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Мета роботи – дослідження гострої токсичності екстрактів, що одержані з трави, листя, квіток вероніки широколистої та з трави 
вероніки довголистої.

Матеріали та методи. Дослідження гострої токсичності екстрактів, що одержані з трави (Vt-h-в), листя (Vt-fol-хл), квіток (Vt-fl-хл) 
вероніки широколистої та з трави вероніки довголистої (Vl-h-сп), здійснили відповідно до міжнародних і вітчизняних вимог про 
гуманне ставлення до тварин. Дослідження проводили на білих, нелінійних, статевозрілих, стандартизованих за фізіологічними 
та біохімічними показниками самцях мишей, яких поділили на 5 груп по 6 тварин у кожній. Досліджувані екстракти вводили вну-
трішньошлунково в дозі 5000 мг/кг. Оцінювання гострої токсичності виконали за загальним станом, динамікою маси тіла, підра-
хунком летальних випадків піддослідних тварин, гематологічними та біохімічними показниками. Для підтвердження нетоксичності 
екстрактів здійснили гістологічне дослідження зразків внутрішніх органів через 14 діб від початку експерименту. Клас токсичності 
визначали за класифікацією К. К. Сидорова.

Результати. Внутрішньошлункове введення субстанцій із вероніки широколистої та вероніки довголистої у дозі 5000 мг/кг не 
призводило до загибелі тварин і змін поведінки, що вказує на відсутність значущої токсичної дії субстанцій. Загальний стан, ди-
наміка маси тіла та інші показники були задовільними та не відрізнялись від показників інтактних тварин. Досліджувані субстанції 
не впливали на гематологічні показники та біохімічні параметри піддослідних тварин, вони перебувають у межах показників 
інтактних тварин. Патогістологічних змін у структурі внутрішніх органів (міокарда, легень, шлунка, печінки та нирок) під впливом 
досліджуваних субстанцій не виявили.

Висновки. Виражених явищ інтоксикації у тварин не зареєстровано, загальний стан, динаміка маси тіла та інші показники були 
задовільними та не відрізнялись від показників інтактних тварин. Гематологічні показники та біохімічні параметри перебували в 
межах показників інтактних тварин. Патогістологічних змін у структурі внутрішніх органів не виявили. Відповідно до класифікації 
К. К. Сидорова та ГОСТ 12.1.007-76, екстракти віднесені до IV класу токсичності: малотоксичні речовини (LD50 = 500–5000 мг/кг).

Исследование острой токсичности экстрактов из вероники широколистой и вероники длиннолистной

А. П. Осьмачко, В. М. Иваночко, А. М. Ковалева, Т. В. Ильина, О. Н. Кошевой

Цель работы – исследование острой токсичности экстрактов, полученных из травы, листьев, цветков вероники широколистой 
и из травы вероники длиннолистной.

Материалы и методы. Исследование острой токсичности экстрактов, полученных из травы (Vt-h-в), листьев (Vt-fol-хл), цветков 
(Vt-fl-хл) вероники широколистой и из травы вероники длиннолистной (Vl-h-сп), выполняли в соответствии с международными 
и отечественными требованиями о гуманном обращении с животными. Исследования проводили на белых, нелинейных, поло-
возрелых, стандартизированных по физиологическим и биохимическим показателям самцах мышей, которые были разделены на 
5 групп по 6 животных в каждой. Исследуемые экстракты вводили внутрижелудочно в дозе 5000 мг/кг. Оценку острой токсичности 
проводили по общему состоянию, динамике массы тела, подсчету летальных случаев подопытных животных, гематологическим и 
биохимическим показателям. Для подтверждения нетоксичности экстрактов проводили гистологическое исследование образцов 
внутренних органов через 14 суток от начала эксперимента. Класс токсичности определяли по классификации К. К. Сидорова.

Результаты. Внутрижелудочное введение субстанций из вероники широколистной и вероники длиннолистной в дозе 5000 мг/кг не 
приводит к гибели подопытных животных и изменениям в их поведении, что свидетельствует об отсутствии значимого токсического 
действия субстанций. Общее состояние, динамика массы тела и другие показатели были удовлетворительными и не отличались 
от показателей интактных животных. Исследуемые субстанции не влияли на гематологические показатели и биохимические па-
раметры подопытных животных, они находятся в пределах показателей интактных животных. Патогистологических изменений в 
структуре внутренних органов (миокарда, легких, желудка, печени и почек) под влиянием исследуемых субстанций не обнаружено.

Выводы. Выраженных явлений интоксикации у животных не зарегистрировано, общее состояние, динамика массы тела и другие 
показатели были удовлетворительными и не отличались от показателей интактных животных. Гематологические показатели и 
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биохимические параметры находились в пределах показателей интактных животных. Патогистологических изменений в структуре 
внутренних органов не выявлено. Согласно классификации К. К. Сидорова и ГОСТ 12.1.007-76, экстракты отнесены к IV классу 
токсичности: малотоксичные вещества (LD50 = 500–5000 мг/кг).

Ключевые слова: вероника, острая токсичность, растительные экстракты.
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The study of an acute toxicity of extracts from Veronica teucrium L. and from Veronica longifolia L.

А. Р. Osmachko, V. M. Ivanochko, A. M. Kovaleva, T. V. Ilyina, O. M. Koshovyi

The aim of our work were to study the acute toxicity of extracts obtained from herb, leaves, flowers of V. teucrium L. and from herb of 
V. longifolia L.

Materials and methods. The study of the acute toxicity of extracts obtained from herb (Vt-h-w), leaves (Vt-l-chl), flowers (Vt-fl-chl) 
of V. teucrium L. and herb of V. longifolia L. (Vl-h-sp) was carried out in accordance with International and domestic requirements for 
humane attitude towards animals. The study was carried out with white, nonlinear, sexually mature, standardized on the physiological and 
biochemical parameters male mice, divided into 5 groups in 6 animals in each. The investigated extracts were administered intragastrically 
at a dose of 5000 mg/kg. The assessment of acute toxicity was carried out according to the general condition, dynamics of body mass, 
calculation of fatal cases of experimental animals, hematological and biochemical parameters. For confirmation of extracts non-toxicity, 
the histological study of internal organs samples was performed by 14 days from the beginning of the experiment. The class of toxicity 
was determined by the classification of K. K. Sidorov.

Results. The intragastric administration of extracts from V. teucrium L. and from V. longifolia L. in a dose of 5000 mg/kg is not accompanied 
by the death of experimental animals and changed in their behavior, which indicates the absence of significant toxic effects of substances. 
The general condition, dynamics of body mass and other parameters were satisfactory and didn’t differ from parameters of intact animals. 
The investigated extracts didn’t influence to hematological and biochemical parameters of intact animals, and were within the limits of 
parameters of intact animals. Pathohistological changes in the structure of internal organs (myocardium, lungs, stomach, liver and kidneys) 
under the influence of the investigated substances were not detected.

Conclusions. Significantly cases of an intoxication of animals were not registered, the general condition, dynamics of body mass and 
other parameters were satisfactory and didn’t differ from parameters of intact animals. Hematological and biochemical parameters were 
within the limits of parameters of intact animals. Pathohistological changes in the structure of internal organs were not detected. According 
to the classification of K. K. Sidorov extracts are classified as the IV class of toxicity: low toxicity substances (LD50 = 500–5000 mg/kg).

Key word: Veronica, acute toxicity tests, plant extracts.
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Цілеспрямований пошук і створення високоефективних 
засобів рослинного походження з антимікробною та 

імуностимулюючою дією, що не мають побічних ефектів, 
залишається актуальним завданням фармацевтичної науки. 
Препарати рослинного походження посідають стабільне 
становище на фармацевтичному ринку України та широко 
використовуються в медицині, що пояснюється низкою 
переваг: комплексною дією, що забезпечується вмістом 
різних біологічно активних речовин, незначною токсич-
ністю, економічною доступністю [1].

Серед чималого різноманіття видів флори України при-
вертають увагу представники роду Вероніка (Veronica L.) 
родини Подорожникові (Plantaginaceae Juss.), який 
об’єднує понад 300 видів у світовій флорі, з них 64 види 
налічується у флорі України. Види вероніка широколиста 
(V. teucrium L.) та вероніка довголиста (V. longifolia L.) 
широко поширені на території України в дикоростучому 
стані, а також вирощують їх як декоративні рослини, і це 
забезпечує достатню сировинну базу [2,3].

У народній медицині та гомеопатії використовують 
сировину вероніки широколистої та вероніки довголистої 
як відхаркувальні, антисептичні, протизапальні, аналге-
тичні, кровоспинні та антитоксичні засоби. Зовнішньо 
види роду Вероніка застосовують при дерматитах, екземі, 
піодермії, грибкових ураженнях [4,5].

Лікарські засоби з вероніки широколистої та вероніки 
довголистої відсутні. Ми одержали екстракти з сирови-
ни вероніки широколистої та вероніки довголистої, що 
виявляють імуномодулюючу та антибактеріальну дію [6].

Мета роботи
Дослідження гострої токсичності екстрактів, що одер-
жані з трави, листя, квіток вероніки широколистої та з 
трави вероніки довголистої.

Матеріали і методи дослідження
Об’єктами дослідження стали сухі екстракти, що одержа-
ли з трави вероніки широколистої (Vt-h-в) і трави веро-
ніки довголистої (Vl-h-сп). Екстрагентом для Vth-в була 
вода очищена, для Vl-h-сп – 70 % спирт, співвідношення 
сировина:екстрагент – (1:10); сухі екстракти на основі 
хлороформних витягів із листя (Vt-fol-хл) і квіток (Vt-
fl-хл) вероніки широколистої, котрі отримали методом 
циркуляційної екстракції сировини в апараті Сокслета 
та наступним сушінням. Траву, квітки, листя вероніки 
широколистої та траву вероніки довголистої заготовляли 
у фазі цвітіння влітку 2015 р. у Харківській області.

За допомогою якісних реакцій і методу тонкошаро-
вої хроматографії в екстракті Vt-h-в ідентифіковано 
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полісахариди, гідроксикоричні кислоти, біозиди фла-
воноїдів, дубильні речовини; в екстрактах Vt-fol-хл і 
Vt-fl-хл – аглікони флавоноїдів, кумарини та іридоїди, 
хлорофіли; в екстракті Vl-h-сп – флавоноїди, ароматичні 
кислоти: фенолкарбонові та гідроксикоричні, кумарини,  
іридоїди.

У екстракті Vt-h-в спектрофотометрично визначено 
вміст таких груп біологічно активних речовин: гідрокси-
коричні кислоти – 8,94 %, дубильні речовини – 3,13 %; 
методом ВЕРХ встановлено загальний вміст амінокислот, 
що становить 1,93 %, з них вільних – 0,49 %, зв’яза-
них – 1,48 %. В екстрактах Vt-fol-хл і Vt-fl-хл спектро-
фотометрично визначили вміст хлорофілів – 4,48 % та 
5,03 % відповідно, вміст каротиноїдів – 1,86 % та 2,01 % 
відповідно. Спектрофотометричним методом в екстракті 
Vl-h-сп встановлено вміст флавоноїдів – 1,62 %, гідрокси-
коричних кислот – 1,57 %.

Дослідження токсичності субстанцій із вероніки 
широколистої та вероніки довголистої здійснили відпо-
відно до міжнародних і вітчизняних вимог про гуманне 
ставлення до тварин, що узгоджуються з положеннями 
«Європейської конвенції про захист хребетних тварин, 
які використовуються для експериментальних та інших 
наукових цілей» (Страсбург, 1986 р.), Закону України № 
3447-IV «Про захист тварин від жорстокого поводження», 
загальних етичних принципів експериментів на тваринах, 
що ухвалені І Національним конгресом України з біо-
етики (2001 р.) [7–9].

Для визначення гострої токсичності використовували 
методику доклінічного вивчення безпечності лікарських 
засобів [10–12]. Дослідження гострої токсичності здійс-
нили на білих, нелінійних, статевозрілих мишах-самцях 
масою 18–22 г, які були вирощені у віварії ІФНМУ 
та стандартизовані за фізіологічними й біохімічними 
показниками. В умовах віварію тварин утримували у 
пластикових клітках відповідно до вимог санітарно-гігі-
єнічних норм, на стандартному харчовому раціоні, при 
температурі 22–24 °С, вологості 50–55 %, природному 
світловому режимі «день – ніч».

Згідно з вимогами статистики та тривалістю експери-
менту тварин поділили на 5 груп по 6 тварин у кожній. 
Досліджувані екстракти вводили за допомогою зонда 
внутрішньошлунково в дозі 5000 мг/кг в об’ємі 0,8 мл. 
Відсутність летальності в мишей під час застосування 
максимальної ліміт-дози дає можливість вважати, що 
надалі збільшення дози екстракту недоцільне у зв`язку 
зі складністю введення великої кількості екстракту. 
Визначення LD50 для мишей неможливе, оскільки  
LD50 усіх досліджуваних субстанцій перевищує макси-
мальну дозу, котру використовували в експерименті – 
LD50 >5000 мг/кг.

Тваринам першої групи вводили розчинений у 
0,9 % розчині натрію хлориду Vth-в, тваринам другої 
групи – розчинений у соняшниковій олії Vt-fol-хл, 
третьої – розчинений у соняшниковій олії Vt-fl-хл, 
четвертої – розчинений у 0,9 % розчині натрію хлориду 
Vl-h-сп; тварини п’ятої групи – інтактні, які отримували 

дистильовану воду. Спостерігали за тваринами протя-
гом 14 діб. На 15 день дослідження тварин виводили з 
експерименту методом цервікальної дислокації шийних 
хребців під ефірним наркозом.

Оцінювали гостру токсичність за клінічною картиною 
інтоксикації піддослідних тварин, зокрема за їхнім за-
гальним станом, впливом субстанцій на динаміку маси 
тіла, функціональним станом шкіри та підрахунком 
кількості тварин, які загинули [13].

Додаткові гематологічні, біохімічні та гістологічні 
дослідження здійснили на 14 добу експерименту після 
одноразового введення субстанцій для виявлення дис-
трофічних чи патоморфогістологічних змін у тканинах 
внутрішніх органів. Це віддалені дослідження, що 
показують стабільність в організмі тварин і відсутність 
специфічного впливу досліджуваних екстрактів [10].

Забір крові у мишей виконали після декапітації. Тва-
рин попередньо витримували в термостаті протягом 
2–5 хвилин при температурі 40–42 °С (відбувається 
підвищення обміну речовин і розрідження крові мишей). 
Кров забирали за допомогою воронки в тонкі пробірки 
Уленгута доти, поки відбуваються передсмертні судомні 
конвульсії тіла тварин, і кров порціями викидається 
у воронку. Кров після взяття 25–30 хв витримували в 
термостаті (35–37 °С), потім згусток її обводили тонкою 
металевою паличкою для його відділення від стінок про-
бірки й ставили на 16–18 годин у холодильник. Сироватку 
відділяли та переносили у стерильний посуд і зберігали 
в холодильнику. Отримували до 1,5–2 мл крові та майже 
0,5 мл сироватки [14].

Визначали активність трансаміназ АлАТ та АсАТ 
уніфікованим динітрофенілгідразиновим методом Райт-
мана–Френкеля за допомогою стандартного набору реак-
тивів фірми «SIMKO Ltd». У результаті переамінування, 
що відбувається під дією ферментів (АлАТ та АсАТ), 
утворюються піровиноградна та щавлевооцтова кислоти. 
При додаванні кислотного 2,4-динітрофенілгідразину 
ензиматичний процес зупиняється та утворюються гідра-
зони, котрі в лужному середовищі дають забарвлення, 
інтенсивність якого пропорційна кількості утворених 
відповідно піровиноградної та щавлевооцтової кислот. 
Забарвлені гідразони мають максимуми поглинання при 
довжині хвилі 500–560 нм.

Вміст глюкози у крові визначали орто-толуїдиновим 
методом за допомогою реактивів фірми «Lachema». 
Активність амілази крові в дослідних тварин, вміст 
гемоглобіну, еритроцитів і лейкоцитів визначали за за-
гальноприйнятими методиками [13,14].

Для патогістологічного дослідження використовували 
зразки печінки, нирок, шлунка, легень, серцевого м’яза. 
Матеріал фіксували в 10 % нейтралізованому форма-
ліні з наступним виготовленням парафінових блоків 
і забарвлювали гематоксиліном, еозином. Наявність 
патогістологічних змін в об’єктах визначали за допо-
могою мікроскопа МБР-1 при 220-, 400-, 800-разовому 
збільшенні. Гістологічні препарати фотографували на 
фотомікроскопі XSP-139ТР.
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Дані опрацьовані методом варіаційної статистики 
з обчисленням середнього арифметичного та його 
стандартної похибки. Опрацювання результатів експе-
риментальних досліджень здійснили з використанням 
trial-версії програми Microsoft Excel 7.0. Вірогідність 
порівнюваних величин оцінювали за критерієм Стью-
дента, за рівень імовірності прийнято р ≤ 0,05. Клас 
токсичності екстрактів визначали за класифікацією 
К. К. Сидорова [15].

Результати та їх обговорення
У результаті дослідження встановили, що внутріш-
ньошлункове введення субстанцій із вероніки ши-
роколистої та вероніки довголистої в дозі 5000 мг/кг  
не супроводжується загибеллю тварин (табл.  1). Ви-
ражених явищ інтоксикації в них не зареєстровано. 
Експериментальні дані свідчать: загальний стан та інші 
показники піддослідних тварин були задовільними та 
не відрізнялись від показників тварин інтактної групи: 
вони залишалися охайними, мали задовільний апетит; 
нормально реагували на звукові та світлові подразни-

ки; зір, координація та активність рухів залишались у 
нормі; процеси сечовиділення та дефекації залишались 
сталими; стан слизових оболонок, шкіри та шерсті – в 
нормі; порушення дихання та судом не спостерігалось. 
Для субстанцій із вероніки широколистої та вероніки 
довголистої за LD50 умовно прийнято максимально 
введені дози, оскільки вони не викликали загибелі  
тварин.

Летальних випадків серед дослідних і контрольних 
груп мишей не спостерігали, отже, значення LD50 
субстанцій перевищує максимальну дозу, котру вико-
ристовували в експерименті. Згідно з класифікацією  
К. К. Сидорова та ГОСТ 12.1.007-76, таке значення LD50 
дає змогу віднести субстанції з вероніки широколистої 
та вероніки довголистої до ІV класу токсичності: мало-
токсичні речовини.

Маса експериментальних тварин і тварин контрольної 
групи при пероральному введені в максимальній дозі 
субстанцій протягом експерименту планомірно зроста-
ла та перебувала в межах показників інтактних тварин 
(табл. 2).

Таблиця 1. Гостра токсичність субстанцій із вероніки широколистої та вероніки довголистої при пероральному введенні

Рослина Сировина Екстрагент Назва субстанції LD50, мг/кг Кількість загиблих тварин 

Вероніка широколиста

Трава Вода очищена Vt-h-в >5000 0

Листя Хлороформ Vt-fol-хл >5000 0

Квітки Хлороформ Vt-fl-хл >5000 0

Вероніка довголиста Трава 70 % спирт етиловий Vl-h-сп >5000 0

Інтактні тварини – – – >5000 0

Таблиця 2. Вплив субстанцій із вероніки широколистої та вероніки довголистої на масу тіла експериментальних тварин

Назва субстанції
Маса тіла білих мишей, г

Приріст маси тіла, %
до початку експерименту 14 день

Vt-h-в 19,13 ± 0,38 22,45 ± 0,31 17,35

Vt-fol-хл 19,17 ± 0,50 22,02 ± 0,28 14,87

Vt-fl-хл 19,15 ± 0,19 21,98 ± 0,36 14,78

Vl-h-сп 18,23 ± 0,25 21,78 ± 0,27 19,47

Контроль 19,22 ± 0,29 22,78 ± 0,33 18,52

Таблиця 3. Гематологічні та біохімічні показники крові мишей при введенні субстанцій із вероніки широколистої та вероніки 
довголистої

Назва  
субстанції

Досліджувані показники

Гемоглобін,  
Г/л-год

Еритроцити,  
х 1012/л

Лейкоцити,  
х 109/л

АлАТ,  
мкмоль/год.мл

АсАТ,  
мкмоль/год.мл

Амілаза,  
Г/л

Глюкоза, 
ммоль/л

Vt-h-в 116 ± 1,28 8,5 ± 0,28 7,5 ± 0,12 0,30 ± 0,001 0,36 ± 0,002 16,7 ± 0,38 5,36 ± 0,16

Vt-fol-хл 116 ± 1,36 8,5 ± 0,32 7,6 ± 0,16 0,34 ± 0,003 0,40 ± 0,003 17,0 ± 0,40 5,42 ± 0,18

Vt-fl-хл 119 ± 1,32 8,6 ± 0,33 7,5 ± 0,15 0,33 ± 0,002 0,42 ± 0,003 17,2 ± 0,35 5,50 ± 0,16

Vl-h-сп 119 ± 1,38 8,6 ± 0,27 7,4 ± 0,18 0,31 ± 0,001 0,39 ± 0,002 17,0 ± 0,40 5,60 ± 0,18

Контроль 118 ± 1,30 8,5 ± 0,28 7,4 ± 0,14 0,32 ± 0,002 0,38 ± 0,002 15,6 ± 0,32 5,58 ± 0,12
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Гематологічні показники (гемоглобін, число еритро-
цитів і лейкоцитів) та біохімічні параметри (показники 
АлАТ та АсАТ, амілази, глюкози) в периферичній крові 
досліджуваних тварин перебували в межах показників 
тварин інтактної групи та свідчили, що досліджувані 
екстракти не мають токсичного впливу на організм 
(табл. 3).

Встановлено, що у тварин усіх п’яти груп колір, бу-
дова, консистенція, розміри та розміщення внутрішніх 
органів були в межах норми. Введення досліджуваних 
субстанцій не впливало на відносну масу внутрішніх 
органів (табл. 4).

При гістологічному дослідженні внутрішніх органів 
патогістологічних змін у структурі внутрішніх органів 
порівняно з інтактними тваринами не виявили.

Печінка звичайної гістологічної структури з капсулою 
рівномірної товщини (рис. 1). Гепатоцити з чіткими кон-
турами, ядра гепатоцитів округлі, містять 1–2 ядерця. У 
цитоплазмі окремих клітин виявлено вакуолі. Купферів-
ські клітини невеликих розмірів із добре вираженими 
ядрами.

Досліджуючи гістоструктуру нирки, чітко ідентифі-
кували кіркову та мозкову речовину (рис. 2). У кірковій 
речовині добре помітні ниркові тільця та впорядковано 
розміщені епітеліальні ниркові трубочки (канальці). У 
нирковій речовині багато звивистих частин ниркових ка-
нальців, також тут є мозкові промені. У мозковій речовині 
візуалізуються прямі частини ниркових канальців і збірні 
протоки. Капсула нирки без особливостей.

На препаратах міокарда ідентифікуються попереч-
но-посмуговані м’язові волокна, розділені пухкою спо-
лучною тканиною – ендомізієм (рис. 3). Кардіоміоцити 
без ознак гіпертрофії, з помірно вираженою посмугова-
ністю міофібрил. Ядра визначаються чітко, розміщені, як 
правило, в центрі. Інтенсивність забарвлення та форма 
відповідають нормі. Капіляри повнокровні.

На препаратах шлунка співвідношення клітин залоз 
нормальне.

На препаратах легень альвеолярна структура звичайної 
будови: перегородки тонкі, альвеоли вільні від вмісту 
(рис. 4).

Рис. 1. Типова гістоструктура печінки тварини дослідної 
групи (×400).

Рис. 2. Типова гістоструктура нирки тварини дослідної групи 
(×400).

Рис. 3. Типова гістологічна будова міокарда тварини дослід-
ної групи (×80). 

Рис. 4. Типова гістоструктура легень тварини дослідної гру-
пи (×80).
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Висновки
1. Встановили, що внутрішньошлункове введення 

субстанцій із вероніки широколистої та вероніки довго-
листої в дозі 5000 мг/кг не призводить до загибелі тварин 
і змін їхньої поведінки, що вказує на відсутність значущої 
токсичної дії субстанцій у цій дозі.

2. Досліджувані субстанції не впливають на гемато-
логічні показники та біохімічні параметри піддослідних 
тварин, вони перебувають у межах показників інтактних 
тварин. Патогістологічних змін у структурі внутрішніх 
органів (міокарда, легень, шлунка, печінки та нирок) під 
впливом досліджуваних субстанцій не виявлено.

3. Згідно з класифікацією К. К. Сидорова, субстанції 
можна схарактеризувати як малотоксичні речовини (ІV 
клас токсичності LD50 = 500–5000 мг/кг).

Перспективи подальших досліджень. Результати, що 
отримали, є передумовою для наступного дослідження 
фармакологічної активності вивчених екстратів.
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