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Laboratory studies were conducted to determine the subacute toxicity of the veterinary drug Loksidev on 
white rats and dogs. The meloxicam-based Loxidev drug is used for diseases of the European doe animal 
treatment system for non-infectious diseases of the musculoskeletal system (acute aseptic myositis to reduce the 
symptoms of lameness and inflammation), as well as for diseases of the respiratory organs (in case of appro-
priate antibiotic therapy). Red deer: treatment of animals for non-infectious diseases of the musculoskeletal 
system (arthritis of the metatarsal joint to reduce symptoms of lameness and inflammation). When administered 
subcutaneously to rats, the drug Loxidev (for injections), under the conditions of a subacute toxicological 
experiment, in doses of 0.03; 0.15 and 0.3 ml/kg of body weight, does not cause hemo-, hepato- and nephrotox-
ic effects on the body of laboratory animals. The exception was the tendency to decrease the concentration of 
total hemoglobin and the hematocrit indicator, as well as a probable decrease (P < 0.05) in the number of 
erythrocytes and leukocytes by 6.5 and 7.2 %, respectively, relative to the control in the blood and an increase 
(P < 0.05) enzymatic activity of ALT and AST and concentration of urea in blood serum of rats, after three days 
of administration of the drug, at a dose of 0.30 mg/kg of body weight by 11.8; 11.0 and 10.3 %, respectively. 
However, after 7 days, after stopping the administration of the drug, these indicators probably did not differ 
from the control. Subcutaneous administration of the drug Loxidev (for injections) to dogs in doses of 0.03; 
0.15 and 0.3 ml/kg of body weight for 3 days generally does not affect the clinical and biochemical parameters 
of the blood and does not cause hepatotoxic and nephrotoxic effects on the animal body, under the conditions of 
a subacute toxicological experiment. The exception was the tendency to decrease the concentration of total 
hemoglobin, the hematocrit index and the number of erythrocytes, as well as a probable decrease (P < 0.05) in 
the number of leukocytes by 6.6 %, respectively, relative to the control in the blood and an increase (P < 0.05) 
in enzymatic activity ALT and AST and the concentration of urea in the blood serum of dogs, after three days of 
administration of the drug at a dose of 0.30 mg/kg of body weight by 19.4; 19.3 and 14.5 %, respectively, but 7 
days after stopping the administration of the drug, these indicators probably did not differ from the control. 
Further studies will be the next stage of pre-registration tests aimed at studying the irritant effect, allergenic 
properties of “Loksidev”, which is mandatory material of the “Safety and residue studies” section of the dossi-
er for this veterinary drug. 

Key words: Loxidev, rats, dogs, subacute toxicity, dose, lethality, toxicity. 
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Проведено лабораторні дослідження з визначення підгострої токсичності ветеринарного препарату Локсидев на білих щурах 
і собаках. Препарат Локсидев на основі мелоксикаму застосовують при захворюваннях лані європейської лікування тварин за 
неінфекційних захворювань опорно-рухового апарату (гострі асептичні міозити для зменшення симптомів кульгавості та запа-
лення), а також при захворюваннях органів дихання (в разі проведення відповідної антибіотикотерапії). Олені благородні: ліку-
вання тварин за неінфекційних захворювань опорно-рухового апарату (артрит заплесново-плеснового суглоба для зменшення 
симптомів кульгавості та запалення). При підшкірному введенні щурам препарат Локсидев (для ін’єкцій), за умов підгострого 
токсикологічного експерименту в дозах 0,03; 0,15 і 0,3 мл/кг маси тіла, не спричинює гемо-, гепато- та нефротоксичної дії на 
організм лабораторних тварин. Виняток становили тенденції до зниження концентрації загального гемоглобіну і показника 
гематокриту, а також вірогідне зниження (Р < 0,05) кількості еритроцитів і лейкоцитів на 6,5 і 7,2 % відповідно, відносно 
контролю в крові та підвищення (Р < 0,05) ензиматичної активності АЛТ і АСТ та концентрації сечовини в сироватці крові 
щурів, після трьох діб введення препарату, у дозі 0,30 мг/кг маси тіла на 11,8; 11,0 і 10,3 % відповідно. Проте через 7 діб, після 
припинення введення препарату, дані показники вірогідно не відрізнялися від контролю. Підшкірне введення собакам препарату 
Локсидев (для ін’єкцій) у дозах 0,03; 0,15 і 0,3 мл/кг маси тіла протягом 3-х діб у цілому не впливає на клініко-біохімічні показники 
крові та не спричинює гепато- та нефротоксичної дії на організм тварин, за умов підгострого токсикологічного експерименту. 
Виняток становили тенденції до зниження концентрації загального гемоглобіну, показника гематокриту і кількості еритроцитів, 
а також вірогідне зниження (Р < 0,05) кількості лейкоцитів на 6,6 % відповідно, відносно контролю в крові та підвищення (Р < 
0,05) ензиматичної активності АЛТ і АСТ та концентрації сечовини в сироватці крові собак, після трьох діб введення препарату 
у дозі 0,30 мг/кг маси тіла на 19,4; 19,3 і 14,5 % відповідно, проте через 7 діб після припинення введення препарату дані показники 
вірогідно не відрізнялися від контролю. Подальші дослідження будуть черговим етапом передреєстраційних випробувань, спрямо-
ваних на вивчення подразнювальної дії, алергенних властивостей “Локсидев”, що є обов’язковим матеріалом розділу “Дослідження 
щодо безпеки і залишків” досьє на даний ветеринарний препарат. 

Ключові слова: Локсидев, щури, собаки, підгостра токсичність, доза, летальність, токсичність. 

Вступ 

На сьогоднішній день в господарствах 
користувачів мисливських угідь спостерігається 
зростання чисельності та щільності заселення 
копитних тварин, розвивається мережа вольєрних 
господарств з їх утримання в неволі та напіввільних 
умовах. Опорно-руховий апарат копитних тварин, як 
відомо, має багато функцій, найважливішими із яких є 
забезпечення опори, захисту та рухів їх тіла. Проте ця 
система, як і інші частини організму, піддається 
різним захворюванням. “Мелоксикам” − це 
нестероїдний протизапальний препарат з вираженими 
аналгетичними властивостями. На сьогодні цей засіб 
набув широкого використання у ветеринарії з 
лікувальною та знеболювальною метою, як для 
дрібних, продуктивних, так і мисливських тварин 
(Рерко et al., 2017; Kozii et al., 2021; Sachuk et al., 
2024). 

За фармакотерапевтичною групою Мелоксикам 
належить до нестероїдних протизапальних та проти-
ревматичних засобів. Механізм дії базується на зни-
женні біосинтезу простагландинів, які є медіаторами 
запалення, внаслідок пригнічення ферментативної 
активності ЦОГ-2. Мелоксикам також виявляє антие-
ндотоксичну дію, що зумовлена пригніченням утво-
рення тромбоксану B2, спричиненого присутністю 
ендотоксину E. coli в організмі жуйних тварин та 
свиней. При попаданні в організм, діюча речовина 
абсорбується у шлунково-кишковому тракті, а її біо-
доступність досягає 90 %, що забезпечує ефективність 
лікування препаратом (Chu et al., 2008; Marti et al., 
2018; Meléndez et al., 2019). 

Незважаючи на те, що в спеціальній науково-
методичній літературі висвітлено достатню кількість 
результатів досліджень для зняття запалення і 
зменшення болю в разі гострих і хронічних 
захворювань опорно-рухового апарату дрібних і про-

дуктивних тварин, спеціалісти ТОВ “ДЕВІЕ” розро-
били новий препарат (розчин для ін’єкцій), на основі 
мелоксикаму, для лані європейської, оленів благород-
них, спортивних коней та диких свиней. 

Препарат “Локсидев” на основі мелоксикаму 
застосовують при захворюваннях лані європейської, 
лікування тварин, за неінфекційних захворювань опо-
рно-рухового апарату (гострі асептичні міозити для 
зменшення симптомів кульгавості та запалення), а 
також при захворюваннях органів дихання (в разі 
проведення відповідної антибіотикотерапії). 

Олені благородні: лікування тварин за неінфекцій-
них захворювань опорно-рухового апарату (артрит 
заплесново-плеснового суглоба для зменшення симп-
томів кульгавості та запалення). 

Коні (спортивні): для зменшення запалення та бо-
лю при гострих та хронічних формах запальних про-
цесів опорно-рухового апарату та при коліках (як 
протизапальний та болезаспокійливий засіб). 

Дикі свині: лікування тварин при неінфекційних 
захворюваннях опорно-рухового апарату (для змен-
шення симптомів кульгавості та запалення). 

Обов’язковою умовою реєстрації нових ветерина-
рних лікарських засобів в Україні є позитивний ре-
зультат токсикологічних випробувань, саме вони 
доводять його ефективність та безпеку (Kotsiumbas et 
al., 2006; Sachuk et al., 2023; Koreneva et al., 2023; 
Kushnir et al., 2023; Lavryshyn et al., 2023; Zazharskyi et 
al., 2024). 

Отже, метою досліджень було надати токсикологі-
чну (доклінічну) оцінку ветеринарного лікарського 
засобу “Локсидев” шляхом визначення його підгострої 
токсичності на лабораторних тваринах. 

Мета дослідження 

Мета роботи – проведення токсикологічної оцінки 
ветеринарного препарату “Целексиб”, виробництва 

https://www.rshu.edu.ua/
https://vsau.org
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ТОВ “ДЕВІЕ” (смт. Літин, Україна), за умов 
підгострого токсикологічного експерименту на моделі 
білих щурів і собак. 

 
Матеріал і методи досліджень 

 
Доклінічне вивчення нестероїдного ветеринарного 

препарату на основі целекоксибу, з протизапальним 
та аналгетичним ефектом для тварин, проведене на 
базі лабораторії з контролю якості, безпечності та 
реєстрації ветеринарних лікарських засобів і кормо-
вих добавок ТОВ “ДЕВІЕ”. Препарат застосовують 
спортивним коням, собакам, ланям європейським, 
оленям благородним, диким свиням і котам для ліку-
вання гострих та хронічних захворювань опорно-
рухового апарату (артрити, міозити, ламініти, тощо), 
больового синдрому (постопераційного та посттрав-
матичного), симптоматичної терапії при захворюван-
нях, які супроводжуються гарячкою тварин. Фарма-
кологічні дослідження проведені в об’ємі, що визна-
чається за стандартною методикою випробувань  
(Kotsiumbas et al., 2006). 

Дослідження проведено у віварії ТОВ “ДЕВІЕ”. 
Приміщення загальною площею 50 м2, де під контро-
лем спеціалістів ТОВ “ДЕВІЕ” здійснюється утри-
мання відносно невеликої кількості тварин з науко-
вою метою. Раціон харчування включає всі необхідні 
інгредієнти. Лабораторні тварини містилися в звичай-
них клітках (8 кліток) з площею підлоги 40×60 см, 
тобто з достатньою площею для вільного пересування 
та двох клітках розміром 20×40 см, де площа для пе-
ресування була зменшена в 3 рази.  

Підгостру токсичність препарату “Локсидев” (роз-
чин для ін’єкцій) досліджували на 96 лабораторних 
статевозрілих щурах-самцях, масою 240,0–250,0 г. 

Препарат “Локсидев” (для ін’єкцій) вводили підш-
кірно протягом 3 діб, потім введення завершували і 
спостерігали за тваринами ще 7 діб. 

Для досліду було сформовано одну контрольну та 
три дослідні групи по 24 щура у кожній (n = 24): кон-
трольній групі тварин підшкірно вводили ПЕГ-400, 
I дослідна група — тварини, яким підшкірно вводили 
дослідний препарат (за діючою речовиною) у дозі 
0,6 мг/кг (0,03 мл/кг маси тіла, (максимальна терапев-
тична, згідно листівки вкладки), II група – 3,0 мг/кг 
(0,15 мл/кг маси тіла, п’ятикратна) та IІІ група – 
6,0 мг/кг (0,3 мл/кг маси тіла, десятикратна) відповід-
но. 

Відбір проб крові для гематологічних та біохіміч-
них досліджень проводили за умов тотального зне-
кровлення під легким хлороформним наркозом до 
введення препарату, на першу, 4-ту і 11-ту добу екс-
перименту відповідно. 

Оцінювання функціонального стану організму до-
слідних тварин, у порівнянні з контрольними впро-
довж експерименту, проводили за визначенням кліні-
ко-біохімічних показників у крові за загальноприйня-
тими методиками.  

У стабілізованій крові тварин визначали: кількість 
еритроцитів, лейкоцитів, рівень гематокриту та вміст 
загального гемоглобіну; у сироватці крові – актив-
ність індикаторних ензимів аланінамінотрансферази 

(АЛТ) і аспартатамінотрансферази (АСТ), рівень за-
гальних протеїнів, альбумінів, а також вміст кінцевих 
продуктів протеїнового розкладу – сечовини та креа-
тиніну відповідно. 

Отримані результати обробляли методами варіа-
ційної статистики з використанням пакета програм 
StatPlus 7.6.5.0., вірогідність отриманих результатів 
оцінювали за критерієм Тьюкі (HSD). 

У динаміці підгострого експерименту (щоденно) у 
щурів вивчали інтегральні показники (поведінка тва-
рин, зовнішній вигляд, реакції на зовнішні подразни-
ки, споживання води та корму), а також показники, 
які характеризують функції органів і систем, з вико-
ристанням загальноприйнятих методів. 

Визначення токсичності препарату “Локсидев” 
(розчин для ін’єкцій) при повторних уведеннях на 
собаках (підгостра токсичність при підшкірному вве-
денні) досліджували на 20 безпородних собаках ма-
сою 6,2–7,8 кг. Препарат вводили підшкірно один раз 
на добу протягом 3 діб, потім нанесення завершували 
і спостерігали за тваринами ще 7 діб. 

Для досліду було сформовано одну контрольну та 
три дослідні групи по 5 собак у кожній (n=5): контро-
льній групі тварин підшкірно вводили ПЕГ-400, 
I дослідна група – тварини, яким підшкірно вводили 
дослідний препарат (за діючою речовиною) у дозі 
0,6 мг/кг (0,03 мл/кг маси тіла, (максимальна терапев-
тична, згідно листівки вкладки), II група – 3,0 мг/кг 
(0,15 мл/кг маси тіла, п’ятикратна) та IІІ група – 
6,0 мг/кг (0,3 мл/кг маси тіла, десятикратна) відповід-
но. 

Відбір проб крові для гематологічних та біохіміч-
них досліджень проводили натщесерце, з підшкірної 
вени передпліччя до введення препарату, на першу,  
4-ту і 11-ту добу експерименту відповідно.  

У динаміці підгострого експерименту (щоденно) у 
собак вивчали інтегральні показники (поведінка тва-
рин, зовнішній вигляд, реакції на зовнішні подразни-
ки, споживання води та корму), а також показники, 
які характеризують функції органів і систем, з вико-
ристанням загально прийнятих методів. 

Маніпуляції над лабораторними тваринами здійс-
нювали відповідно до існуючих нормативних докуме-
нтів (European convention…, 1986; Council Directive 
86/609/EEC, 1986; Stattia 26 Zakonu Ukrainy № 5456-
VI, 2012), що регламентують організацію робіт із 
використанням експериментальних тварин і дотри-
манням принципів “Європейської конвенції про за-
хист хребетних тварин, що використовуються в екс-
периментальних та інших наукових цілях” (Strasburh, 
1986).  

 
Результати та їх обговорення 

 
Установлено, що під час дослідження загального 

клінічного стану щурів дослідних груп суттєвих змін 
у поведінці та зовнішньому вигляді не виявлено, по-
рівняно з контролем. 

Протягом всього терміну спостереження (10 діб), 
тварини були активними, мали задовільний апетит, 
добре реагували на звукові та світлові подразники, у 
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них зберігалась рефлекторна збудливість; порушення 
дихання, сечовиділення та дефекації не відмічали. 

Результати дослідження рівня гематологічних показ-
ників у крові щурів у динаміці нанесення на шкіру пре-
парату “Локсидев” (для ін’єкцій), наведено в таблиці 1.  

З результатів, наведених у таблиці 1, виявляється, 
що під час визначення гематологічних показників 
крові дослідних щурів, патологічних змін, які свідчать 
про гемотоксичний вплив препарату “Локсидев” (роз-
чин для ін’єкцій), у тварин не зареєстровано. Так, 
уміст загального гемоглобіну, рівень гематокриту та 
кількість еритроцитів і лейкоцитів у крові щурів до та 
після підшкірного введення препарату, за значенням 
статистично не змінювались.  

Виняток становили тенденції до зниження концен-
трації загального гемоглобіну і показника гематокри-
ту, а також вірогідне зниження кількості еритроцитів і 
лейкоцитів на 6,5 і 7,2 % відповідно відносно контро-
лю, у разі введення препарату в дозі 0,30 мл/кг маси 
тіла протягом 3-ох діб. Також слід зазначити, що тен-
денцію до зниження кількості лейкоцитів спостеріга-
ли також і в крові щурів І та ІІ дослідних груп на 
4 добу експерименту. Але ці зміни зникали вже через 
7 діб після припинення введення препарату, а значен-
ня показників відновлювалися до контрольного рівня.  

Результати дослідження рівня показників функціо-
нального стану печінки та нирок у сироватці крові щу-
рів, у динаміці підшкірного введення препарату “Локси-
дев” (розчин для ін’єкцій) наведено в таблиці 2. 

 
Таблиця 1 
Рівень гематологічних показників крові щурів за підгострого підшкірного введення препарату Локсидев  
(розчин для ін’єкцій) (М ± m; n = 6) 

 
Дослідні 
групи 

Терміни дослідження, доба 
до введення Перша доба 4-та доба Через 7 діб після припинення введення 

Загальний гемоглобін (HGB), г/дм3 
Контроль 87,65 ± 2,53 87,69 ± 2,59 86,84 ± 1,38 86,73 ± 2,42 
0,03 мл/кг 87,87 ± 1,26 87,93 ± 1,63 86,46 ± 2,21 86,54 ± 2,16 
0,15 мл/кг 86,05 ± 2,69 86,31 ± 2,32 85,72 ± 2,64 86,22 ± 1,81 
0,30 мл/кг 87,11 ± 2,21 86,83 ± 1,47 84,14 ± 2,48 86,04 ± 2,25 

Гематокрит (НСТ), % 
Контроль 34,33 ± 0,73 34,29 ± 0,75 34,47 ± 0,89 34,80 ± 0,36 
0,03 мл/кг 34,39 ± 0,80 34,56 ± 0,79 34,21 ± 0,75 35,05 ± 0,38 
0,15 мл/кг 34,58 ± 0,78 34,26 ± 0,84 34,10 ± 0,83 35,28 ± 0,72 
0,30 мл/кг 34,46 ± 0,84 34,09 ± 0,81 33,59 ± 0,77 35,22 ± 0,10 

Еритроцити (RBC), 1012/дм3 
Контроль   7,52 ± 0,12   7,50 ± 0,10   7,59 ± 0,15   7,68 ± 0,12 
0,03 мл/кг   7,58 ± 0,13   7,58 ± 0,18   7,54 ± 0,12   7,65 ± 0,15 
0,15 мл/кг   7,61 ± 0,12   7,53 ± 0,11   7,47 ± 0,15   7,60 ± 0,18 
0,30 мл/кг   7,49 ± 0,16   7,34 ± 0,12   7,10 ± 0,10*   7,59 ± 0,13 

Лейкоцити (WBC), 109/дм3 
Контроль   8,31 ± 0,10   8,33 ± 0,14   8,29 ± 0,11   8,28 ± 0,16 
0,03 мл/кг   8,28 ± 0,15   8,24 ± 0,18   8,22 ± 0,16   8,26 ± 0,10 
0,15 мл/кг   8,27 ± 0,18   8,20 ± 0,12   8,07 ± 0,13   8,29 ± 0,17 
0,30 мл/кг   8,23 ± 0,10   8,13 ± 0,15   7,69 ± 0,12*   8,23 ± 0,14 

Примітка: *– Р < 0,05 – відносно контролю 
 

Таблиця 2 
Динаміка рівня основних біохімічних показників сироватки крові щурів за підгострого підшкірного введення 
препарату “Локсидев” (розчин для ін’єкцій) (М ± m; n = 6) 

 
Дослідні 
групи 

Терміни дослідження, доба 
до введення Перша доба 4-та доба Через 7 діб після припинення введення 

Активність АЛТ, мкмоль/год×см3 
Контроль   3,17 ± 0,07   3,19 ± 0,08   3,23 ± 0,08 3,21 ± 0,06 
0,03 мл/кг   3,20 ± 0,09   3,23 ± 0,07   3,26 ± 0,08 3,24 ± 0,08 
0,15 мл/кг   3,18 ± 0,10   3,24 ± 0,07   3,29 ± 0,07 3,25 ± 0,10 
0,30 мл/кг   3,22 ± 0,07   3,26 ± 0,08   3,61 ± 0,09* 3,30 ± 0,07 

Активність АСТ, мкмоль/год×см3 
Контроль   4,26 ± 0,11   4,29 ± 0,08   4,27 ± 0,10 4,31 ± 0,11 
0,03 мл/кг   4,31 ± 0,10   4,36 ± 0,12   4,38 ± 0,14 4,33 ± 0,10 
0,15 мл/кг   4,28 ± 0,14   4,38 ± 0,14   4,41 ± 0,14 4,36 ± 0,08 
0,30 мл/кг   4,30 ± 0,12   2,40 ± 0,11   4,74 ± 0,13* 4,40 ± 0,10 

Загальні протеїни, г/дм3 
Контроль 67,94 ± 1,64 68,10 ± 1,08 68,33 ± 1,38 68,82 ± 1,14 
0,03 мл/кг 68,52 ± 1,48 68,71 ± 1,41 68,40 ± 1,42 68,76 ± 1,77 
0,15 мл/кг 68,67 ± 1,05 68,44 ± 1,70 68,15 ± 1,45 68,70 ± 1,59 
0,30 мл/кг 67,85 ± 1,44 67,96 ± 1,47 67,49 ± 1,33 67,89 ± 1,42 
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Альбуміни, г/дм3 
Контроль 33,71 ± 0,72 33,80 ± 0,82 33,82 ± 0,73 34,05 ± 0,78 
0,03 мл/кг 33,90 ± 0,87 34,12 ± 0,78 34,47 ± 0,75 34,25 ± 0,84 
0,15 мл/кг 33,98 ± 0,80 34,03 ± 0,73 34,21 ± 0,82 34,23 ± 0,72 
0,30 мл/кг 34,40 ± 0,73 33,90 ± 0,86 34,05 ± 0,80 34,12 ± 0,83 

Креатинін, мкмоль/дм3 
Контроль 97,36 ± 1,50 97,93 ± 1,12 98,16 ± 2,37 98,00 ± 2,49 
0,03 мл/кг 97,13 ± 2,38 98,07 ± 2,75 98,31 ± 1,23 97,78 ± 1,36 
0,15 мл/кг 98,12 ± 2,19 98,32 ± 2,57 98,69 ± 2,78 98,23 ± 2,13 
0,30 мл/кг 97,72 ± 2,23 98,40 ± 1,19 98,84 ± 2,27 98,37 ± 1,41 

Сечовина, ммоль/дм3 
Контроль   6,16 ± 0,15 6,18 ± 0,17   6,23 ± 0,13   6,14 ± 0,16 
0,03 мл/кг   6,22 ± 0,14 6,23 ± 0,14   6,26 ± 0,17   6,17 ± 0,17 
0,15 мл/кг   6,18 ± 0,11 6,26 ± 0,16   6,30 ± 0,12   6,18 ± 0,10 
0,30 мл/кг   6,24 ± 0,15 6,30 ± 0,10   6,87 ± 0,13*   6,33 ± 0,14 
Примітка: *– Р < 0,05 – відносно контролю 

 
З даних таблиці 2 видно, що значення біохімічних 

показників крові щурів, як контрольної, так і дослід-
них груп, в динаміці підшкірного введення та через 
10 діб, після припинення введення препарату “Локси-
дев” (розчин для ін’єкцій) у дозах 0,03; 0,15 і 
0,30 мл/кг маси тіла, знаходились у межах фізіологіч-
ної норми та вірогідно не відрізнялися між собою. 
Виняток складало вірогідне (Р < 0,05) підвищення 
ензиматичної активності АЛТ і АСТ та концентрації 
сечовини в сироватці крові щурів, після трьох діб 
введення препарату у дозі 0,30 мг/кг маси тіла на 11,8; 
11,0 і 10,3 % відповідно. Слід зазначити, що через 7 
діб, після припинення введення препарату, дані пока-
зники вірогідно не відрізнялися від контролю. 

Отже, можна зробити висновок, що підшкірне вве-
дення препарату “Локсидев” (розчин для ін’єкцій) в 
дозах (0,03–0,3) мл/кг маси тіла, не спричинює гемо-, 
гепато- та нефротоксичної дії на організм лаборатор-

них тварин, за умов підгострого токсикологічного 
експерименту. 

Під час дослідження загального клінічного стану 
собак дослідних груп, суттєвих змін у поведінці та 
зовнішньому вигляді не виявлено, порівняно з конт-
ролем. Встановлено, що за введення препарату в те-
рапевтичній дозі (0,03 мг/кг), не реєстрували змін 
інтегральних показників, а у дозах 0,15 мг/кг та 
0,30 мг/кг маси тіла – змін рухової активності тварин. 
Протягом всього терміну спостереження (11 діб), 
тварини були активними, мали задовільний апетит, 
добре реагували на звукові та світлові подразники, у 
них зберігалась рефлекторна збудливість, порушення 
дихання, сечовиділення та дефекації не відмічали. 

Результати дослідження гематологічних показни-
ків крові собак у динаміці експерименту наведено в 
таблиці 3. 

 
Таблиця 3 
Рівень гематологічних показників у периферичній крові собак, за підгострого підшкірного введення препарату 
“Локсидев” (розчин для ін’єкцій) (М ± m; n = 5) 

 
Дослідні 
групи 

Терміни дослідження, діб 
до введення Перша доба 4-та доба Через 7 діб після припинення введення 

Загальний гемоглобін (HGB), г/дм3 
Контроль 125,61 ± 2,40 125,73 ± 3,21 124,32 ± 2,74 123,38 ± 3,29 
0,03 мл/кг 123,76 ± 3,26 123,82 ± 2,61 124,41 ± 3,36 125,74 ± 2,31 
0,15 мл/кг 124,36 ± 2,38 124,24 ± 2,78 122,52 ± 2,71 124,26 ± 2,52 
0,30 мл/кг 123,34 ± 2,81 123,28 ± 3,24 121,85 ± 3,37 122,96 ± 2,28 

Гематокрит (НСТ), % 
Контроль   48,21 ± 0,77   48,36 ± 0,73   48,41 ± 0,72   48,24 ± 0,81 
0,03 мл/кг   49,13 ± 0,84   48,94 ± 0,82   48,72 ± 0,75   48,51 ± 0,85 
0,15 мл/кг   48,32 ± 0,68   48,21 ± 0,85   48,14 ± 0,68   48,12 ± 0,73 
0,30 мл/кг   48,68 ± 0,75   48,39 ± 0,76   47,92 ± 0,87   48,06 ± 0,62 

Еритроцити (RBC), 1012/дм3 
Контроль     7,23 ± 0,14     7,19 ± 0,15     7,21 ± 0,18     7,12 ± 0,18 
0,03 мл/кг     7,14 ± 0,16     7,18 ± 0,13     7,16 ± 0,13     7,14 ± 0,14 
0,15 мл/кг     7,19 ± 0,15     7,10 ± 0,18     7,12 ± 0,16     7,08 ± 0,15 
0,30 мл/кг     7,22 ± 0,17     7,08 ± 0,12     7,06 ± 0,12     7,03 ± 0,11 

Лейкоцити (WBC), 109/дм3 
Контроль   10,51 ± 0,16   10,54 ± 0,12   10,45 ± 0,12   10,75 ± 0,15 
0,03 мл/кг   10,56 ± 0,19   10,50 ± 0,15   10,31 ± 0,14   10,74 ± 0,12 
0,15 мл/кг   10,45 ± 0,17   10,47 ± 0,12   10,28 ± 0,18   10,66 ± 0,14 
0,30 мл/кг   10,46 ± 0,13   10,40 ± 0,15     9,76 ± 0,13*   10,58 ± 0,17 
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Встановлено, що рівень гематологічних показни-
ків у собак до та після підшкірного введення препара-
ту “Локсидев” (розчин для ін’єкцій), за значенням 
статистично не змінювались. Виняток становили тен-
денції до зниження концентрації загального гемогло-
біну, показника гематокриту та кількості еритроцитів, 
а також вірогідне зниження кількості лейкоцитів на 
6,6 % відповідно, відносно контролю, у разі введення 
препарату в дозі 0,30 мл/кг маси тіла протягом 3-ох 
діб. Також слід зазначити, що тенденцію до зниження 
кількості лейкоцитів спостерігали також і в крові 

собак І та ІІ дослідних груп на 4 добу експерименту. 
Але ці зміни зникали вже через 7 діб, після припинен-
ня введення препарату, а значення показників віднов-
лювалися до контрольного рівня.  

Тобто, патологічних змін рівня гематологічних 
показників, що свідчать про гемотоксичний вплив 
препарату, у крові собак дослідних груп не виявлено. 

Результати дослідження рівня показників функці-
онального стану печінки та нирок у сироватці крові 
собак у динаміці підшкірного введення препарату, 
наведено в таблиці 4. 

 
Таблиця 4 
Динаміка рівня основних біохімічних показників сироватки крові собак, за підгострого підшкірного введення 
препарату “Локсидев” (розчин для ін’єкцій) (М ± m; n = 5) 

 
Дослідні 
групи 

Терміни дослідження, діб 
до введення Перша доба 4-та доба Через 7 діб після припинення введення 

Активність АЛТ, мкмоль/год×см3 

Контроль   0,96 ± 0,05   0,94 ± 0,07   0,98 ± 0,05   0,93 ± 0,04 
0,03 мл/кг   0,93 ± 0,06   0,97 ± 0,06   1,04 ± 0,06   0,96 ± 0,06 
0,15 мл/кг   0,92 ± 0,06   0,99 ± 0,07   1,08 ± 0,05   0,98 ± 0,04 
0,30 мл/кг   0,95 ± 0,07   1,02 ± 0,05   1,17 ± 0,06*   1,00 ± 0,05 

Активність АСТ, мкмоль/год×см3 

Контроль   1,41 ± 0,11   1,43 ± 0,07   1,40 ± 0,06   1,37 ± 0,11 
0,03 мл/кг   1,39 ± 0,10   1,40 ± 0,11   1,43 ± 0,10   1,40 ± 0,12 
0,15 мл/кг   1,42 ± 0,09   1,45 ± 0,10   1,49 ± 0,10   1,43 ± 0,10 
0,30 мл/кг   1,42 ± 0,10   1,48 ± 0,09   1,67 ± 0,09*   1,48 ± 0,10 

Загальні протеїни, г/дм3 

Контроль 72,11 ± 1,72 72,08 ± 1,64 72,26 ± 1,42 72,43 ± 1,62 
0,03 мл/кг 71,89 ± 1,17 71,93 ± 1,18 72,38 ± 1,38 72,56 ± 1,74 
0,15 мл/кг 72,06 ± 1,46 71,85 ± 1,42 71,94 ± 1,53 72,32 ± 1,59 
0,30 мл/кг 71,98 ± 1,29 71,80 ± 1,75 71,77 ± 1,61 71,89 ± 1,31 

Альбуміни, г/дм3 

Контроль 30,62 ± 0,85 30,60 ± 0,71 30,73 ± 0,74 30,67 ± 0,88 
0,03 мл/кг 30,69 ± 0,82 30,51 ± 0,85 30,36 ± 0,83 30,62 ± 0,74 
0,15 мл/кг 31,13 ± 0,73 30,92 ± 0,74 30,62 ± 0,78 30,49 ± 0,71 
0,30 мл/кг 30,46 ± 0,78 30,34 ± 0,82 30,12 ± 0,86 30,35 ± 0,85 

Креатинін, мкмоль/дм3 

Контроль 61,84 ± 1,63 61,96 ± 1,14 62,12 ± 1,44 62,10 ± 1,39 
0,03 мл/кг 62,12 ± 1,35 62,23 ± 1,29 61,94 ± 1,51 62,34 ± 1,43 
0,15 мл/кг 61,73 ± 1,41 61,81 ± 1,37 61,73 ± 1,59 62,16 ± 0,92 
0,30 мл/кг 62,04 ± 1,39 62,34 ± 0,92 61,58 ± 1,66 61,83 ± 1,84 

Сечовина, ммоль/дм3 

Контроль   7,28 ± 0,10   7,29 ± 0,16   7,40 ± 0,12   7,31 ± 0,18 
0,03 мл/кг   7,33 ± 0,17   7,31 ± 0,11   7,43 ± 0,13   7,24 ± 0,19 
0,15 мл/кг   7,24 ± 0,14   7,36 ± 0,10   7,46 ± 0,15   7,36 ± 0,12 
0,30 мл/кг   7,31 ± 0,15   7,48 ± 0,18   8,47 ± 0,10*   7,42 ± 0,10 

 
Встановлено, що підшкірне введення собакам пре-

парату “Локсидев” (розчин для ін’єкцій),  у дозах 0,03; 
0,15 і 0,30 мг/кг маси тіла протягом 3-х діб, у цілому 
не впливає на клініко-біохімічні показники крові та не 
спричинює гепато- та нефротоксичної дії на організм 
тварин за умов підгострого токсикологічного експе-
рименту. Виняток складало вірогідне (Р < 0,05) під-
вищення ензиматичної активності АЛТ і АСТ та кон-
центрації сечовини в сироватці крові собак, після 
трьох діб введення препарату, у дозі 0,30 мг/кг маси 
тіла на 19,4; 19,3 і 14,5 % відповідно. Слід зазначити, 
що через 7 діб, після припинення введення препарату 
дані показники вірогідно не відрізнялися від контро-
лю. 

 

Висновки 
 
1. При підшкірному введенні щурам препарат 

“Локсидев” (розчин для ін’єкцій), за умов підгострого 
токсикологічного експерименту в дозах 0,03; 0,15 і 
0,3 мл/кг маси тіла, не спричинює гемо-, гепато- та 
нефротоксичної дії на організм лабораторних тварин. 
Виняток становили тенденції до зниження 
концентрації загального гемоглобіну і показника 
гематокриту, а також вірогідне зниження (Р < 0,05) 
кількості еритроцитів і лейкоцитів на 6,5 і 7,2 % 
відповідно, відносно контролю в крові та підвищення 
(Р < 0,05) ензиматичної активності АЛТ і АСТ та 
концентрації сечовини в сироватці крові щурів після 
трьох діб введення препарату, у дозі 0,30 мг/кг маси 
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тіла на 11,8; 11,0 і 10,3 % відповідно. Проте через 7 
діб, після припинення введення препарату, дані 
показники вірогідно не відрізнялися від контролю. 

2. Підшкірне введення собакам препарату 
“Локсидев” (розчин для ін’єкцій) у дозах 0,03; 0,15 і 
0,3 мл/кг маси тіла, протягом 3-х діб, у цілому не 
впливає на клініко-біохімічні показники крові та не 
спричинює гепато- та нефротоксичної дії на організм 
тварин за умов підгострого токсикологічного 
експерименту. Виняток становили тенденції до 
зниження концентрації загального гемоглобіну, 
показника гематокриту і кількості еритроцитів, а 
також вірогідне зниження (Р < 0,05) кількості 
лейкоцитів на 6,6 % відповідно відносно контролю в 
крові та підвищення (Р < 0,05) ензиматичної 
активності АЛТ і АСТ та концентрації сечовини в 
сироватці крові собак після трьох діб введення 
препарату, у дозі 0,30 мг/кг маси тіла на 19,4; 19,3 і 
14,5 % відповідно. Проте через 7 діб, після 
припинення введення препарату, дані показники 
вірогідно не відрізнялися від контролю. 

Перспективи подальших досліджень. Подальші 
дослідження будуть черговим етапом передреєстра-
ційних випробувань, спрямованих на вивчення ембрі-
отоксичної дії “Локсидев”, що є обов’язковим матері-
алом розділу “Дослідження щодо безпеки і залишків” 
досьє на даний лікарський засіб. 

 
Відомості про конфлікт інтересів  
Автори стверджують про відсутність конфлікту 

інтересів. 
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