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В ходе токсикологической оценки установлено, что абсолютная (LD100) и средняя (LD50) летальные дозы ЛП Траза-
пентин® таблетки для кошек не определены и препарат в соответствии с ГОСТ 12.1.007-76 «Вредные вещества. 
Классификация и общие требования безопасности» был отнесен к IV классу опасности «Вещества малоопасные».
Исследование хронической токсичности ЛП Тразапентин® таблетки для кошек при его ежедневном пероральном 
введении крысам в течение 90 дней во всех исследуемых дозах показало отсутствие гибели животных и негативного 
воздействия на организм животных, как в период введения, так и после отмены.
ЛП Тразапентин® таблетки для кошек не обладает аллергизирующими и раздражающими свойствами в провокаци-
онной кожной и конъюнктивальной пробе.
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During toxicological assessment, it was established that the absolute (LD100) and median (LD50) lethal doses of the medicinal 
product Trazapentin® tablets for cats were not determined. According to GOST 12.1.007-76 «Harmful Substances. Classification 
and General Safety Requirements», the drug was classified as Hazard Class IV «Slightly Hazardous Substances».
A study of chronic toxicity of Trazapentin® tablets for cats with its daily oral administration to rats for 90 days at all tested doses 
showed no animal mortality and no negative impact on the animal body, both during administration and after discontinuation.
Trazapentin® tablets for cats do not possess allergenic or irritant properties in provocative skin and conjunctival tests.
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Сокращения: АлАТ — аланинаминотрансфераза, 
АсАТ — аспартатаминотрансфераза, ГАМК — гам-
ма-аминомасляная кислота, ДВ — действующее 

вещество, ЖКТ — желудочно-кишечный тракт, 
ЛДГ — лактатдегидрогеназа, ЛП — лекарственный 
препарат; НПВП — нестероидный противовос-
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палительный препарат, МТ — масса тела, СОЭ — 
скорость оседания эритроцитов, ЩФ — щелочная 
фосфатаза, LD — lethal dose (летальная доза).

Введение

Заболевания кошек, связанные с хронической 
болью, широко распространены, особенно среди 
пожилых животных. Одной из самых частых при-
чин боли является остеоартрит — хроническое 
заболевание суставов, которое диагностируется у 
более чем 60% кошек старше 6 лет и у 90% кошек 
старше 12 лет [20, 21, 25, 37]. Эта патология нередко 
остается незамеченной, поскольку кошки склонны 
скрывать признаки дискомфорта и адаптироваться 
к боли. Остеоартрит характеризуется разрушени-
ем суставного хряща, воспалением и снижением 
подвижности, что значительно ухудшает качество 
жизни животных.

Боль может быть связана с острыми и хрониче-
скими заболеваниями глаз, зубов, ушей, кишеч-
ника, желчного пузыря, поджелудочной железы, 
идиопатическим циститом, сахарным диабетом, 
почечной недостаточностью, а также сопрово-
ждать период реабилитации после оперативных 
вмешательств разной сложности, вызывая дли-
тельный дискомфорт, и нередко сопровождаться 
вторичными болевыми синдромами [29, 30, 38, 40, 
44, 45]. Например, при почечной недостаточности 
могут развиваться стоматит или язвы в полости рта, 
которые вызывают постоянную боль и затрудняют 
прием корма.

Онкологические заболевания также составляют 
значительную долю среди причин хронической 
боли у кошек. Злокачественные новообразования 
костей, мягких тканей и внутренних органов, 
такие как остеосаркома или опухоли молочных 
желез, сопровождаются выраженными болевыми 
ощущениями, которые усиливаются по мере про-
грессирования болезни [28]. Эти состояния чаще 
встречаются у пожилых животных, однако могут 
развиваться и у молодых кошек при наличии гене-
тической предрасположенности.

Физиологически хроническая боль оказывает 
негативное воздействие на организм кошки. Посто-
янный стресс, вызванный болевыми ощущениями, 
активирует систему гипоталамус-гипофиз-над-
почечники, что приводит к увеличению уровня 
кортизола. Это состояние подавляет иммунную 
систему, делая кошек более восприимчивыми к 
инфекциям и замедляя процессы восстановления 
тканей.

Хроническая боль серьезно влияет на качество 
жизни кошек, изменяя их физическое, эмоци-
ональное и поведенческое состояние. Важно 
учитывать, что распространенность заболеваний, 
связанных с хронической болью, недооценивается 

из-за склонности кошек скрывать симптомы — это 
инстинктивная стратегия выживания вида. Иссле-
дования показывают, что многие владельцы не за-
мечают признаков дискомфорта у своих питомцев, 
а клинические симптомы часто интерпретируются 
как нормальные возрастные изменения. Однако 
хроническая боль широко распространена среди 
кошек всех возрастов, особенно среди пожилых 
животных и тех, кто страдает от сопутствую-
щих заболеваний. Поэтому раннее выявление и 
контроль хронической боли крайне важны для 
улучшения качества жизни кошек и сохранения 
их здоровья [31].

Рекомендации 2022 года американской ассоциа-
ции ветеринарных клиник по лечению боли у собак 
и кошек [22] предусматривают мультимодальный 
подход к лечению хронической боли, который 
включает в себя НПВП (мелоксикам, робенакок-
сиб), антитела к фактору роста нервов, кормовые 
добавки с высоким содержанием жирных кислот 
омега-3, оптимизацию МТ, поощрение умеренной 
ежедневной активности и модификацию окружа-
ющей среды для обеспечения доступа к возвы-
шенным местам отдыха, чтобы кошки чувствовали 
себя в безопасности.

Следует отметить, что кошки более чувствитель-
ны к НПВП, чем собаки, и препараты этой группы 
нужно использовать с особой осторожностью, 
так как их длительное применение может нести 
определенные риски нежелательных реакций со 
стороны ЖКТ и почек [13]. Также общепризнанно, 
что неадаптивный компонент болевых состояний 
(нейропатическая боль) плохо поддается контролю 
с помощью НПВП [15]. Лечение инъекционными 
препаратами моноклональных антител против 
фактора роста нервов [16, 23] — ключевого меди-
атора боли при остеоартрите, которые вводятся 
ежемесячно, на данный момент в нашей стране 
официально недоступно.

Поэтому в рутинной практике ветеринарные 
врачи используют некоторые фармакологические 
интервенции, учитывающие приведенные выше 
аспекты, среди которых внимания в сложивших-
ся условиях заслуживает совместное применение 
габапентина и антидепрессантов — ингибиторов 
обратного захвата моноаминов (тразодон, амитрип-
тиллин, имипрамин, кломипрамин).

Габапентин — структурный аналог ГАМК, кото-
рый не взаимодействует с рецепторами ГАМК и не 
влияет на ее поглощение или деградацию. В основ-
ном он используется в медицине и ветеринарии в 
качестве противосудорожного и анальгетического 
средства для лечения хронической и нейропатиче-
ской боли [11, 24].

Антидепрессанты также применяются для 
лечения хронической боли в клинических усло-
виях [32, 43]. Однако на практике их отпуск и 
применение животным-компаньонам сопряжены  
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с рядом сложностей. Комбинации антидепрессан-
тов с габапентином показали превосходство над 
монотерапией габапентином как в доклинических 
[18, 26, 33], так и в клинических условиях [12, 19].

В этой связи в качестве доступного для без-
рецептурного отпуска и адаптированного для 
ветеринарного применения антидепрессанта сле-
дует обратить внимание на сукцинат тразодона, 
который является ДВ таких ЛП для собак и кошек, 
как Экспресс Успокоин® и Курс Успокоин [5, 10]. 
Данные препараты хорошо себя зарекомендовали 
на рынке и успешно применяются ветеринарными 
врачами и владельцами кошек и собак для ситуаци-
онной или длительной коррекции поведенческих 
отклонений и терапии когнитивных нарушений у 
пожилых животных, компульсивных расстройств, 
психогенных посттравматических состояний хро-
нического характера [1…4]. Помимо анксиолити-
ческого и антидепрессивного действия есть данные 
по анальгетической эффективности тразодона при 
лечении нейропатической [27, 42] и хронической 
боли [34].

Антиноцицептивные эффекты (подавление боли) 
габапентина и тразодона опосредованы различны-
ми механизмами, а при одновременном введении 
отмечается синергическое взаимодействие [17], 
показывающее значительное превосходство над 
монотерапией габапентином [12, 18, 19, 26].

Таким образом, исходя из потребности ветери-
нарных врачей и владельцев животных-компаньо-
нов в эффективном, безопасном и удобном в при-
менении лекарственном средстве, используемом 
в составе комплексной терапии для улучшения 
качества жизни кошек при хронических заболе-
ваниях, сопровождающихся болевым синдромом и 
индуцированным хронической болью ухудшением 
эмоционального состояния, специалистами НПК 
«СКиФФ» (Москва) разработан единственный на 
сегодняшний день оригинальный препарат, содер-
жащий в качестве ДВ комбинацию габапентина и 
сукцината тразодона Тразапентин®.

Для кошек препарат выпускается в форме та-
блеток в двух дозировках: для животных до 4 кг —  
36 мг габапентина и 12 мг сукцината тразодона 
на таблетку и для животных от 4 кг — 54 мг габа-
пентина и 18 мг сукцината тразодона на таблетку. 
Кошкам препарат применяют в разовой терапевти-
ческой дозе 9…12 мг габапентина и 3…4 мг сук-
цината тразодона на 1 кг МТ. Наличие пленочной 
оболочки с вкусовой добавкой повышает добро-
вольную поедаемость ЛП Тразапентин®.

Препарат применяется в составе комплексной 
терапии и эффективен при остеоартрите, сино-
вите, панкреатите с болевым синдромом, онко-
логических заболеваниях, хронической почечной  
недостаточности 1-й и 2-й стадии, идиопатическом 
цистите кошек, а также в послеоперационный 
период.

ЛП Тразапентин® одновременно оказывает влия-
ние на сенсорную и эмоциональную составляющую 
болевого синдрома, проявляя, за счет синергети-
ческого эффекта, фармакологическое действие, 
заключающееся в устранении хронической боли и 
улучшении эмоционального состояния.

Взаимодополняющее антиноцицептивное дей-
ствие габапентина и сукцината тразодона в составе 
ЛП Тразапентин® обеспечивают:

• нормализацию двигательной и игровой актив-
ности;

• улучшение социального взаимодействия;
• улучшение эмоционального состояния;
• устранение агрессии;
• устранение деструктивного поведения и других 

поведенческих изменений, вызванных хрониче-
ской болью;

• снижение вероятности самотравмирования 
животных, травмирования ветеринарного персона-
ла и владельцев животных в послеоперационный 
период;

• облегчение проведения лечебно-профилакти-
ческих манипуляций.

Габапентин, связываясь с α2 δ-субъединицами 
пресинаптических потенциалзависимых Са2+-
каналов нейронов головного и задних рогов 
спинного мозга, снижает высвобождение воз-
буждающих нейротрансмиттеров, участвующих 
в эпилептогенезе и возникновении боли (нейро-
патической и ноцицептивной) [14, 35, 41]. LD50 
габапентина для крыс составляет >8000 мг/кг, 
что делает его практически не токсичным при 
применении в общепринятых в ветеринарии 
дозах [36].

После перорального введения габапентин быстро 
всасывается, имея биодоступность более 80%, 
при этом его абсорбция не зависит от кормления.  
Максимальные уровни в крови достигаются через 
1…3 ч. Габапентин почти полностью выводится 
почками и не зависит от печеночной биотранс-
формации.

Сукцинат тразодона относится к классу анта-
гонистов/ингибиторов обратного захвата серото- 
нина [39]. Способность тразодона купировать 
нейропатическую боль объясняется его антаго-
нистическим воздействием на 5-НТ2А- рецепторы, 
что приводит к блокированию экзоцитоза нейро-
медиатора возбуждения L-глутамата в задних ро-
гах спинного мозга и таламусе, подавляя болевые 
центры [17, 33]. LD50 сукцината тразодона для крыс 
составляет 2300 мг/кг.

Абсорбция сукцината тразодона из ЖКТ вы-
сокая, действие наблюдается через 30…40 мин.  
Прием препарата во время или сразу после кормле-
ния замедляет скорость всасывания сукцината тра-
зодона, снижает его концентрацию в плазме крови 
и пролонгирует время достижения максимальной 
концентрации. Сукцинат тразодона проникает 
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через гистогематические барьеры, а также в ткани 
и жидкости (желчь, слюна, молоко), метаболизи-
руется в печени путем гидроксилирования и окис-
ления с участием изоферментов цитохрома р450  
с образованием метаболитов, в том числе активного 
метаболита — m-хлорфенилпиперазина. Выводится 
из организма главным образом в виде неактивных 
метаболитов, в основном с мочой (около 75 %) 
и частично — с желчью.

Сукцинат тразодона, метаболизируясь, поставля-
ет в организм янтарную кислоту, которая, воздей-
ствуя на нервную систему, моделирует активность 
ферментов клеточных мембран (кальцийнеза-
висимой фосфодиэстеразы, аденилатциклазы, 
ацетилхолинэстеразы) и рецепторных комплексов 
(бензодиазепинового, ГАМК, ацетилхолинового), 
улучшает синаптическую передачу, способствует 
сохранению структурно-функциональной органи-
зации биомембран, повышению концентрации в 
головном мозге дофамина. Янтарная кислота об-
ладает антиоксидантными свойствами, восполняет 
энергетический дефицит клеток и тканей за счет 
компенсации недостатка выработки сукцината в 
митохондриях [9].

Обязательным этапом разработки лекарствен-
ного средства для ветеринарного применения яв-
ляется оценка его безопасности на лабораторных 
животных.

Цель исследования

Определить токсикологические параметры га-
бапентина и сукцината тразодона в составе нового 
оригинального ЛП для ветеринарного применения 
Тразапентин® для кошек.

Материалы и методы

Токсикологическую оценку ЛП Тразапентин® 
для кошек на лабораторных животных прово-
дили в виварии ФГБНУ «Краснодарский научный 
центр по зоотехнии и ветеринарии» в соответствии  
с действующими нормативами, рекомендациями 
[6, 7, 8] и ГОСТ 12.1.007-76. Исследуемый препарат 
Тразапентин® таблетки для кошек  содержит в од-
ной таблетке 36 мг габапентина и 12 мг сукцината 
тразодона.

Характеристика животных. Исследование про-
ведено на 76 крысах, 8 морских свинках и 2 кро-
ликах. Животные были распределены по группам 
случайным образом. Каждому животному был 
присвоен уникальный номер.

Все животные получали стандартный рацион, 
состоящий из зерна, травяных гранул и влажных 
компонентов. Доступ к питьевой воде для всех 
животных был свободным.

Оценка острой пероральной токсичности пре-
парата. Для исследования были сформированы 
шесть групп крыс: контрольная и пять опытных.  
В каждой группе было по шесть животных. После 
12-часовой голодной диеты крысы из опытных 
групп получали разные дозы исследуемого пре-
парата, а крысы контрольной группы — 1%-ю во-
дную взвесь крахмала в максимальном объеме для 
внутрижелудочного введения. 

Исследуемый препарат использовали в форме 
суспензии, приготовленной из 5 мл 1%-й водной 
взвеси крахмала. Для каждого животного в группе 
рассчитывали индивидуальную дозу на единицу 
МТ. Наблюдение проводилось в течение  14 дней.

Оценка хронической пероральной токсичности 
ппрепарата. Для эксперимента были сформирова-
ны 4 группы крыс по 10 голов в каждой. Первая 
группа получала 1/10 от максимально введённой 
дозы (550 мг/кг), вторая группа — 1/20 (275 мг/кг), 
третья — 1/50 (110 мг/кг), согласно методике [7], 
а четвертая группа служила контролем. Период 
наблюдения за животными составлял 100 дней 
(90 дней введение препарата и 10 дней после его 
отмены). Схема исследования приведена в табл. 2.

1. Схема исследования хронической перораль-
ной токсичности Тразапентин® таблетки для кошек 
на крысах

Design of chronic oral toxicity study of Trazapen-
tine® tablets for cats in rats

Группа
Доза ЛП Тразапентин® таблетки 

для кошек в болюсах
Опытные (по n=10 

в каждой):
1-я
2-я
3-я

550 мг/кг 
275 мг/кг 
110 мг/кг 

Контрольная 
(n=10)

Болюсы, не содержащие 
ЛП Тразапентин® таблетки для кошек

Клиническая оценка общего состояния жи-
вотных. Включала в себя оценку МТ, поведения, 
активности, тонуса мышц, дыхания, состояния 
кожи и шерсти, слизистых оболочек, фекалий, 
потребления корма и воды. Состояние крыс реги-
стрировали ежедневно.

Гематологическое и патологоанатомическое 
исследования животных. На 45-й и 90-й день 
эксперимента было проведено гематологическое 
исследование после 8-часовой голодной диеты с 
соблюдением правил асептики и антисептики.

Оценивали такие показатели, как эритроциты, 
лейкоциты, тромбоциты, гемоглобин, лейкограм-
ма, СОЭ, общий белок, мочевина, креатинин, 
глюкоза, холестерин, АсАТ, АлАТ, ЩФ, билирубин 
общий и прямой, кальций общий, фосфор неорга-
нический, триглицериды.
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По завершении эксперимента проводилось 
вскрытие и патологоанатомическое исследование 
животных.

Определение аллергизирующих свойств пре-
парата. Аллергизирующее (сенсибилизирующее) 
действие ЛП Тразапентин® таблетки для кошек 
оценивали на морских свинках с помощью эпику-
танных аппликаций.

На выстриженный участок кожи боковой по-
верхности туловища морской свинки наносился 
раствор ЛП Тразапентин® таблетки для кошек. 
Каждой морской свинке проведено 100 накожных 
аппликаций.

Наблюдали за общим состоянием морских 
свинок, покраснением и температурой кожи в 
месте воздействия, наличием расчесов, отека, 
кровоизлияний, утолщением кожной складки и 
болезненностью при пальпации. Состояние кожи 
оценивали ежедневно по шкале оценки кожных 
проб (табл. 2).

Во второй серии опытов аллергизирующее 
действие исследуемого препарата оценивали 
посредством конъюнктивальной пробы кроли- 
кам.

Для постановки пробы двум подопытным кро-
ликам в нижний отдел конъюнктивального мешка 
закапывали по 0,1 мл образца исследуемого пре-
парата (в виде 30%-й суспензии, приготовленной 
на 1%-й водной взвеси крахмала). Во второй 
(контрольный) глаз одновременно вводили по  
0,1 мл дистиллированной воды. После инстилляции 
веки соединяли и держали в таком положении в 
течение 1 с.

Глаза кроликов осматривали через 30 мин и  
24 ч после воздействия. При офтальмологическом 
обследовании учитывали состояние конъюнктивы, 
наличие инъекции сосудов склеры и роговицы, 
секрецию слезы.

Статистическая обработка результатов экс-
периментов. Использовали программное обес-
печение Miсrosoft® Excel. Уровень значимости 
различий (р) принят на уровне 0,05. В таблицах 
представлено среднее арифметическое ± ошибка 
среднего (М±m).

Результаты

Острая пероральная токсичность препарата. 
Выживаемость животных контрольной и опытных 
групп при наблюдении в течение 14-дневного пе-
риода составила 100%.

В течение первых 10…15 мин после введения 
у крыс всех групп наблюдали снижение актив-
ности, безразличие к еде и лакомствам, а также 
учащенное дыхание. Эти симптомы были вызваны 
введением 1%-й крахмальной взвеси образца ис-
следуемого препарата в максимальных объемах 
(для опытных животных) и 1%-й водной взвеси 
крахмала в аналогичных объемах (для контрольной 
группы).

По прошествии указанного времени у крыс из 
контрольной группы нормальное состояние вос-
становилось, в то время как у опытных животных 
зарегистрированы симптомы, обусловленные 
фармакологическим действием исследуемого пре-
парата.

В первые два дня применения ЛП Тразапентин® 
таблетки для кошек у всех животных 1-й опыт-
ной группы и у четырех (из шести) животных  
2-й опытной группы регистрировали нарастание 
седации и угнетения через 15…20 мин после вве-
дения исследуемого образца, переходящие через  
25…40 минут в полусонное состояние. У двух крыс 
из 2-й опытной группы отмеченные явления были 
менее выражены. Данные симптомы наблюда-
лись непрерывно в течение 2 суток. По истечении  
2 суток состояние животных соответствовало по-
казателям контрольных особей.

При применении ЛП Тразапентин® таблетки 
для кошек в 3-й и 4-й опытных группах симпто-
мы угнетения были менее заметны, а седативный 
эффект наступал через 20…30 мин после введения 
испытуемого препарата. В течение первых 2…5 ч 
все крысы оставались в сознании, после чего засы-
пали. При внешнем воздействии они просыпались 
и адекватно реагировали на раздражители. Описан-
ные признаки исчезали через 15…18 ч.

Опытная группа №5 продемонстрировала сред-
нюю степень угнетения через 30…45 мин после 

2. Шкала оценки кожной пробы
Skin test assessment scale

Условное обозначение Описание реакции Интерпретация

- Изменения кожи отсутствуют Отрицательный

+ / – Небольшая эритема без отека Сомнительный

+ Наличие эритемы без отека Слабоположительный

++ Эритема и отек в месте аппликации Положительный

+++ Эритема, отек, папулы, изолированные везикулы Положительный

++++ Гиперемия, отек, папулы, сливающиеся Положительный
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введения препарата и сонливость в течение 3…8 ч.  
У животных сохранялись выраженная реакция 
на внешние раздражители, активность и аппетит. 
Сонливость исчезала через 12…14 ч после введения 
исследуемого препарата.

В ходе эксперимента было установлено, что одно-
кратное введение препарата Тразапентин® таблетки 
для кошек в форме водной суспензии здоровым 
половозрелым крысам не привело к летальному 
исходу в дозах 5500, 5000, 4500, 4000 и 3500 мг/
кг. Исходя из полученных данных, для данного 
препарата не были определены абсолютные (LD100)  
и средние (LD50) летальные дозы.

В соответствии с результатами токсикологиче-
ского исследования, ЛП Тразапентин®, согласно 
ГОСТ 12.1.007-76 «Вредные вещества. Классифи-
кация и общие требования безопасности», был 
отнесен к IV классу опасности.

Хроническая пероральная токсичность пре-
парата. В течение 90 дней, когда крысам вводили 
ЛП Тразапентин®, и в течение 10-дневного пе-
риода после его отмены все животные остались  
живы.

У крыс из 1-й группы, которые получали мак-
симальную дозу ЛП Тразапентин® таблетки для 
кошек (550 мг/кг МТ), в первые 28…32 дня экспе-
римента после приема препарата наблюдали легкое 
угнетение и сонливость, незначительное снижение 

активности и реакции на внешние раздражители 
и аппетита.

В последующие дни состояние крыс не отли-
чалось от показателей контрольной группы: они 
не были угнетены и сонливы, хорошо ели и пили, 
активно двигались по клетке, проявляли интерес к 
еде и реагировали на внешние раздражители.

В ходе исследования не было обнаружено ни-
каких негативных изменений в клиническом  
состоянии крыс из двух опытных групп, полу-
чавших препарат Тразапентин® в дозах 275 мг/кг 
и 110 мг/кг.

В течение всего периода наблюдения, который 
составил 90 дней плюс 10 дней, у животных не 
было обнаружено никаких отклонений от нормы в 
показателях температуры тела и частоты дыхания. 
Также не было выявлено изменений в состоянии 
шерсти, ее цвете и структуре. Слизистые оболоч-
ки были розового цвета и не имели повреждений. 
У грызунов из опытных групп не было отмечено 
нарушений в работе пищеварительной и выдели-
тельной систем.

Длительное применение препарата в указанных 
дозировках не оказало отрицательного влияния на 
рост и развитие крыс.

На основании данных анализа (табл. 3) установ-
лено, что к 90-му дню введения ЛП у крыс прирост 
МТ составил: 46,9% (1-я опытная группа); 47,2% 

3. Изменение массы тела крыс при длительном применении Тразапентин®

Changes in body weight of rats with long-term use of Trazapentine®

День исследования
Масса тела крыс, г, опытных и контрольной групп

1-я опытная (550 мг/кг) 2-я опытная (275 мг/кг) 3-я опытная (110 мг/кг) Контрольная

1-й 112,3±0,70 114,8±0,66 111,2±0,59 113,7±1,23
7-й 116,9±0,69 119,3±0,70 116,4±0,62 118,5±1,19
14-й 121,8±0,66 124,5±0,78 121,2±0,68 123,6±1,25
21-й 126,9±0,62 128,7±0,76 126,6±0,56 127,2±1,74
28-й 131,7±0,72 133,8±0,77 131,8±0,68 132,6±1,89
35-й 137,2±1,01 138,4±0,64 136,6±0,62 138,2±1,91
42-й 142,3±1,09 143,3±0,79 143,0±0,86 142,8±1,93
49-й 146,2±1,98 148,6±0,75 147,8±1,20 147,8±2,15
56-й 151,0±2,05 154,0±0,71 152,6±1,44 153,8±1,93
63-й 153,6±1,86 157,2±0,66 155,8±1,56 158,0±2,37
70-й 156,6±1,86 160,4±0,98 158,2±1,59 161,6±2,32

77-й 159,8±1,93 163,6±0,51 160,6±1,69 164,8±2,48

84-й 162,2±2,01* 166,2±0,66 163,4±1,75 168,8±2,35
90-й 165,0±2,3* 169,0±0,71 165,8±1,59* 171,6±2,18

За 90 (+ 10) дней

Прирост массы тела, %
46,9 47,2 49,1 50,9

Среднесуточный прирост, г
0,59 0,6 0,61 0,64

Среднесуточный прирост, % к контролю

92,2 93,8 95,3 100
Примечание. Степень достоверности к контролю* — р ≤ 0,05; ** — р ≤ 0,01
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4. Показатели общего анализа крови крыс (М±m; n=5) на 45-й и 90-й день эксперимента
Complete blood count of rats (M±m; n=5) on the 45th and 90th days of the experiment

Показатель
Группа

1-я опытная (550 мг/кг) 2-я опытная (275 мг/кг) 3-я опытная (110 мг/кг) Контрольная
45-й день 

Лейкоциты, 109/л 11,0±0,64 10,4±0,62 10,7±1,12 10,6±0,61
Эритроциты, 1012/л 8,3±0,43 8,7±0,44 9,0±0,46 8,9±0,57
Тромбоциты, 109/л 585,6±40,60 569,8±57,89 498,6±51,82 535,4±55,41

Гемоглобин, г/л 151,6±6,70 153,2±6,0 155,8±5,32 155,0±6,11
Лейкограмма, %:

Эозинофилы
Нейтрофилы:

палочкоядерные
сегментоядерные

Лимфоциты
Моноциты

1,4±0,25

1,8±0,37
24,6±1,44
70,2±1,24
2,0±0,71

2,2±0,58

2,0±0,45
24,2±1,74
69,2±2,40
2,4±0,68

1,4±0,68

2,0±0,55
25,0±1,45
70,0±1,92
1,6±0,51

1,8±0,74

2,2±0,37
24,8±1,39
68,6±1,75
2,6±0,68

СОЭ 1,4±0,37 2,0±0,35 1,9±0,48 1,8±0,46
90-й день

Лейкоциты, 109/л 10,7±1,08 11,3±1,06 10,6±0,77 10,4±0,46
Эритроциты, 1012/л 8,8±0,26 9,2±0,44 9,1±0,42 9,3±0,52
Тромбоциты, 109/л 574,4±51,30 523,2±52,58 544,8±29,29 532,8±47,76

Гемоглобин, г/л 148,8±3,12 151,6±5,97 152,8±4,36 156,2±6,75
Лейкограмма, %:

Эозинофилы
Нейтрофилы:

палочкоядерные
сегментоядерные

Лимфоциты
Моноциты

2,2±0,37

3,0±0,71
24,2±0,97
68,4±1,54
2,2±0,37

2,0±0,45

2,4±0,51
25,6±1,50
67,2±2,01
2,8±0,86

2,0±0,77

2,2±0,58
26,2±1,53
67,0±1,30
2,6±0,51

1,8±0,37

2,6±0,51
24,4±0,98
68,8±0,58
2,4±0,68

СОЭ 1,5±0,27 2,2±0,77 2,1±0,29 2,1±0,60

(2-я опытная); 49,1% (3-я опытная группа); 50,9 % 
(контрольная).

Показатели среднесуточного прироста МТ 
опытных крыс на конец опыта по отношению к 
контролю (0,64 г = 100%) составили: 1-я опытная  
группа — 92,2% (0,59 г); 2-я опытная группа — 
93,8% (0,60 г) и 3-я опытная группа — 95,3% (0,61 г). 

Продолжительное использование препарата в 
указанных дозировках не вызвало негативных по-
следствий для роста и развития крыс.

Результаты гематологического исследования. 
У крыс всех групп не обнаружено негативных изме-
нений крови в течение всего экспериментального 
периода (табл. 4, 5).

Показатели общего анализа крови (см. табл.5) во 
всех группах во всех контрольных точках находи-
лись в пределах физиологической нормы.

Биохимические показатели сыворотки крови, 
исследуемые на 45-й и на 90-й день эксперимента, 
как у опытных, так и у контрольных крыс нахо-
дились в пределах видовой и возрастной нормы  
(табл. 5). Выявленные изменения активности ЩФ 
между группами на 45-й и 90-й день наблюдения 
не носят клинической значимости. По результатам 

биохимического анализа крови длительное при-
менение исследуемого препарата не дает дополни-
тельной нагрузки на работу внутренних органов.

Результаты патоморфологического исследо-
вания. На 45-й и 90-й день эксперимента из каждой 
группы были выведены по три крысы. Их подвергли 
эвтаназии с соблюдением всех правил биоэтики, 
после чего провели патологоанатомическое ис-
следование и измерили массу внутренних органов.

В ходе исследования не было обнаружено ни-
каких патологических изменений или различий 
между органами животных из разных групп.  
При определении массы внутренних органов крыс 
также не было выявлено значимых различий 
между группами (табл. 6).

Результаты исследования показывают, что кры-
сы хорошо переносят ЛП Тразапентин® в дозах 
550 мг/кг, 275 мг/кг и 110 мг/кг. Это подтверждает-
ся отсутствием признаков токсического действия 
после перорального введения препарата в течение 
90 дней. 

Аллергизирующее действие препарата. В про-
цессе исследования сенсибилизирующего воз-
действия ЛП Тразапентин® в форме таблеток для 
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4. Показатели биохимического анализа крови крыс (М±m; n=5) на 45-й и 90-й день эксперимента
Biochemical blood test parameters of rats (M±m; n=5) on the 45th and 90th days of the experiment

Показатель
Группа

1-я опытная
 (550 мг/кг)

2-я опытная 
(275 мг/кг)

3-я опытная 
(110 мг/кг)

Контрольная

45-й день 
Общий белок, г/л 73,6±0,52 74,3±0,75 76,7±1,44 75,5±0,80

Мочевина, ммоль/л 5,78±0,32 5,84±0,42 6,18±0,23 6,06±0,29
Креатинин, ммоль/л 44,8±0,84 43,6±0,73 46,5±1,31 45,5±0,73
Холестерин, ммоль/л 1,76±0,07 1,78±0,09 1,78±0,09 1,80±0,10

Глюкоза, ммоль/л 8,44±0,25 8,48±0,45 8,54±0,19 8,50±0,33
Триглицериды, ммоль/л 0,72±0,11 0,76±0,07 0,74±0,05 0,77±0,10

АлАТ, Ед/л 34,4±1,29 33,8±1,93 32,6±1,17 33,0±1,30
АсАТ, Ед/л 66,2±1,32 60,8±1,36* 63,2±2,18 64,6±1,08
ЩФ, Ед/л 648,3±3,8** 590,6±12,49* 615,4±7,88 622,2±5,98

Общий билирубин, мкмоль/л 7,58±0,15 7,42±0,19 7,36±0,19 7,32±0,17
Прямой билирубин, мкмоль/л 2,44±0,05 2,46±0,16 2,42±0,21 2,44±0,09

Кальций общий, ммоль/л 2,46±0,09 2,48±0,14 2,50±0,1 2,48±0,07
Фосфор неорган., ммоль/л 2,14±0,12 2,12±0,13 2,10±0,16 2,14±0,20

90-й день 
Общий белок, г/л 73,2±0,51** 74,4±1,55 76,2±1,83 75,8±0,71

Мочевина, ммоль/л 5,74±0,37 5,82±0,14 6,08±0,11 6,10±0,24
Креатинин, ммоль/л 45,1±1,04 44,8±0,81 45,6±0,73 47,2±1,30
Холестерин, ммоль/л 1,78±0,1 1,82±0,14 1,80±0,08 1,84±0,10

Глюкоза, ммоль/л 8,40±0,14 8,42±0,17 8,52±0,14 8,44±0,79
Триглицериды, ммоль/л 0,74±0,09 0,78±0,12 0,80±0,08 0,76±0,12

АлАТ, Ед/л 32,6±1,29 32,2±1,16 32,6±1,33 33,0±1,58
АсАТ, Ед/л 65,4±1,36 61,6±1,36 62,4±0,75 64,8±1,39
ЩФ, Ед/л 639,6±9,9 594,2±6,24* 607,8±8,88 616,6±7,06

Общий билирубин, мкмоль/л 7,52±0,09 7,38±0,17 7,40±0,07 7,42±0,15
Прямой билирубин, мкмоль/л 2,42±0,1 2,46±0,13 2,40±0,18 2,44±0,11

Кальций общий, ммоль/л 2,46±0,1 2,44±0,14 2,48±0,07 2,46±0,14
Фосфор неорган., ммоль/л 2,12±0,09 2,16±0,11 2,14±0,13 2,12±0,15

Примечание. Степень достоверности к контролю* — р ≤ 0,05; ** — р ≤ 0,01.

кошек не было выявлено никаких изменений на 
коже в местах нанесения препарата за весь период 
наблюдений: покраснения кожи, расчесов, отеков, 
кровоизлияний, утолщения кожной складки или 
болезненной реакции при пальпации места об-
работки. Кожа оставалась упругой, эластичной 
и подвижной. На основании полученных данных 
можно сделать вывод об отсутствии аллергической 
реакции.

В ходе исследования ЛП Тразапентин® было уста-
новлено, что при нанесении на конъюнктиву глаза 
кролика он не вызывает изменений. Сразу после 
закапывания у животных наблюдался небольшой 
дискомфорт, они часто моргали и терли лапой глаз 
(в течение 3…5 с), что является типичной реакцией 
на попадание инородного вещества. При визуаль-
ном осмотре через 30 мин и 24 ч после примене-
ния препарата не было обнаружено зуда, сужения 
зрачка, покраснения конъюнктивы, сосудистой 

реакции, изъязвлений конъюнктивы, рубцовых 
изменений век или помутнения роговицы.

Таким образом, результаты исследования показа-
ли, что препарат Тразапентин® не обладает аллерги-
зирующим действием при накожных аппликациях 
и в конъюнктивальной пробе.

Заключение

Специалистами НПК «СКиФФ» (Москва) раз-
работан первый оригинальный ЛП Тразапентин® 
таблетки для кошек на основе габапентина и 
сукцината тразодона, не имеющий аналогов как 
на российском, так и на мировом ветеринарном 
рынке. Препарат назначают в составе комплексной 
терапии для улучшения качества жизни кошек 
при состояниях, сопровождающихся хрониче-
ским болевым синдромом и индуцированным 

Фармако-токсикологическая оценка нового оригинального лекарственного препарата на основе габапентина  
и сукцината тразодона Тразапентин® таблетки для кошек
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им ухудшением эмоционального состояния при 
остеоартрите, артрите, синовите, панкреатите с 
болевым синдромом, онкологических заболева-
ниях, хронической почечной недостаточности 
1-й и 2-й стадии, идиопатическом цистите, а также 
в послеоперационный период.

Габапентин — антиконвульсант; связываясь со 
специфическими рецепторами нейронов в болевых 
центрах ЦНС, снижает высвобождение возбужда-
ющих нейротрансмиттеров, участвующих в фор-
мировании хронической и нейропатической боли.

Сукцинат тразодона — антидепрессант, анта-
гонист/ингибитор обратного захвата серотонина, 
влияет на хроническую и нейропатическую боль 
посредством антагонистического воздействия на 
5-НТ2А-рецепторы в задних рогах спинного мозга 
и таламусе.

Специфическое анальгетическое действие га-
бапентина и сукцината тразодона в отношении 
нейропатической боли опосредованы различными 
механизмами, а при их одновременном введении 
отмечается синергизм, показывающий значитель-
ное превосходство над монотерапией габапен-
тином. Комбинация габапентина и сукцината 
тразодона одновременно влияют на сенсорную и 
эмоциональную составляющую нейропатической 
боли, проявляя выраженное анальгетическое дей-
ствие и улучшая эмоциональное состояние целевых 
животных.

В ходе токсикологической оценки установ-
лено, что абсолютная (LD100) и средняя (LD50) 

летальные дозы ЛП Тразапентин® таблетки для 
кошек не определены, и препарат в соответствии 
с ГОСТ 12.1.007-76 «Вредные вещества. Класси-
фикация и общие требования безопасности» был  
отнесен к IV классу опасности «Вещества мало-
опасные».

Исследование хронической токсичности  
ЛП Тразапентин® таблетки для кошек при его еже-
дневном пероральном введении крысам в течение 
90 дней во всех исследуемых дозах не приводило 
к гибели животных и не оказывало негативного 
воздействия на организм животных как в период 
введения, так и после отмены.

ЛП Тразапентин® таблетки для кошек не об-
ладает аллергизирующими и раздражающими 
свойствами в провокационной кожной и конъюн-
ктивальной пробе.

Таким образом, результаты настоящего исследо-
вания позволяют сделать вывод, что ЛП Тразапен-
тин® таблетки для кошек безвреден для теплокров-
ных животных и не обладает аллергизирующими 
свойствами.

Конфликт интересов

Производителем препарата Тразапентин® 

и спонсором данного исследования является  
ООО «НПК «СКиФФ». Решение о публикации 
результатов научной работы принадлежит разра-
ботчику ООО «НПК «СКиФФ».

5. Масса внутренних органов крыс при изучении хронической токсичности Тразапентин® таблетки 
для кошек 45-й и 90-й день эксперимента (М±m; n=3)

Weight of internal organs of rats in the study of chronic toxicity of Trazapentine® tablets for cats on  
the 45th and 90th day of the experiment (M±m; n=3)

Орган
Группа

1-я опытная (550 мг/кг) 2-я опытная (275 мг/кг) 3-я опытная (110 мг/кг) Контрольная

45-й день 
Сердце 0,60±0,06 0,63±0,03 0,57±0,07 0,53±0,07

Легкие с трахеей 1,40±0,12 1,27±0,09 1,43±0,12 1,37±0,09
Печень 6,90±0,17 7,33±0,49 7,4±0,37 6,93±0,23

Селезенка 0,39±0,01 0,37±0,03 0,41±0,02 0,38±0,02
Почки 1,03±0,09 1,15±0,03 1,13±0,09 1,17±0,07

Желудок 1,17±0,03 1,13±0,07 1,20±0,10 1,27±0,15
Кишечник 12,40±1,01 13,03±1,16 13,07±1,45 12,70±0,95

90-й день 
Сердце 0,70±0,06 0,77±0,03 0,80±0,06 0,73±0,09

Легкие с трахеей 1,53±0,15 1,6±0,06 1,56±0,03 1,58±0,06
Печень 7,90±0,47 8,63±0,41 8,86±0,15 8,2±0,15

Селезенка 0,53±0,03 0,43±0,03 0,50±0,06 0,47±0,03
Почки 1,17±0,12 1,20±0,12 1,28±0,01 1,24±0,07

Желудок 1,33±0,15 1,43±0,09 1,45±0,03 1,40±0,12
Кишечник 14,53±1,75 16,67±1,24 15,17±1,26 16,13±0,98
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