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РЕФЕРАТ 
В современной литературе имеется достаточное количество данных о 
влиянии сельскохозяйственной деятельности, включая животноводство, 
растениеводство и рыбоводство, которое может влиять на физико-
химические и биологические характеристики пресных озер. Однако по-
следствия загрязнения, производимого сельскохозяйственной деятельно-
стью, для микробной экосистемы озер остаются неясными. 
Большинство токсинов обладают гепатотоксичностью, поэтому пораже-
ния гепатобилиарной системы встречаются достаточно часто у рыб всех 

видов. В зависимости от степени токсичности яда, степень поражения может проявляет-
ся как в виде массивного некроза гепатоцитов с развитием острой печеночной недоста-
точности, так и в форме хронической интоксикации с постепенным нарастанием дегене-
ративных процессов в печени.  

Для оценки эффективности введения новых лекарственных средств для рыб, необхо-
димо сначала исследовать в лабораторных условиях токсичность фармацевтических суб-
станций, которые будут введены в референтный препарат. Так, одним из известных пре-
паратов -гепатопротекторов является урсодезоксихолиевая кислота (УДХК), которая 
бывает двух видов- синтетическая и экстракционная. Не зависимо от своей природы, 
лекарственное средство является уникальным по своей фармакокинетической активно-
сти как в ветеринарии, так и медицине. 

В настоящий момент аква- и марикультура испытывает колоссальную потребность в 
современных лекарственных препаратах для фармакокоррекции патологий неинфекци-
онной этиологии, обладающих комплексностью и универсальным интегральным фарма-
кологическим ответом. Тем не менее, данная область проектирования лекарственных 
композиций сопряжена со значительными трудностями в связи с нестандартностью сре-
ды обитания целевых животных по сравнению с классическими.  

Исследования в данной области позволяют разрабатывать новые методологические 
подходы к дизайну функциональных фармацевтических субстанций. 

ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION 
В современной литературе имеется 

достаточное количество данных о влия-
нии сельскохозяйственной деятельности, 

включая животноводство, растениевод-
ство и рыбоводство, которое может вли-
ять на физико-химические и биологиче-
ские характеристики пресных озер [1,2]. 
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Однако последствия загрязнения, произ-
водимого сельскохозяйственной деятель-
ностью, для микробной экосистемы озер 
остаются неясными.  
К основным причинам закисления водое-
мов относят: большое количество угле-
кислого газа, кислотные дожди и токсич-
ные сбросы. Так, же причинами антропо-
генного воздействия могут быть сточные 
воды, промышленные предприятия, хи-
мизация сельхозугодий, судоходство. Так 
ненадлежащее внесение удобрений по-
тенцирует процессы эвтрофикации, что 
так же может негативно повлиять на био-
разнообразие водоемов. В свою очередь 
эвтрофикация является причиной токси-
ческого поражения и гибели рыб [3].  

Большинство токсинов обладают гепа-
тотоксичностью [4], поэтому поражения 
гепатобилиарной системы встречаются 
достаточно часто у рыб всех видов. В 
зависимости от степени токсичности яда, 
степень поражения может проявляется 
как в виде массивного некроза гепатоци-
тов с развитием острой печеночной недо-
статочности, так и в форме хронической 
интоксикации с постепенным нарастани-
ем дегенеративных процессов в печени 
[5,6].  

Для оценки эффективности введения 
новых лекарственных средств для рыб, 
необходимо сначала исследовать в лабо-
раторных условиях токсичность фарма-
цевтических субстанций, которые будут 
введены в референтный препарат [7]. Так, 
одним из известных препаратов -
гепатопротекторов является урсодезокси-
холиевая кислота (УДХК), которая быва-
ет двух видов- синтетическая и экстрак-
ционная [8]. Не зависимо от своей приро-
ды, лекарственное средство является уни-
кальным по своей фармакокинетической 
активности как в ветеринарии, так и ме-
дицине. 

Цель исследования- оценить выживае-
мость рыб в кислой среде под действием 
УДХК, и провести анализ токсичности 
фармацевтической субстанции для гидро-
бионтов.  
МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДО-
ВАНИЯ / MATERIALS AND METHOD  

Исследование проводилось на кафедре 
фармакологии и токсикологии ФГБОУ 
ВО СПбГУВМ. В качестве объекта иссле-
дования использовали 20 особей (10 сам-
цов и 10 самок) данио рерио возрастом 2- 
3 месяца. Одним из основных критериев 
включением в эксперимент являлась дли-
на тела до конца чешуйного покрова (2,0 
±1,0 см). Перед началом эксперимента 
рыбы были разделены на две паритетные 
группы. Для первой группы 
(контрольной) были определены следую-
щие условия содержания: температура 
воды- 21-22 °C (с помощью термометра 
жидкокристаллического, производитель- 
«Naribo», Китай), содержание кислорода 
не менее 9,0 мг/л (оценивали с помощью 
портативного оксиметра Ezodo 7031, про-
изводитель –«Термолаб», Россия) , общая 
жёсткость воды – 3,5-3,7 экв/л 
(использовали TDS&EC-метр, производи-
тель- «Lizi, Китай), водородный показа-
тель – 7,5-7,6 [9]. Показатели контролиро-
вались ежедневно согласно стандартным 
методикам. Качество среды обитания со-
ответствовало ГОСТ 15.372 – 87, водоиз-
мещение аквариума 50 литров. 

Подопытная группа содержалась в эк-
вивалентных условиях, однако в аквари-
ум добавлялась урсодезоксихолиевая кис-
лота в виде порошка (производитель Abc 
farmaceutici Spa, Италия) для оценки вли-
яния образующихся в процессе её раство-
рения водородных ионов и недиссоцииро-
ванных молекул на организм рыб в соот-
ветствии с ГОСТ 32644-2014 «Методы 
испытания по воздействию химической 
продукции на организм человека. Острая 
пероральная токсичность - метод опреде-
ления класса острой токсичности». В свя-
зи с ограниченной растворимостью иссле-
дуемого вещества, нами была использова-
на максимально возможная растворимая 
концентрация- 20 мг/л. Урсодезоксихоли-
евая кислота ежедневно дополнительно 
добавлялась в аквариум до появления 
нерастворимого осадка с целью поддер-
жания постоянной концентрации. 

Ежедневно в аквариуме замерялся уро-
вень водородных ионов с использованием 
тест-полосок JBL PROAQUATEST (JBL, 
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Германия) с пределом измерения pH 3.10-
10.0 для контроля выживаемости рыб в 
подобных условиях. 

Эксперимент проводился согласно 
«Европейской Конвенции по защите по-
звоночных животных, используемых в 
экспериментальных и других научных 
целях», принятой в Страсбурге в 1987 
году, а также в соответствии с Директи-
вой 2010/63 / ЕС [10,11]. 

Выявленные в процессе экспериментов 
количественные показатели проходили 
обработку с применением комплекса ПО 
«Statistica 6.0». По результатам экспери-
мента была построена кривая выживаемо-
сти Каплана-Мейера по стандартным ме-
тодикам [12,13]. 
РЕЗУЛЬТАТЫ / RESULTS  

В результате эксперимента, после вне-
сения УДХК в максимально допустимой 
растворимой концентрации 20 мг/л, были 
получены данные по рН, и выживаемости 
групп с кислотой и без нее (контрольная 
и подопытные группы). Несмотря на то, 
что pH среды для данного вида рыб не 
выходил за пределы зон выживаемости, 
на 21 день эксперимента нами была за-
фиксирована гибель 5 особей в подопыт-
ной группе. Результаты эксперимента 
представлены на рисунке. 

Данная гибель рыб, вероятно связана с 
тем, что урсодезоксихолиевая кислота в 
жидкой среде в максимальной концентра-
ции подвергается кислотному катализу, в 
результате чего образуются диссоцииро-

ванные кислотные молекулы, которые, 
взаимодействуя с недиссоциированными 
молекулами воды, вызывают у рыб обра-
зование токсичных метаболитов в виде 
свободных радикалов, следовательно, 
моделирование лекарственных препара-
тов на основе урсодезоксихолиевой кис-
лоты в виде порошка будет сопряжено со 
снижением выживаемости среди рыб, что 
делает данную лекарственную форму 
малоперспективной. 
ВЫВОДЫ / CONCLUSION  

При проведении экспериментов на 
рыбах, как на универсальных биологиче-
ских объектах, установлена токсичность 
сотен и тысяч химических соединений, 
число которых неуклонно растет. 

В настоящий момент аква- и марикуль-
тура испытывает колоссальную потреб-
ность в современных лекарственных пре-
паратах для фармакокоррекции патологий 
неинфекционной этиологии, обладающих 
комплексностью и универсальным инте-
гральным фармакологическим ответом. 
Тем не менее, данная область проектиро-
вания лекарственных композиций сопря-
жена со значительными трудностями в 
связи с нестандартностью среды обита-
ния целевых животных по сравнению с 
классическими.  

Исследования в данной области позво-
ляют разрабатывать новые методологиче-
ские подходы к дизайну функциональных 
фармацевтических субстанций. 
EVALUATION OF THE SURVIVAL OF 

Кривая выживаемости Каплана-Мейера в течение 21 дня под действием УДХК в 
концентрации 20 мг/л  



Международный вестник ветеринарии, № 4, 2022г. 

 

162  

FISH IN ACID ENVIRONMENT UN-
DER THE ACTION OF URSODEOXY-
CHOLIC ACID 
Ponamarev V.S., PhD of veterinary sci-
ence, Assistant Professor; Popova O.S.- 
PhD of veterinary sci-ence, Associate Pro-
fessor  
ABSTRACT 

Currently, there is a sufficient amount of 
data on agricultural activities, including live-
stock, animal husbandry and fish farming, 
which can affect the physico-chemical and 
biological characteristics of freshwater lakes. 
However, the consequences of infection, 
contamination by agricultural activities, on 
the microbial ecosystem have been unclear. 

Most toxins are hepatotoxic, so the 
hepatobiliary system is quite common in fish 
of all species. Depending on the degree of 
toxicity of the poison, the severity of the 
manifestation can manifest itself in the form 
of massive necrosis of hepatocytes with ob-
vious acute liver failure, and in the form of 
chronic intoxication with a gradual increase 
in degenerative processes in the liver. 

To assess the effectiveness of medicinal 
products for fish, a first test in the laboratory 
of the toxicity of pharmaceutical substances 
that are introduced into the reference prepa-
ration is necessary. So, because of diseases -
hepatoprotectors is ursodeoxycholic acid 
(UDCA), which can be of two types - syn-
thetic and extraction. Regardless of its na-
ture, the drug has a place in its pharmacoki-
netic activity in both veterinary medicine 
and medicine. 

At the moment, aqua and mariculture has 
a colossal dose in modern drugs for pharma-
cocorrection of pathological non-infectious 
etiology, which have complexity and a uni-
versal integral pharmacological response. 
However, the discovery of the area of dis-
covery of medicinal compositions occurs 
due to the non-standard habitat of natural 
resources compared to classical ones. 

Research in this area involves the use of 
new methodological approaches to the de-
sign of functional pharmaceutical substanc-
es. 
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