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Обсуждены основные методические подходы доклинического токсикологического изучения лекар-
ственных средств растительного происхождения. Планирование эксперимента предложено проводить по-
сле анализа нормативной документации на растительное сырье, сведений о химическом составе, способе 
приготовления образца, фармакологической активности, пути введения. Указаны некоторые особенности 
экспериментального изучения токсичности настоев, отваров, жидких и сухих экстрактов. Предложено про-
водить расчет доз для введения животным с учетом содержания в исследуемом образце биологически актив-
ных веществ в виде сухого остатка или количества экстрактивных (действующих) веществ. Изучение ток-
сичности фитопрепаратов, содержащих этанол, рекомендуется проводить после деалкоголизации образца. 
Доклинические токсикологические исследования фитопрепаратов позволяют свести к минимуму риск при 
проведении клинических испытаний.
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Discussed the main methodological approaches preclinical Toxicological study of herbal medicines. Planning 
of the experiment are asked to carry out after the analysis of the normative documentation on vegetable raw 
materials, data on the chemical composition, method of preparation of the sample, pharmacological activity, the 
route of administration. Are some features of the pilot study of the toxicity of infusions, decoctions, liquid and 
dry extracts. It is suggested to conduct the calculation of the doses for the introduction of animals with regard to 
the content in the studied sample of biologically active substances in the form of a dry residue, or the number of 
extractive (acting) substances. The study of the toxicity of preparations containing ethanol, is recommended after 
dealkogolizatsii sample. Preclinical toxicology herbal remedies to minimize the risk in conducting clinical trials.
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В настоящее время растительные лекар-
ственные средства занимают значительное 
место в профилактике и терапии различных 
заболеваний, способствуя укреплению и со-
хранению здоровья населения. Выражен-
ная терапевтическая эффективность и их 
профилактическое действие обусловлены 
гармоничным сочетанием биологически 
активных веществ, содержащихся в лекар-
ственном растительном сырье. 

Общепризнанным считается, что боль-
шинство лекарственных растительных пре-
паратов безопасно в процессе использова-
ния. Однако с каждым годом появляется все 
больше публикаций о негативных побоч-
ных реакциях, вызываемых приемом расти-
тельных лекарственных средств и обуслов-
ленных несколькими причинами: качеством 
сырья, способом получения и химическим 
составом выделенных БАВ (фитосубстан-
ций), выбором доз, способом и длитель-
ностью их применения, лекарственной 
формой, возрастом, взаимодействием с дру-
гими растительными или синтетическими 
препаратами[1-7].

Стало очевидно, что для проведения эф-
фективной и безопасной фитофармакотера-
пии необходимо иметь информацию не только 
об эффективности препарата, но и о возмож-
ных неблагоприятных последствиях этой те-
рапии. Это в свою очередь диктует необходи-
мость более углубленного изучения не только 
фармакологической активности, но и безопас-
ности лекарственных средств растительного 
происхождения на этапе их доклинического 
изучения. Цель исследования – обсудить и ре-
комендовать некоторые методические под-
ходы по оценке токсичности лекарственных 
средств растительного происхождения на эта-
пе их доклинического изучения.

Материалы и методы исследования
Анализ результатов токсикологического изуче-

ния лекарственных препаратов, созданных на основе 
лекарственного растительного сырья.

Результаты исследования 
и их обсуждение

В 2012 году в Российской Федерации 
опубликовано «Руководство по проведению 
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доклинических исследований лекарствен-
ных средств», которое в качестве допол-
нения к документу «Методические реко-
мендации по изучению общетоксического 
действия фармакологических веществ» 
содержит главу, посвященную особенно-
стям изучения лекарственных средств при-
родного происхождения, в том числе рас-
тительного. Согласно общим положениям 
этой главы, токсикологические исследова-
ния обязательны для всех лекарственных 
средств растительного происхождения, не-
зависимо от источника и способа получе-
ния. К ним относятся и новые биологически 
активные химические вещества (одно- или 
многокомпонентные, в том числе сухие 
и сухие очищенные растительные экстрак-
ты в виде субстанций), выделенные из ле-
карственного растительного сырья, а также 
их комбинации; новые настойки и жидкие 
экстракты; лекарственные средства, заяв-
ленные в новой лекарственной форме, в том 
числе детской; в новой дозе, превышающей 
разрешенную; при новом способе введения, 
а также воспроизведенные (дженерики) 
препараты.

Начиная экспериментальное токсиколо-
гическое исследование любых лекарствен-
ных средств растительного происхождения, 
важно убедиться в соответствии исходного 
сырья, субстанции или готовой лекарствен-
ной формы указанным стандартам, которые 
должны содержаться в нормативных доку-
ментах.

В настоящее время для приготовления 
настоев и отваров в больших количествах 
производится измельченное лекарственное 
растительное сырье, расфасованное в пачки 
и фильтр-пакеты. В этом случае объем до-
клинических токсикологических исследо-
ваний определяется сведениями о безопас-
ности применения данного растительного 
сырья в отечественной и зарубежной меди-
цине (обзор литературы по доклиническому 
и клиническому изучению), химическим 
составом, регистрацией в зарубежных стра-
нах, наличием в Европейской и других фар-
макопеях. 

Аналогичный подход возможен и для 
токсикологического изучения комбини-
рованных лекарственных средств расти-
тельного происхождения, состоящих из 
компонентов, ранее разрешенных к меди-
цинскому применению. 

Обязательным условием при проведении 
токсикологических исследований препара-
тов на основе лекарственного растительного 
сырья является соблюдение всех правил при-
готовления изучаемого образца в соответ-
ствии с инструкцией по медицинскому при-
менению или государственной фармакопеей. 

Это связано с установленной нормой содер-
жания в исследуемом образце биологически 
активных веществ в виде сухого остатка или 
количества экстрактивных (действующих) 
веществ, количество которых регламентиру-
ется научной документацией. 

Планирование исследований по до-
клиническому изучению безопасности ле-
карственных средств растительного про-
исхождения рекомендуется проводить 
после анализа нормативной документации 
на растительное сырье, из которого полу-
чают фармакологические вещества, а также 
характеристики субстанции и готовых ле-
карственных форм препарата с учетом све-
дений о химическом составе, физико-хими-
ческих свойствах, растворимости, условиях 
хранения, содержании сухого остатка, фар-
макологической активности, способа приго-
товления лекарственного средства, предпо-
лагаемых доз и путей введения в клинике.

Следует иметь ввиду, что при приго-
товлении образцов препарата для изучения 
острой токсичности настоев и отваров, со-
отношение сырьё: экстрагент (вода) мо-
жет быть изменено в сторону увеличения 
массы сырья, до полного его смачивания 
или уменьшения количества воды, что ве-
дет к увеличению массы сухого остатка 
в извлечении. При этом не существует ли-
нейной зависимости между количеством 
экстрагируемого сырья и содержанием 
сухого остатка в образце при одинаковом 
объеме экстрагента. Сухой остаток опреде-
ляют в каждом случае.

При экспериментальном исследовании 
настоек и жидких экстрактов, для приготов-
ления которых используют этиловый спирт 
различной концентрации, чаще всего это 40 
и 70 %, или сока лекарственных растений, 
содержащего в качестве консерванта 20 %-й 
этанол, необходимо, прежде всего, деалко-
голизировать данную лекарственную фор-
му путем выпаривания в мягких условиях. 
В некоторых случаях перед введением лабо-
раторным животным возможно разведение 
настойки водой, если не выпадает осадок. 
Расчет доз для введения эксперименталь-
ным животным также проводят с учетом со-
держания биологически активных веществ 
в исследуемом образце и рекомендуемым 
разведением, указанным в инструкции по 
медицинскому применению препарата.

Следует отметить, что для настоев, 
отваров, настоек и жидких экстрактов 
изу чение острой токсичности возможно 
ограничить одним способом введения – пе-
роральным (рer`os).

Изучение хронической токсичности 
субстанций и готовых лекарственных форм 
препаратов растительного происхождения 
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проводят в соответствии с общепринятыми 
требованиями по оценке общетоксического 
действия фармакологических веществ. 

Настои и отвары, приготовленные 
из лекарственного растительного сырья, 
в условиях субхронического или хрониче-
ского экспериментов, вводят в 2–3 дозах, 
которые сопоставляют с рекомендуемой 
терапевтической, указанной в инструкции 
по медицинскому применению. Ограниче-
нием служит объем вводимой жидкости. 
С целью уменьшения объема образца пре-
парата при длительном введении живот-
ным вторую или третью дозы настоя или 
отвара готовят путем увеличения концен-
трации раствора. 

В случае изучения токсичности этанол-
содержащих препаратов при длительном 
введении экспериментальным животным 
их предварительно деалкоголизируют мето-
дом упаривания до 1/3 от исходного объе-
ма с последующим доведением водой до 
первоначального и вводят животным вну-
трижелудочно зондом, один-два раза в сут-
ки. Контрольным животным вводят 6–8 %-й 
этанол в эквивалентных объемах. Продол-
жительность введения настоев, отваров, 
настоек и жидких экстрактов в желудок 
экспериментальным животным составляет 
1–3 месяца.

Процедура оценки острой и хрониче-
ской токсичности, а также рекомендуемая 
форма представления результатов не отли-
чаются от типичных, описанных в базовом 
документе «Методические рекомендации 
по изучению общетоксического действия 
фармакологических веществ».

Заключение
Таким образом, при доклиническом 

токсикологическом изучении лекарствен-
ных средств растительного происхожде-
ния необходимо индивидуально подходить 
к изу чению безопасности каждого объекта, 
планируя проведение экспериментов с уче-
том имеющейся информации о растении 
и опыте его медицинского применения, ка-
честве сырья, химической структуры, дей-
ствующих компонентов и лекарственной 
формы, чтобы свести к минимуму риск 
негативных эффектов при проведении кли-
нических испытаний и последующего его 

широкого использования в медицинской 
практике.
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