контроль «Панкреофит» Контроль «Панкреофит» 

Масса крысят, г Кранио-каудальные размеры, см 

1-е 6,1 ± 0,09 6,3 ± 0,12 4,8 ± 0,20 4,9 ± 0,12 

7-е 13,2 ± 0,73 13,7 ± 0,45 6,2 ± 0,09 6,3 ± 0,08 

14-е 20,2 ± 0,88 21,1 ± 0,67 7,9 ± 0,10 8,0 ± 0,09 

21-е 29,8 ± 0,98 30,9 ± 0,98 9,6 ± 0,12 9,8 ± 0,12 

28-е 38,2 ± 2,12 39,2 ± 3,20 12,0 ± 0,19 12,2 ± 0,21 
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