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ОПТИМИЗАЦИЯ СОСТАВА СРЕДЫ ДЛЯ КУЛЬТИВИРОВАНИЯ  

ШТАММОВ БАКТЕРИЙ РОДА BACILLUS, ВЫДЕЛЕННЫХ  

ИЗ ДОННЫХ ОТЛОЖЕНИЙ ПРЕСНОВОДНЫХ ВОДОЕМОВ 
 

Резюме 
В статье показано влияние физических (pH, температура, аэрация) и химических (содержание саха-

ров, источники азотного и фосфорного питания) факторов на показатель роста штаммов рода Bacillus в 

условиях твердофазного и погруженного культивирования. 

Определены оптимальные условия: температура роста Bacillus subtilis 42 ºС, pH 6,7–7,3; Bacillus li-

cheniformis – 37 ºС, pH 6,8–7,2; Bacillus megaterium – 36–39 ºС, pH 6,4–6,9; при погруженном культивировании – 

аэрация с интенсивностью 150 об/мин; концентрация мелассы (для всех исследованных штаммов рода Bacil-

lus) – 30 г/л; сульфата аммония – 2,5 г/л; солей K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 – 30 г/л. 

На основании проведенных исследований создана оптимизированная питательная среда, использование 

которой позволяет увеличить скорость накопления бацилл до 85,7 % в сравнении с исходной средой. 

 

Summary 
The article shows the influence of physical (pH, temperature, aeration) and chemical (sugar content, sources 

of nitrogen and phosphorus nutrition) factors on the growth rate of strains of the genus Bacillus under conditions of 

solid-phase and submerged cultivation. 

The optimal conditions have been determined: temperature of Bacillus subtilis growth 42 ºС, pH 6,7–7,3; Ba-

cillus licheniformis – 37 ºС, pH 6,8–7,2; Bacillus megaterium 36–39 ºС, pH 6,4–6,9; with submerged cultivation − 

aeration with an intensity of 150 rpm; molasses concentration (for all studied strains of the genus Bacillus) 30 g/l; am-

monium sulfate – 2,5 g/l; salts K2HPO4·3H2O+KH2PO4 – 30 g/l. 

On the basis of the studies carried out, an optimized nutrient medium was created, the use of which makes it 

possible to increase the accumulation rate of bacilli up to 85,7 % in comparison with the initial medium. 

 

Поступила в редакцию 22.10.2020 г. 

ВВЕДЕНИЕ 

Рынок биотехнологий (по наиболее 

объективному критерию – объему произ-

водства биотехнологических товаров) про-

должает стремительно расти. Ежегодный 

рост мирового рынка биотехнологий со-

ставляет 7–9 процентов. Предполагается, 

что к 2025 году этот показатель достигнет 

уровня в 2 трлн долларов США [7, 8]. 

Традиционными производителями и 

потребителями продукции биотехнологии 

являются преимущественно высокоразви-

тые страны: США, Канада,  Япония  и госу- 

дарства ЕС. В течение текущего десятиле-

тия масштабные программы развития по 

всему спектру биотехнологий также стали 

реализовывать Китай, Индия и Бразилия. 

Приоритетное развитие получили медици-

на, сельское хозяйство, пищевая промыш-

ленность, химическое производство и дру-

гие [1]. 

Микроорганизмы – бактерии, дрож- 

жи и микроскопические мицелиальные 

грибы – основные промышленные объекты 

биотехнологии. Они имеют высокую ско-

рость  роста,  способны  расти  на дешевых  
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питательных средах и обладают пластич-

ным метаболизмом, протекающим с высо-

кой скоростью и эффективностью [2, 3, 6]. 

В настоящее время в развитых стра-

нах разработана и широко используется 

стратегия селекционной работы с микроор-

ганизмами, которая заключается в поиске 

природных форм, обладающих какими-

либо полезными для человека свойствами 

(синтез ценных соединений, высокая ско-

рость роста, способность к усвоению деше-

вых и доступных субстратов и т. д.), а так-

же дальнейшем их улучшении [7]. 

Современные тенденции развития 

селекции продуцентов – конструирование 

промышленных штаммов с полезными за-

данными свойствами при использовании 

новейших достижений фундаментальных 

отраслей биологии в сочетании с приемами 

классической селекции. 

Кроме производства биологически 

активных веществ, клетки микроорганиз-

мов также используются и для изготовле-

ния пробиотических препаратов. 

В мире производится более 90 жи-

вых пробиотических продуктов коммерче-

ского назначения, в том числе свыше 53 в 

Японии и более 45 в Европе. В последние 

годы произошел поворот от использования 

пробиотиков преимущественно с профила-

ктической целью к активному их использо-

ванию в лечении инфекций желудочно-

кишечного тракта, аллергических заболе-

ваний, бактериальных и вирусных инфек-

ций (Лахтин В.М. с соавт., 2008) [4, 7]. 

Способность спорообразующих бак-

терий оказывать пробиотическое действие 

привела к разработкам на их основе препа-

ратов, отнесенных к поколению так назы-

ваемых самоэлиминирующихся антагони-

стов. В итоге на сегодняшний день в мире 

создано более полусотни таких препара-

тов, которые полностью или частично со-

ставлены на основе спороформирующих 

бактерий. Штаммы бацилл для лечебного 

питания животных включают B. subtilis,   

B. licheniformis, B. coagulans, B. clausii, B. 

polyfermentans и B. cereus и др. (N.T. Hoa et 

al., 2000; K.H. Lee et al., 2001) [1, 4, 7]. 

В целом по уровню биотехнологиче- 

ских исследований и разработок, их внед-

рения в промышленное производство Рес-

публика Беларусь отстает от развитых за-

рубежных стран. Недостаточны объемы 

производства биотехнологической продук-

ции, которая закупается за рубежом. Оте-

чественные биопрепараты значительно де-

шевле иностранных, однако более 70 про-

центов потребностей республики в них 

удовлетворяются за счет дорогостоящего 

импорта. Рынок биотехнологической про-

дукции Республики Беларусь составляет 

около 400 млн долларов США, из них про-

дукция отечественного производства со-

ставляет менее 20 процентов. Ежегодно 

закупается за рубежом более 200 наимено-

ваний средств защиты растений, пробиоти-

ков, премиксов, кормовых аминокислот, 

консервантов кормов, ветеринарных вак-

цин на общую сумму около 300 млн долла-

ров США. Неблагоприятная ситуация сло-

жилась и в области микробиологической 

промышленности ввиду того, что выпуска-

емая продукция в ряде случаев малорента-

бельна из-за низкой активности исходных 

микробиологических штаммов [2, 5]. 

Сложившаяся ситуация создает 

предпосылки для выделения природных 

форм микроорганизмов рода Bacillus, об-

ладающих полезными свойствами (синтез 

ценных биологически активных соедине-

ний, высокая скорость роста), их селекции 

и дальнейшего улучшения, а также кон-

струирования на их основе промышленных 

штаммов с заданными свойствами. 

Цель работы – оптимизировать со-

став среды культивирования для получе-

ния максимального выхода биомассы 

штаммов рода Bacillus и биологически ак-

тивных соединений. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Работа проводилась в отделе вирус-

ных инфекций РУП «Институт эксперимен-

тальной ветеринарии им. С.Н. Вышелесско-

го», виварии института. 

С целью изучения влияния физиче-

ских факторов на показатель роста штам-

мов рода Bacillus в условиях твердофазного 

и погруженного культивирования  была ис- 
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следована зависимость роста от следующих 

показателей: pH, температура, аэрация. 

Исследования погруженного культи-

вирования проводились на ферментере     

РФ-2.10 объемом 10 л. Культивирование 

проходило в объеме 4 л. 

Твердофазное культивирование. 
Для засева готовили микробную культуру 

следующим образом: смыв суточной агаро-

вой культуры довели до 1 млрд микробных 

тел в 1 см3 стерильного физиологического 

раствора. Затем десятичными разведениями 

доводили концентрацию до 103 и 0,1 см3 

микробной взвеси внесли на поверхность 

чашки Петри со средой SMS (минимальной 

солевой средой), распределяли шпателем 

по поверхности чашки и ставили в термо-

стат при исследуемых температурах на 24 ч. 

Погруженное культивирование. 
Для засева готовили микробную культуру с 

концентрацией 1 млрд микробных тел в       

1 см3 объемом 400 мл. Далее микробную 

культуру вносили в ферментер с исследуе-

мыми показателями pH, температурой и 

аэрацией. Культивирование проводили, по-

ка исследуемая культура не войдет в ста-

дию раннего стационара, контролируя тем-

пературу, pH и аэрацию. 

На первом этапе исследований для 

культивирования бацилл использовали три 

варианта среды: бульон Хоттингера, пеп-

тонную среду и солевую среду SMS. Куль-

тивирование бактерий проводили во флако-

нах объёмом 500 мл на круговых качалках с 

частотой оборотов 220–240 об/мин при тем-

пературе 37 °С. Рабочий объём питатель-

ной среды во флаконе составлял 50 мл. По-

севной  материал вносили из расчёта созда-  

ния начальной численности бактерий в 

среде 1,0×106–1,5×106 м.т./мл. Продолжи-

тельность культивирования составляла 24 ч. 

На втором этапе с целью оптимиза-

ции состава среды культивирования для 

получения максимального выхода биомас-

сы штаммов рода Bacillus и биологически 

активных веществ была исследована за-

висимость роста от следующих показате-

лей: содержание сахаров, источники азот-

ного и фосфорного питания. 

Исследования погруженного культи-

вирования консорциума трех штаммов 

бактерий проводилось на ферментере       

РФ-2.10 объемом 10 л. Культивирование 

проходило в объеме 4 л. 

В качестве источника углеводов ис-

пользовалась меласса, источников азотно-

го питания – (NH4)2SO4, фосфорного пита-

ния – K2HPO4·3Н2О+KH2PO4. 

При исследовании переменных фак-

торов исследовали мелассу в концентраци-

ях 20 и 30 г/л; (NH4)2SO4 – 1–7,5 г/л; смесь 

фосфатов в равных долях K2HPO4·3Н2О+ 

KH2PO4 – 5–45 г/л. 

Критерием оптимизации служила 

численность жизнеспособных бактерий в 

культуральной жидкости (м.т./мл), количе-

ство которых определяли методом серий-

ных разведений с последующим высевом 

на агаризированую питательную среду. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

Результаты исследований по изучению 

влияния физических факторов на показатель 

роста штаммов рода Bacillus в условиях твер-

дофазного и погруженного культивирования 

представлены в таблицах 1–6. 

Таблица 1. – Погруженное культивирование Bacillus subtilis на среде SMS 

Аэрация, об/мин 

Температура, °С 

28 37 42 45 

0 150 0 150 0 150 0 150 

pH 

4 - - - - - - - - 

5 

биопленка 

+/- 

биопленка 

+/- 

биопленка 

+/- - - 

6 + + + - - 

7 + + + - - 

8 - - - - - - - - 

Примечание: «-» – отсутствие роста; «+» – наличие роста; «+/-» – слабое проявление роста 
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Таблица 2. – Погруженное культивирование Bacillus licheniformis на среде SMS 

Аэрация,  

об/мин 

Температура, °С 

28 37 42 45 

0 150 0 150 0 150 0 150 

pH 

4 - - - - - - - - 

5 +/- +/- + +/- - - - - 

6 + + + + - - - - 

7 + + + + - - - - 

8 - - - - - - - - 

Примечание: «-» – отсутствие роста, «+» – наличие роста, «+/-» – слабое проявление роста 

Таблица 3. – Погруженное культивирование Bacillus megaterium на среде SMS 

Аэрация,  

об/мин 

Температура, °С 

28 37 42 45 

0 150 0 150 0 150 0 150 

pH 

4 - - - - - - - - 

5 +/- +/- + + + + - - 

6 + + + + + + - - 

7 + + + + + + - - 

8 - - - - - - - - 

Примечание: «-» – отсутствие роста, «+» – наличие роста, «+/-» – слабое проявление роста 

Для более точного изучения влия-

ния значения pH на рост штаммов бакте-

рий Bacillus subtilis, Bacillus licheniformis, 

Bacillus megaterium были проведены до-

полнительные исследования с более точ-

ным значением pH, значения были взяты 

от 6,0 до 8,0. 

Оптимальный рост для Bacillus sub-

tilis наблюдался при значениях pH 6,7–7,3 

при аэрации 150 об/мин. При значениях pH 

выше 7,3 наблюдалось хлопьеобразование, 

при значении pH 7,8–8,0 рост прекращался 

или полностью отсутствовал. Оптималь-

ной температурой роста бактерий является 

значение 42 °С. 

Оптимальный  рост  для   Bacillus  li- 

cheniformis наблюдался при значениях pH 

6,8–7,2 при аэрации и ее отсутствии. При 

значениях pH выше 7,2 наблюдалось хло-

пьеобразование, при значении pH 7,8–8,0 

рост прекращался или полностью отсут-

ствовал. Оптимальной температурой ро-

ста бактерий является значение 37 °С. 

Оптимальный рост для Bacillus 

megaterium наблюдался при значениях pH 

6,4–6,9 при аэрации и ее отсутствии. При 

значениях pH выше 7,5 наблюдалось хло-

пьеобразование, при значении pH 8,0 и 

выше рост прекращался или полностью 

отсутствовал. Оптимальной температурой 

роста бактерий является диапазон от 36 °С   

до 39 °С. 

Таблица 4. – Твердофазное культивирование Bacillus subtilis на среде SMS 

pH 
Температура, °С 

28 37 42 45 

4 - - - - 

5 +/- +/- +/- - 

6 + + + - 

7 + + + - 

8 - - - - 

Примечание: «-» – отсутствие роста, «+» – наличие роста, «+/-» – слабое проявление роста 
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Таблица 5. – Твердофазное культивирование Bacillus licheniformis на среде SMS 

pH 
Температура, °С 

28 37 42 45 

4 - - - - 

5 +/- +/- - - 

6 + + - - 

7 + + - - 

8 - - - - 

Примечание: «-» – отсутствие роста, «+» – наличие роста, «+/-» – слабое проявление роста 

Таблица 6. – Твердофазное культивирование Bacillus megaterium на среде SMS 

pH 
Температура, °С 

28 37 42 45 

4 - - - - 

5 +/- + + - 

6 + + + - 

7 + + + - 

8 - - - - 

Примечание: «-» – отсутствие роста, «+» – наличие роста, «+/-» – слабое проявление роста 

При твердофазном культивирова-

нии оценка роста происходила визуально 

по внешнему виду колоний, при этом оп-

тимальные параметры роста штаммов со-

ответствовали показателям, полученным  в  

процессе погруженного культивирования. 

Результаты исследований по изуче-

нию оптимальной питательной среды для 

глубинного культивирования бацилл пред-

ставлены на рисунках 1–3. 

Рисунок 1. – Рост Bacillus subtilis  

на различных типах  

питательных сред 

Рисунок 2. – Рост Bacillus licheniformis  

на различных типах  

питательных сред 
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Рисунок 3. – Рост Bacillus megaterium  

на различных типах  

питательных сред 

При культивировании штаммов ба-

цилл на изучаемых средах различного со-

става (рисунки 1–3) бактерии проявили 

неодинаковую ростовую активность. На 

бульоне Хоттингера и пептонной среде, 

богатых по содержанию органических со-

единений, наблюдали наиболее интенсив-

ный рост бацилл. Максимальное содержа-

ние клеток в среде через 12 ч культивиро-

вания для всех штаммов составляло 

6,0×109–7,3×109 м.т./мл. Однако компонен-

ты данных сред являются дорогостоящими 

для наработки биомассы клеток в про-

изводственных условиях. Более дешевой 

для применения  в  производстве  является 

среда SMS с мелассой, которую бактерии 

могут использовать в качестве основно-   

го источника углерода и энергии. При ро-

сте на этой среде в течение 12 ч числен-

ность жизнеспособных бацилл составляла 

6,1×109–6,8×109 м.т./мл. 

Таким образом, показано, что среда 

SMS с мелассой (как более дешевая) явля-

ется приемлемой для дальнейшей оптими-

зации и использования в производствен-

ных условиях. 

Результаты исследований по опти-

мизации состава среды культивирования 

по содержанию сахаров представлены в 

таблицах 7–12. 

Таблица 7. – Cкорость роста Bacillus megaterium при концентрации мелассы 20 г/л 

Время культивирования, ч Оптическая плотность Титр, м.т./мл 

0 0,412 - 

1 0,498 - 

2 0,621 1,7×109 

3 0,732 1,9×109 

4 0,912 2,3×109 

5 1,130 2,9×109 

6 1,237 3,1×109 

7 1,231 3,1×109 

Таблица 8. – Cкорость роста Bacillus megaterium при концентрации мелассы 30 г/л 

Время культивирования, ч Оптическая плотность Титр, м.т./мл 

0 0,401 - 

1 0,485 - 

2 0,701 1,9×109 

3 0,923 2,4×109 

4 1,132 2,8×109 

5 1,328 3,3×109 

6 1,489 3,7×109 

7 1,604 4,1×109 

8 1,599 4,0×109 
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Культивирование штамма Bacillus megaterium происходило при оптимальных услови-

ях: температура 38 °С, pH 6,6, аэрация 150 об/мин. 

Таблица 9. – Cкорость роста Bacillus licheniformis при концентрации мелассы 20 г/л 

Время культивирования, ч Оптическая плотность Титр, м.т./мл 

0 0,220 - 

1 0,521 - 

2 0,728 1,9×109 

3 1,068 2,5×109 

4 1,435 3,7×109 

5 1,804 4,5×109 

6 1,798 4,2×109 

Таблица 10. – Cкорость роста Bacillus licheniformis при концентрации мелассы 30 г/л 

Время культивирования, ч Оптическая плотность Титр, м.т./мл 

0 0,371 - 

1 0,670 - 

2 0,826 2,0×109 

3 1,182 2,6×109 

4 1,454 3,7×109 

5 1,978 4,9×109 

6 1,990 4,9×109 

7 2,024 5,0×109 

Культивирование штамма Bacillus licheniformis происходило при оптимальных усло-

виях: температура 37 °С, pH 7,0, аэрация 150 об/мин. 

Таблица 11. – Скорость роста Bacillus subtilis при концентрации мелассы 20 г/л 

Время культивирования, ч Оптическая плотность Титр, м.т./мл 

0 0,371 - 

1 0,402 - 

2 0,826 2,1×109 

3 1,254 3,0×109 

4 1,476 3,7×109 

5 1,698 4,1×109 

6 1,862 4,5×109 

7 1,924 4,9×109 

Таблица 12. – Скорость роста Bacillus subtilis при концентрации мелассы 30 г/л 

Время культивирования, ч Оптическая плотность Титр, м.т./мл 

0 0,229 - 

1 0,282 - 

2 0,710 1,8×109 

3 1,152 3,9×109 

4 1,510 4,1×109 

5 1,935 4,9×109 

6 2,195 5,3×109 

7 2,235 5,6×109 
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Культивирование штамма Bacillus 

subtilis происходило при оптимальных 

условиях: температура 42 °С, pH 6,8, аэра-

ция 150 об/мин. 

Для всех штаммов оптимальной 

концентрацией мелассы является 30 г/л, 

при  использовании  которой  выход бакте- 

риальной массы бацилл был на 0,7×109–

0,9×109 м.т./мл выше в сравнении с кон-

центрацией 20 г/л. 

Результаты исследований по опти-

мизации состава среды культивирования 

по содержанию источников азотного пи-

тания представлены в таблице 13. 

Таблица 13. – Влияние различных концентраций сульфата аммония на рост штаммов бацилл  

Время  

культивирования, ч 

Концентрация бактериальных клеток, м.т./мл 

Bacillus subtilis Bacillus licheniformis Bacillus megaterium 

без добавления сульфата аммония 

6 2,7×109 2,8×109 2,2×109 

12 3,5×109 3,8×109 3,0×109 

1 г/л сульфата аммония 

6 3,5×109 3,3×109 2,8×109 

12 4,8×109 4,2×109 3,8×109 

2,5 г/л сульфата аммония 

6 4,7×109 4,5×109 4,5×109 

12 6,8×109 6,8×109 6,5×109 

5 г/л сульфата аммония 

6 4,8×109 4,4×109 4,3×109 

12 6,8×109 7,0×109 6,6×109 

7,5 г/л сульфата аммония 

6 4,2×109 4,5×109 5,0×109 

12 6,8×109 6,8×109 6,4×109 

По данным таблицы 13 установлено, 

что оптимальной концентрацией сульфата 

аммония в качестве источника азота для 

культивирования штаммов бацилл является 

2,5 г/л, т.к. ее увеличение до 5,0–7,5 г/л не 

приводило к существенному росту интен-

сивности накопления биомассы бацилл. 

Результаты исследований по опти-

мизации состава среды культивирования 

по содержанию источников фосфорного 

питания представлены в таблице 14. 

По данным таблицы 14 установлено, 

что оптимальной концентрацией солей 

K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 в качестве источни-

ка фосфора для культивирования  штаммов  

бацилл является 30 г/л. Дальнейшее ее уве- 

личение до уровня 45 г/л не привело к су-

щественному росту интенсивности накоп-

ления биомассы бацилл. 

По результатам проведенных иссле-

дований изготовлена оптимизированная 

питательная среда для накопления штам-

мов бацилл на основе солевого концентра-

та SMS (минимальной солевой среды) с 

добавлением мелассы свекловичной в кон-

центрации 30 г/л, (NH4)2SO4 – в концентра-

ции 2,5 г/л и K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 – в 

концентрации 30 г/л. Ростовые свойства 

изготовленной среды сравнивали со свой-

ствами исходной (таблица 15). 
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Таблица 14. – Влияние различных концентраций K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 на рост штаммов 

бацилл  

Время  

культивирования, ч 

Концентрация бактериальных клеток, м.т./мл 

Bacillus subtilis Bacillus licheniformis Bacillus megaterium 

без добавления K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 

6 2,2×109 2,2×109 2,1×109 

12 3,4×109 3,5×109 3,4×109 

5 г/л K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 

6 2,7×109 3,0×109 3,0×109 

12 5,5×109 5,2×109 4,8×109 

15 г/л K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 

6 2,7×109 3,5×109 3,4×109 

12 5,8×109 5,8×109 5,5×109 

30 г/л K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 

6 3,0×109 3,7×109 4,2×109 

12 6,2×109 6,7×109 6,3×109 

45 г/л K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 

6 3,2×109 3,5×109 4,0×109 

12 6,0×109 6,5×109 5,9×109 

Таблица 15. – Рост штаммов бацилл на питательных средах после оптимизации 

Варианты 
питательной  

среды 

Количество клеток  

Bacillus subtilis,  

% после выращивания  

в течение, ч 

Количество клеток  

Bacillus licheniformis,  

% после выращивания  

в течение, ч 

Количество клеток  

Bacillus megaterium,  

% после выращивания  

в течение, ч 

6 12 6 12 6 12 

Исходная среда 3,4×109 5,5×109 3,2×109 5,3×109 2,8×109 5,0×109 

Оптимизированная 

среда 
5,6×109 7,5×109 5,5×109 7,4×109 5,2×109 7,4×109 

По данным таблицы 15 установле-

но, что в результате оптимизации состава 

среды по содержанию сахаров, источников 

азотного и фосфорного питания уровень 

накопления штаммов бацилл через 6 часов 

увеличивался на 64,7–85,7 % и на 36,4–    

48 % – через 12 часов культивирования в 

сравнении с исходной питательной средой. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

1. Изучение показателей роста 

штаммов рода Bacillus в условиях твердо-

фазного и погруженного культивирования 

показало, что оптимальной температурой 

роста Bacillus subtilis является значение   

42 °С, pH 6,7–7,3, Bacillus licheniformis – 

37 °С, pH 6,8–7,2, Bacillus  megaterium – от 
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36 до 39 ºС, pH 6,4–6,9. Также необходима 

аэрация в условиях погруженного культи-

вирования с интенсивностью 150 об/мин, 

особенно для штамма Bacillus subtilis, т.к. 

без аэрации данная культура образовывала 

плохо разбивающуюся биопленку. 

2. Среда SMS с мелассой (как более 

дешевая) является приемлемой для опти-

мизации и использования в производствен-

ных условиях. 

3. Для всех штаммов оптимальной 

концентрацией мелассы является 30 г/л, 

сульфата   аммония   в  качестве  источника 

азота для культивирования штаммов ба-

цилл – 2,5 г/л, солей K2HPO4·3Н2О+KH2PO4 – 

30 г/л приводило к существенному увели-

чению интенсивности накопления биомас-

сы бацилл. 

4. Оптимизация состава питательной 

среды по содержанию сахаров, источникам 

азотного и фосфорного питания приводит 

к увеличению накопления штаммов ба-

цилл через 6 часов на 64,7–85,7 % и на   

36,4–48 % – через 12 часов культивирова-

ния в сравнении с исходной питательной 

средой.  
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ХЛАМИДИИ И АССОЦИИРОВАННЫЕ С ХЛАМИДИЯМИ ИНФЕКЦИИ У ТЕЛЯТ 

 

Резюме 
В статье показано распространение хламидий среди телят с клиническими признаками инфекционных забо-

леваний в хозяйствах Республики Беларусь, рассматривается их участие в этиологической структуре заболеваемо-

сти, определены наиболее часто встречаемые виды хламидий. 

 

Summary 
In the article it was shown the spreading of Chlamydia infection in calves with clinical infection pathology in farms of 

Belarus Republic. It was revealed the importance of Chlamydia infection in the etiology structure of infection diseases and de-

tected the most common Chlamydia species. 

 

Поступила в редакцию 18.11.2020 г. 

ВВЕДЕНИЕ 

На современном этапе развития жи-

вотноводства у крупного рогатого скота на 

фоне нарушений условий содержания, вы-

пойки телят и погрешностей кормления кли-

нически проявляются инфекции, как правило, 

в виде ассоциаций. С социальной и экономи-

ческой точки зрения наиболее опасными 

представляются природно-очаговые инфек-

ции, общие для животных и человека, пред-

ставителем которых являются хламидиозы. 

Ветеринарными практикующими специали-

стами не до конца осознана роль хламидий 

при возникновении и развитии ассоциирован-

ных инфекционных заболеваний у телят. 

Хламидии представляют собой мелкие 

грамотрицательные микроорганизмы округ-

лой формы, характеризующиеся облигатным 

внутриклеточным паразитизмом. Существу-

ют в виде двух основных форм: элементар-

ные тельца (инфекционная форма) и ретику-

лярные тельца (вегетативная, неинфекцион-

ная форма). Элементарные тельца (диаметр 

250–450 нм) окружены двумя трехслойными 

мембранами, которые по своему строению 

сходны с клеточной оболочкой грамотрица-

тельных бактерий, способны выживать вне 

клетки хозяина [2, 8]. В результате жизнедея- 

тельности ретикулярных телец (размер 400–

600×800–1000 нм) формируется новое поко-

ление элементарных телец [12], которые раз-

рушают клетку, выходят в окружающую сре-

ду и инфицируют другие соседние клетки. 

Ретикулярные тельца так же, как и элемен-

тарные покрыты двумя трехслойными мем-

бранами; ригидный слой клеточной стенки 

отсутствует, что определяет чувствитель-

ность хламидий на этой стадии развития к 

физико-химическим факторам. Кроме основ-

ных форм, при развитии хламидий различа-

ют промежуточные, или переходные, тельца, 

а также L-подобные формы [15], которые 

отличаются слабой антигенностью и не спо-

собны активно взаимодействовать с иммуно-

компетентными клетками организма. L-фор- 

мы хламидий могут появляться при неблаго-

приятных условиях существования, в том 

числе в случаях бесконтрольного примене-

ния антибиотиков. Жизненный цикл разви-

тия хламидий при благоприятных для пара-

зита условиях составляет 48–72 часа. Основ-

ными мишенями в организме крупного рога-

того скота для хламидий являются эпители-

альные и эндотелиальные клетки. Наряду с 

этим размножение хламидий может происхо-

дить  в  лейкоцитах  и макрофагах [14, 9, 3], с 
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помощью которых возбудитель способен 

проникать в ткани, находящиеся далеко от 

первичного очага инфекции. Хламидии могут 

персистировать в организме на протяжении 

нескольких лет [6, 7]. По наблюдениям ряда 

исследователей персистенция хламидий зна-

чительно увеличивает риск осложнений, ха-

рактеризующихся хронизацией патологиче-

ских процессов [1]. 

Благодаря способности длительно со-

храняться в клетках организма хозяина, изна-

чально хламидии были отнесены к вирусам. 

Однако в связи с наличием клеточной стенки, 

процесса деления вегетативных форм, содер-

жанием ДНК и РНК, чувствительностью 

микроорганизмов к ряду антибиотиков и не-

которых других морфологических и биохи-

мических характеристик хламидий их отнес-

ли к бактериям семейства Chlamydiaceae. Со-

гласно уточненной классификации, в 2009 

году все патогенные хламидии были отнесе-

ны к семейству Chlamydiaceae и выделены в 

один род Chlamydia, в котором насчитывают 

на сегодняшний день 12 видов, различаю-

щихся между собой по ряду молекулярно-

генетических признаков. Отсутствие видо-

специфичности у хламидий является одной 

из наиболее важных эпизоотологических осо-

бенностей этих микроорганизмов: один и тот 

же вид можно обнаружить у животных, птиц 

и человека. Например, ранее считали, что 

Chlamidia trachomatis паразитирует исклю-

чительно у человека. С развитием молеку-

лярно-генетических методов диагностики 

установлено, что C. trachomatis зачастую 

является причиной абортов у крупного и мел-

кого рогатого скота [13, 16], а циркулирую-

щие среди животных и птиц виды хламидий 

могут вызывать различной тяжести заболева-

ния у людей [4]. Хламидиоз может протекать 

в виде персистирующей или латентной ин-

фекции, которая при снижении иммунной 

защиты организма сменяется острой или хро-

нической формой. Антигенное воздействие 

хламидий на организм сопровождается вос-

палительными процессами в эндотелии кро-

веносных сосудов различных внутренних 

органов и серозных оболочек, приводящими 

к дистрофии и некрозу эндотелиоцитов, об-

разованию  атеросклеротических бляшек, по- 

вышению тканево-сосудистой проницаемо-

сти, деструкции элементов соединительной 

ткани, формированию тромбов [5]. Как пра-

вило, хламидии встречаются в ассоциациях с 

другими патогенными и условно-патогенны-

ми микроорганизмами (вирусами, бактерия-

ми и др.). В ассоциациях микроорганизмов 

хламидии быстрее адаптируются к внутри-

клеточному паразитированию; кроме того, 

повышается патогенность и устойчивость к 

действию антибиотиков каждого возбудителя 

ассоциации [11]. Среди причин хронизации 

инфекционного процесса, развития репродук-

тивной патологии и патологии других орга-

нов указывают колонизацию хламидиями 

желудочно-кишечного тракта [1, 17]. Также 

очагом хронической инфекции с системными 

проявлениями и прямой связью с другими 

очагами инфекции являются верхнечелюст-

ные пазухи [10]. 

В связи с тем, что хламидиоз крупного 

рогатого скота за последние годы, согласно 

сообщениям исследователей различных 

стран, получает все большее распростране-

ние и постепенно вырастает в экономиче-

скую и социально-медицинскую проблему, 

мы поставили перед собой цель установить 

роль хламидийной инфекции в структуре ин-

фекционной патологии телят в животновод-

ческих хозяйствах Республики Беларусь. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

На молочно-товарных фермах и 

комплексах по производству молока от те-

лят с поражением органов дыхания, желу-

дочно-кишечного тракта, суставов и конъ-

юнктивитами отбирали пробы биоматериа-

ла для последующих серологических 

(ИФА) и ПЦР-исследований с целью ис-

ключения бактериальных и вирусных ин-

фекций. Для постановки реакции иммуно-

ферментного анализа (ИФА) на хламидиоз 

и вирусные инфекции использовали набо-

ры ИФА для выявления антител к Chlamyd-

ia abortus, вирусу инфекционного ринотра-

хеита (ИРТ), вирусу вирусной диареи (ВД) 

крупного рогатого скота (IDEXX, Швейца-

рия), а также антигенов рота- и коронави-

русной инфекции (IDEXX, Франция). По-

лимеразную цепную реакцию (ПЦР) стави- 
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ли с использованием набора «Chlamydia 

spp. PCR real-time», тест-систем для обнару-

жения генома вирусов ИРТ, ВД, ПГ-3, рота- и 

коронавирусной инфекции, возбудителей па-

стереллеза (РУП «Институт эксперименталь-

ной ветеринарии им. С.Н. Вышелесского») и 

коммерческого набора «ПЦР-ХЛАМИДИЯ-

ФАКТОР» фирмы «Ветфактор» (Россия). 

От трупов и вынужденно убитых 

телят отбирали пробы патологического ма-

териала: паренхиматозные органы, соско-

бы со слизистой кишечника, региональные 

лимфоузлы для бактериологических и    

ПЦР-исследований. Выделенные культуры 

микроорганизмов идентифицировали с ис-

пользованием биохимического анализато-

ра «Vitek 2» (США). Патогенность изоли-

рованных культур микроорганизмов изуча-

ли на белых мышах. От коров с признака-

ми маститов и послеродовых эндометритов 

методом ПЦР исследовали молозиво, мо-

локо и соскобы со стенок канала шейки 

матки. На отдельных молочно-товарных 

фермах проводили отстрел голубей, пато-

логический материал которых (кишечник, 

легкие, печень) также исследовали в поли-

меразной цепной реакции. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
В результате исследований 300 проб 

биологического и патологического матери-

ала от телят и коров в полимеразной цеп-

ной реакции в 36 пробах (12,0 %) установ-

лен геном возбудителей, относящихся к 

семейству Chlamydiaceae. При дальнейшем 

изучении видового состава хламидий было 

показано, что в 29 пробах биологического 

материала (что составляет 9,7 % от всех 

исследованных проб) обнаружен геном C. 

аbortus, в том числе в 14 пробах носовой 

слизи, в 6 пробах патологического матери-

ала, в 7 пробах фекалий от телят и 2 про-

бах молока от коров с клиническими ма-

ститами. В 27 пробах биологического ма-

териала (что составляет 9,0 % от всех ис-

следуемых проб), в том числе в 11 пробах 

носовой слизи, 5 пробах патологического 

материала, 5 пробах фекалий от телят, в 3 

пробах молока от коров с клиническими 

маститами и 2 пробах от коров с субклини- 

ческими маститами, 1 пробе соскобов со 

слизистой оболочки канала шейки матки 

обнаружен геном C. pecorum. Геном C. 

psittaci установлен в 22 пробах биологиче-

ского материала, что составляет 7,3 % от 

всех исследованных проб. В пробах носо-

вой слизи от телят C. рsittaci встречалась в 

8 случаях, в 5 пробах патологического ма-

териала, в 6 пробах фекалий, у коров – в 2 

пробах молока при клиническом и субкли-

ническом мастите, в 1 пробе соскоба из 

стенки канала шейки матки. 

Необходимо отметить, что в боль-

шинстве случаев (61,1 %) различные виды 

хламидий паразитировали ассоциативно. 

Так, в 13 пробах встречалась ассоциация 

C. pecorum + C. аbortus + C. psittaci, в 2 

случаях – C. pecorum + C. аbortus и в 7 

пробах – C. pecorum + C. psittaci. В виде 

монохламидийной инфекции регистриро-

вали C. pecorum и C. аbortus. 

Для уточнения источников инфици-

рования крупного рогатого скота хламиди-

ями на одной из молочно-товарных ферм 

республики нами был проведен отбор проб 

молока от коров с признаками маститов, 

соскобы со слизистой канала шейки матки 

при послеродовом эндометрите и патоло-

гического материала (кишечник, легкие и 

печень) от голубей, которые присутствова-

ли на ферме. Из 9 проб патологического 

материала от голубей в 5 случаях обнару-

жен геном C. psittaci, в 2 – ассоциация C. 

pecorum + C. psittaci. Полученные резуль-

таты представлены в таблице 1. 

Как показано в материалах наших 

исследований (таблица 1), из патматериала 

от синантропной птицы (голубей) выделен 

генотип возбудителей хламидиоза, причем 

как Chlamydia psittaci, так и Chlamydia pe-

corum. Из молока коров при клинических и 

субклинических маститах, а также из со-

скобов со слизистой оболочки канала шей-

ки матки коров с признаками эндометрита 

был обнаружен в полимеразной цепной 

реакции генотип тех же возбудителей хла-

мидиоза. Однако Chlamydia pecorum у ко-

ров регистрировался несколько чаще. 

Chlamydia psittaci у телят до 2-месячного 

возраста  встречается  редко.  Как правило, 
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представителем хламидий в этой группе 

животных является Chlamydia pecorum. 

Однако у отдельных телят генотип Chla-

mydia psittaci обнаруживали в носовой сли- 

зи, легких и фекалиях, что может указы-

вать на различные пути инфицирования 

животных: воздушно-капельный и перо-

ральный. 

Таблица 1. – Результаты ПЦР-исследований проб молока, соскобов со стенок канала шейки 

матки коров, биологического материала от телят и патологического материала от голубей, 

отобранных на молочно-товарной ферме Республики Беларусь 

Наименование  
пробы 

Chlamydia pecorum Chlamydia psittaci Chlamydia abortus 

Сt  
(пороговое 

число  
циклов) 

Результаты 

Сt  
(пороговое 

число  
циклов) 

Результаты 

Сt  
(пороговое 

число  
циклов) 

Результаты 

Клин. мастит 
(молоко) 

- отриц. - отриц. - отриц. 

Клин. мастит 
(молоко) 

44,69 полож. - отриц. - отриц. 

Клин. мастит 
(молоко) 

34,98 полож. 24,35 полож. 38,04 
полож. 

  

Клин. мастит 
(молоко) 

35,63 полож. - отриц. - отриц. 

Клин. мастит 
(молоко) 

- отриц. - отриц. 24,04 
полож. 

  

Субкл. мастит 
(молоко) 

- отриц. - отриц. - отриц. 

Субкл. мастит 
(молоко) 

- отриц. - отриц. - отриц. 

Субкл. мастит 
(молоко) 

42,15 полож. - отриц. - отриц. 

Субкл. мастит 
(молоко) 

36,09 полож. 28,66 полож. - отриц. 

Соскоб со стенок  
канала шейки матки 

- отриц. - отриц. - отриц. 

Соскоб со стенок  
канала шейки матки 

- отриц. - отриц. 33,79 
полож. 

  

Соскоб со стенок  
канала шейки матки 

38,38 полож. 24,58 полож. - отриц. 

Соскоб со стенок  
канала шейки матки 

- отриц. - отриц. - отриц. 

Фекалии теленка - отриц 37,47 полож. - отриц. 

Легкое теленка - отриц. 37,63 полож. - отриц. 

Носовая слизь  
теленка 

- отриц. 39,35 полож. - отриц. 

Кишечник 
голубя 

45,03 полож. 26,56 полож. - отриц. 

Легкое голубя 35,11 полож. 34,81 полож. - отриц. 

Печень голубя - отриц. 42,74 полож. - отриц. 

Положительный 
контрольный  
образец 

22,42 полож. 22,28 полож. 22,89 
полож. 

  

Отрицательный 
контрольный  
образец 

- отриц. - отриц. - отриц. 
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Голуби, являясь одним из основных 

природных резервуаров хламидий и био-

компонентов экосистемы, вероятно, спо-

собны длительное время без проявления 

клинических признаков заболевания под-

держивать жизнедеятельность бактерий в 

своем организме и периодически контами-

нировать окружающую среду, создавая та-

ким образом угрозу заражения крупного 

рогатого скота на ферме возбудителями C. 

pecorum и C. psittaci. Инфицированные 

хламидиями коровы клинически могут 

оставаться незамеченными, однако явля-

ются бактерионосителями и выделяют воз-

будителя во внешнюю среду с послеродо-

выми истечениями из половых органов, 

молозивом и молоком. В организм ново-

рожденных телят хламидии могут попасть 

как из окружающей среды, так и от мате-

рей при родах и выпойке. 

Таким образом, одним из основных 

природных источников возбудителей хла-

мидиоза крупного рогатого скота в экоси-

стеме молочно-товарных ферм являются 

синантропные птицы (голуби), которые 

контаминируют своими выделениями воз-

дух, корма и питьевую воду. Телята, мо-

лодняк крупного рогатого скота и взрос-

лый скот инфицируются хламидиями из 

внешней среды воздушно-капельным и пе-

роральным путем. Больные животные так-

же активно выделяют возбудителей в окру-

жающую среду и при групповом содержа-

нии способствуют заражению чувствитель-

ных к инфекции особей. Взрослые живот-

ные, как правило, переболевают бессимп-

томно и длительный период времени явля-

ются бактерионосителями, рассеивая хла-

мидии во внешней среде. Лактирующие 

коровы способны передавать инфекцию 

новорожденным телятам с молозивом и 

молоком. 

Хламидии являются облигатными 

внутриклеточными паразитами, отличаю-

щимися широким тропизмом, и в связи с 

эндотелио- и эпителиотропностью вызыва-

ют заболевания с полиорганными пораже-

ниями, в том числе с поражением иммуно-

компетентных органов. Подавление фор-

мирования  иммунокомпетентных клеток в  

организме, особенно растущем, способ-

ствует персистенции возбудителя, пораже-

нию различных органов и тканей и даль-

нейшей хронизации инфекционного про-

цесса. Кроме того, хроническому течению 

хламидийной инфекции также способству-

ет снижение резистентности организма 

телят в результате нарушения обменных 

процессов на фоне погрешностей кормле-

ния (неполноценное, некачественное, не-

сбалансированное кормление), следствием 

чего является создание благоприятных 

условий для развития хламидий и других 

возбудителей инфекционных заболеваний. 

Этиологическую структуру заболе-

ваемости телят на различных молочно-

товарных фермах и комплексах по произ-

водству молока изучали на телятах в воз-

расте до 6 месяцев. Биоматериал (носовая 

слизь, соскобы с конъюнктивы глаз, фека-

лии, кровь) для лабораторных исследова-

ний отбирали у животных с клиническими 

признаками поражения глаз, суставов, ре-

спираторного и желудочно-кишечного 

тракта. В случае вынужденного убоя или 

падежа телят бактериологическими мето-

дами исследовали патологический матери-

ал (головной мозг, паренхиматозные орга-

ны, региональные лимфоузлы). В результа-

те проведенных исследований установле-

но, что основными компонентами ассоциа-

тивных вирусно-бактериальных инфекций 

у телят являются эшерихиоз, пастереллез, 

инфекционный ринотрахеит, вирусная диа-

рея крупного рогатого скота, рота- и коро-

навирусная инфекция, хламидиоз (таблица 

2). На молочно-товарных фермах и ком-

плексах наблюдается тенденция распро-

странения хламидий среди поголовья 

крупного рогатого скота. По результатам 

клинических и лабораторных исследова-

ний подозрительных по заболеванию и 

больных хламидиозом телят наиболее ча-

сто можно обнаружить на фермах, где 

наблюдается скопление синантропной пти-

цы (голуби, воробьи, скворцы, ласточки) и 

отсутствует специфическая профилактика 

инфекции. У новорожденных телят в пер- 

вую неделю жизни отмечается диарея, 

трудно поддающаяся лечению  с использо- 
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ванием антибиотиков. В материалах, пред-

ставленных в таблице 2, показано, что при 

исследовании проб фекалий от таких телят 

методом ПЦР в одной из 7 проб обнару-

жен геном хламидий (14,3 %), в одной про-

бе – возбудителя коронавирусной инфек-

ции и в двух пробах – геном возбудителя 

вирусной диареи (28,6 %). Причем геном 

хламидий обнаружен у серонегативного по 

хламидиям теленка. Бактериологическими 

исследованиями из 100 % проб выделена 

E. coli, патогенная для белых мышей. Се-

рологическими исследованиями сыворотки 

крови в ИФА, отобранной от этих же те-

лят, специфические антитела к хламидиям 

обнаружены в 4 пробах, к возбудителю ко- 

ронавирусной инфекции – в 5 (+2 – со-

мнительный результат), к вирусу диареи – 

в 6 пробах. Почти 100%-ное наличие спе-

цифических антител у новорожденных 

телят к возбудителю коронавирусной ин-

фекции и вирусу диареи можно объяснить 

проведением вакцинации стельных коров 

и нетелей в хозяйстве против данных ин-

фекций и присутствием в связи с этим в 

организме телят колостральных антител. 

Наличие у 57,1 % исследованных телят 

антител к хламидиям профилактическими 

вакцинациями объяснить нельзя, так как 

они в хозяйстве не проводились, однако 

геном возбудителя (Chlamidia psittaci) об-

наружен у 1 головы (14,3 %). 

Таблица 2. – Результаты изучения вирусно-бактериальных ассоциаций крупного рогатого 

скота 

Группы 

животных 

Кол-во 

живот-

ных, 

гол. 

Диагноз 

по клини-

ческим  

признакам 

Результаты  

исследований 

методом ИФА 

Результаты  

исследований 

методом ПЦР 

Результаты 

бакиссле-

дований 

Заключительный 

диагноз 

Телята в  

возрасте 

3–7 дней 

7 диарея 

хламидиоз –  

4 (положительно), 

3 (отрицательно); 

ВД –  

6 (положительно), 

1 (отрицательно); 

коронавирусная  

инфекция – 

5 (положительно);  

2 (сомнительно) 

хламидиоз –  

1 (положительно), 

6 (отрицательно); 

ВД –  

2 (положительно); 

5 (отрицательно); 

коронавирусная  

инфекция – 

1 (положительно);  

6 (отрицательно) 

E. coli – 

7 проб 

хламидиоз +  

эшерихиоз – 1; 

ВД +  

эшерихиоз – 3; 

коронавирусная 

инфекция +  

эшерихиоз – 1; 

эшерихиоз – 2 

Телята в  

возрасте 

20–25 

дней 

5 
поли-

артрит 

хламидиоз –  

3 (положительно),  

2 (отрицательно) 

хламидиоз –  

5 (отрицательно); 

ВД –  

5 (отрицательно) 

не исслед. 
этиология  

не установлена 

Телята в 

возрасте 

2–3 мес. 

9 

бронхо-

пнев-

мония 

хламидиоз –  

6 (положительно), 

3 (отрицательно); 

ИРТ –  

6 (положительно), 

2 (сомнительно),  

1 (отрицательно) 

хламидиоз –  

2 (положительно), 

6 (отрицательно); 

ИРТ –  

1 (положительно), 

7 (отрицательно); 

пастерелла –  

7 (положительно), 

1 (отрицательно) 

патматериал 

от 1 трупа: 

выделены 

P. multocida  

и M. haemo-

lytica 

хламидиоз +  

пастереллез – 2; 

ИРТ +  

пастереллез – 1; 

пастереллез – 6 

Телята в 

возрасте 

4–6 мес. 

14 

керато-

конъюн-

ктивит 

хламидиоз –  

11 (положительно), 

3 (отрицательно) 

хламидиоз –  

2 (положительно), 

12 (отрицательно) 

стафило-

кокки 
хламидиоз 
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При поражении запястных и скака-

тельных суставов у телят в возрасте 20–25 

дней на одной из молочно-товарных ферм 

исследованиями сыворотки крови в ИФА в 

трех пробах (60,0 %) выявлены противохла-

мидийные антитела, но ни в крови, ни в 

смывах из носовой полости этих животных 

геном хламидий не обнаружен. Исследова-

ние парных сывороток крови на хламидиоз 

не выявило каких-либо существенных из-

менений в титрах антител, что может ука-

зывать на латентную хламидийную инфек-

цию. 

Обследование с использованием ла-

бораторных методов 9 телят с клинически-

ми признаками бронхопневмонии показало, 

что в ИФА 6 из них позитивно реагировали 

на хламидии и вирус инфекционного рино-

трахеита; исследованиями в ПЦР установ-

лен диагноз на хламидиоз (обнаружен ге-

ном возбудителя в носовой слизи) у 2     

(22,2 %) телят, на инфекционный ринотра-

хеит – у 1 (11,1 %), на пастереллез – у 8 

(88,9 %) телят. Кроме того, бактериологи-

ческими исследованиями из паренхиматоз-

ных органов одного павшего теленка выде-

лены культуры Pasteurella multocida и 

Manncheimia haemolytica. Ассоциативная фор-

ма заболевания (хламидиоз + пастереллез) у 

телят протекает наиболее тяжело: высокая 

температура тела (до 41,7 °С), угнетение, пол-

ный отказ от корма, отсутствие движений, 

учащенное дыхание, обильные катаральные 

истечения из носа, болезненный кашель, ле-

тальный исход в течение суток. 

У 14 телят в возрасте 4–6 месяцев 

наблюдали поражение глаз, главным образом 

одностороннее – кератоконъюнктивит. При 

исследовании сыворотки крови на хламидиоз 

в ИФА получено 11 (78,6 %) положительных 

результатов, в ПЦР геном возбудителя обна-

ружен в двух пробах (14,3 %). При промыва-

нии конъюнктивального мешка пораженных 

глаз физиологическим раствором и последую-

щей микроскопии центрифугата собранной 

жидкости телязий не обнаружено. Бактерио-

логическими исследованиями смывов с конъ-

юнктивы специфических возбудителей ин-

фекционного кератоконъюнктивита (морак- 

селла) не установлено; обнаружена сопутству- 

ющая микрофлора: грамположительные кок-

ки, диплококки, грамотрицательные палочки. 

При микроскопии мазков-отпечатков содер-

жимого конъюнктивального мешка после 

окраски по методу Романовского-Гимзы рик-

кетсий не найдено. Характерные клиниче-

ские признаки, наличие в организме больных 

животных специфических к хламидиям анти-

тел, а также присутствие генома хламидий в 

двух пробах позволяют подозревать вызван-

ные поражения глаз возбудителями хламиди-

оза крупного рогатого скота. Исследования 

биоматериала с использованием полимераз-

ной цепной реакции позволили выявить ассо-

циированную инфекцию C. аbortus + C. рsit- 

taci у обоих быков. 

Обнаружение генетического мате-

риала возбудителей инфекционных заболе-

ваний при наличии характерных клиниче-

ских признаков и патологоанатомических 

изменений у животных дает основание для 

постановки диагноза. 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

1. Возбудители заболеваний крупно-

го рогатого скота семейства Chlamydiaceae 

(Chlamydia pecorum, Chlamydia abortus и 

Chlamydia psittaci) паразитируют в орга-

низме животных в виде моноинфекции и 

ассоциаций. 

2. Основными возбудителями ассо-

циативных инфекционных заболеваний, 

характеризующихся поражением органов 

дыхания у телят в возрасте до 3 месяцев, 

являются Mannheimia haemolytica, Pas-

teurella multocida, вирус инфекционного 

ринотрахеита, хламидии; при наличии син-

дрома диареи – E. coli, вирус диареи, рота- 

и коронавирус, хламидии. 

3. В организме синантропной птицы 

(голуби) – одного из основных природных 

источников возбудителей хламидиоза – 

сохраняются различные виды хламидий, в 

частности Chlamydia psittaci и Chlamydia 

pecorum. От коров-матерей, у которых за-

болевание хламидиозом, как правило, про-

текает скрыто, телята могут заражаться 

при родах и в результате скармливания им 

контаминированного хламидиями молози-

ва и молока. 
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ВИРУСНО-БАКТЕРИАЛЬНЫЕ АССОЦИАЦИИ У ТЕЛЯТ  

ПРИ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
 

Резюме 
Изучена эпизоотическая ситуация по желудочно-кишечным заболеваниям телят, вызванным бактери-

ями и вирусами. Установлена этиологическая структура возбудителей и распространения бактериальных и 

бактериально-вирусных ассоциаций при энтеритах телят в исследуемых хозяйствах. Полученные нами резуль-

таты доказывают, что ведущее место в этиологии заболеваний желудочно-кишечного тракта новорожден-

ных животных занимают ассоциации бактерий и вирусов. От телят с синдромом диареи выделено 18 видов 

бактерий и идентифицировано 4 вида вирусов, вызвавших заболевание. Наибольшую долю в этиологии заболе-

ваний желудочно-кишечного тракта молодняка занимали следующие бактерии: E. coli, сальмонеллы, стафило-

кокки, стрептококки, иерсинии, клибсиеллы, а протеи идентифицировали значительно реже. Также выделяли 

и некоторые виды вирусов родов Rotavirus, Coronavirus, Enterovirus, Reovirus. Ассоциации микроорганизмов при 

желудочно-кишечных заболеваниях телят с двумя патогенными агентами составляли 44,94 %, из трех или 

более сочленов – 21,35 %; ассоциации, в которые входили вирусные агенты, составляли 33,71 % в различных 

вариациях. 

 

Summary 
The epizootic situation of gastrointestinal diseases of calves caused by bacteria and viruses has been studied. 

The etiological structure of pathogens and the spread of bacterial and bacterial-viral associations in enteritis of calves 

in the studied farms has been established. Our research results prove that the leading place in the etiology of diseases 

of the gastrointestinal tract of newborn animals is occupied by associations of bacteria and viruses. 18 types of bacte-

ria were isolated from calves with diarrhea syndrome and 4 types of viruses that caused the disease were identified. 

The largest share in the etiology of diseases of the gastrointestinal tract of young animals was occupied by the follow-

ing bacteria as E. coli, salmonella, staphylococcus, streptococcus, yersinia, klibsiella, and proteas were identified 

much less frequently. The following types of viruses of the genera Rotavirus, Coronavirus, Enterovirus, Reovirus were 

also isolated. Isolation of associations of microorganisms in gastrointestinal diseases of calves with two pathogenic 

agents was 44,94 %; of three or more joints in 21,35 %; associations that included viral agents accounted for 33,71 % 

in various variations. 

 

Поступила в редакцию 20.05.2020 г. 

ВВЕДЕНИЕ 

В настоящее время среди инфекци-

онных болезней молодняка крупного рога-

того скота особое место занимают желу-

дочно-кишечные заболевания бактериаль-

ной этиологии. Ведущую роль в нозологи-

ческом профиле данных заболеваний игра-

ют патогенные штаммы Escherichia coli, 

которые вызывают расстройства желудоч-

но-кишечного тракта у телят в первые не-

дели жизни [1, 3, 4]. 

На сегодняшний день специалисты 

ветеринарной медицины не обращают вни-

мания на то, что большинство патологий 

крупного рогатого скота  (КРС)  вызывают- 

ся не одним возбудителем, а ассоциацией 

условно-патогенных бактерий. Они отно-

сятся к инфекционным заболеваниям, ко-

торые до сих пор не в полной мере контро-

лируются. Если при инфекционных забо-

леваниях КРС, вызванных облигатными 

возбудителями, ветеринарные специали-

сты имеют на вооружении эффективные 

средства профилактики и борьбы, то при 

заболеваниях преимущественно молодня-

ка, вызываемых условно-патогенными бак-

териями, такие средства отсутствуют, ма-

лоэффективны или быстро теряют эффек-

тивность [2]. 

В последние десятилетия в структуре 
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инфекционных патологий произошло 

уменьшение процента заболеваний, вы-

званных облигатно-патогенной микрофло-

рой, и, наоборот, увеличение удельного ве-

са заболеваний, вызванных условно-пато- 

генной микрофлорой [5]. 

Факторами, которые снижают эффе-

ктивность противоэпизоотических меро-

приятий при желудочно-кишечных заболе-

ваниях телят, вызванных условно-патоген-

ными бактериями, являются недостаточная 

изученность эпизоотического процесса при 

этих заболеваниях, отсутствие методов 

прогнозирования и комплексной системы 

мер борьбы с данными патологиями. Поэ- 

тому изучение микробиоценоза, эпизооти-

ческого процесса заболеваний КРС, вызы- 

ваемых условно-патогенными бактериями, 

будет способствовать успешному ведению 

скотоводства в Украине. 

Целью работы является выделение 

и идентификация микроорганизмов как в мо-

нокультуре, так и в ассоциациях с вирусами. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЙ 

Исследования проводили в 4 хозяй-

ствах Днепропетровской области Украины, 

неблагополучных по желудочно-кишечным 

заболеваниям молодняка сельскохозяй-

ственных животных. Из отобранного пато-

логического материала делали посевы на 

мясопептонный агар (МПА), мясопептон-

ный бульон (МПБ), глюкоза-сывороточный 

бульон и глюкоза-кровяной агар по обще-

принятым методикам. После изучения 

культурально-морфологических свойств из 

всех отдельных типичных колоний делали 

посевы на МПА и МПБ в пробирках и ин-

кубировали при температуре 37–38 °С в 

течение 24 часов. Полученные таким обра-

зом чистые культуры бактерий проверяли 

на подвижность в препаратах раздавленной 

капли с помощью фазово-контрастной мик-

роскопии в темном поле зрения. Дальней-

шую идентификацию микроорганизмов по 

биохимическим  свойствам осуществляли с 

помощью Определителя бактерий Берджи, 

а также Определителя зоопатогенных мик-

роорганизмов.    Дифференциальным    при- 

знаком для грамотрицательных бактерий 

считали положительный результат по ис-

следованиям на наличие каталазы и отри-

цательный – в тесте на цитохромоксидазы, 

окисления и ферментации глюкозы (в сре-

де Хью-Лейфсона), редуцирования нитрат-

ов, которые относили к семейству Entero-

bacteriaceae. Для дальнейшей идентифика-

ции представителей семейства Enterobacte-

riaceae к роду и виду использовали длин-

ный пестрый ряд, а также индикаторные 

системы. Определение серовариантов вы-

деленных из патологического материала 

культур сальмонелл осуществляли в реак-

ции агглютинации (РА) на стекле с помо-

щью набора сальмонеллезных О-комплек- 

сных сывороток и монорецепторных О- и 

Н-агглютинирующих сывороток биофаб-

ричного производства в соответствии с ин-

струкцией. Определение серогруппы E. 

coli проводили с помощью набора агглю-

тинирующих О-коли-сывороток. Для иден-

тификации бактерий семейства Pseudo-

monadaceae (Pseudomonas) культуру пере-

севали с пробирки МПБ на среду Кинга и 

выращивали в термостате при температуре 

42 °С. Для дифференциации бактерий рода 

Staphylococcus от рода Streptococcus опре-

деляли наличие каталазы, а от рода Micro-

coccus – использовали тест на окисление-

ферментацию глюкозы (Среда Хью-

Лейфсона с глюкозой). Для идентифика-

ции Staphylococcus проводили тесты на 

наличие коагулазы, окисления маннита, 

галактозы, мальтозы, лактозы, сахарозы; 

способность роста в присутствии 10 % 

NaCl. Для идентификации видов Strepto-

coccus проводили тесты на способность 

роста в аэробных условиях на воздухе при 

температуре 10 °С и 45 °С, рН 9,6, в при-

сутствии 6,5 % Na Cl, 40 % желчи, гемоли-

за эритроцитов петуха, ферментации саха-

ров. В выделенных культурах кишечной 

палочки, стафилококков и стрептококков 

определяли вирулентность путем биологи-

ческой пробы на белых мышах. Для этого 

каждой выделенной культурой заражали 

трех белых мышей весом 14–16 г внутри-

брюшинно. Культуры считали энтеропато-

генными в случае гибели одной  или  более 
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мышей в течение двух суток после зараже-

ния. За лабораторными животными наблю-

дали 5 суток, а затем подвергали бактерио-

логическому исследованию [5]. 

С целью определения наличия воз-

будителей вирусных заболеваний в патоло-

гическом материале использовали обще-

принятые методы. Для определения нали-

чия вирусов в патологическом материале 

заражали куриные эмбрионы (10–20 штук) 

7-суточной инкубации в желточный мешок 

20%-ной суспензией, наблюдали за состоя-

нием и развитием эмбрионов, проводили 

микроскопию желточного мешка, а также 

проводили 2-3 «слепых» пассажа в культу-

ре клеток Vero. Наличие вируса в патоло-

гическом материале определяли по ЦПД [6]. 

Детекцию РНК коронавируса КРС, 

ротавируса КРС и вируса диареи КРС, 

трансмиссивного гастроэнтерита (корона-

вирус) с помощью полимеразной цепной 

реакции проводили на базе лаборатории 

молекулярной эпизоотологии и диагности-

ки ННЦ «ИЭКВМ» (г. Харьков). Изоляцию 

суммарной РНК и ее обратную транскрип-

цию проводили с помощью наборов для 

экстракции РНК и обратной транскрипции 

производства фирмы «АПЛИСЕНС» (г. Мос- 

ква). Реакцию амплификации проводили с 

помощью базовых наборов производства 

фирмы «АПЛИСЕНС» и систем праймеров 

BVD V (вирус диареи КРС), Rota B (рота- 

вирус КРС), Corona B (коронавирус КРС). 

Электрофоретический анализ проведен с 

помощью набора для электрофореза произ-

водства фирмы «АПЛИСЕНС». Концен-

трация агарозы в геле 1,5 %, напряжение 

120 В. Серологические исследования сыво-

роток крови проводили на базе вирусоло-

гического отдела ННЦ «ИЭКВМ». 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

В каждом из 4 хозяйств перед нача-

лом опыта проводили клиническое обсле-

дование животных: отбор патологического 

материала от погибшего и вынужденно 

убитого молодняка. Одновременно анали-

зировали рацион, зоогигиенические и вете-

ринарные нормы содержания животных. 

При наблюдении за условиями содержания 

молодняка сельскохозяйственных живот-

ных установлено, что ни в одном из обсле-

дованных хозяйств не соблюдаются вете-

ринарно-санитарные требования. Родиль-

ные отделения в хозяйствах отсутствуют. 

Телята рождаются непосредственно в ко-

ровниках и содержатся в отдельных клет-

ках. Первая дача молозива и молока коро-

вы-матери происходит искусственно с по-

мощью сосковых поилок. С 10–15-суточ- 

ного возраста телят переводят в телятник, 

где содержат без привязи. Ветеринарно-

санитарное состояние помещений во всех 

хозяйствах неудовлетворительное. Это 

связано с тем, что животные разных поло-

возрастных групп содержатся в одном по-

мещении, где нарушен вентиляционный 

режим. Удаление навоза из помещений 

проводят один-два раза в сутки. Несколько 

лет в отдельных хозяйствах не проводится 

профилактическая дезинфекция, что явля-

ется следствием экономических проблем в 

хозяйствах. Все это способствует накопле-

нию и распространению в помещениях 

бактерий и вирусов, вызывающих желу-

дочно-кишечную патологию. Следует так-

же отметить, что в кормлении сухостой-

ных коров отмечается несбалансирован-

ность рациона, выпойка телят первыми 

порциями молозива осуществляется с 

большим опозданием (от 6–10 часов), что 

приводит к ослаблению резистентности 

новорожденного молодняка. Согласно ана-

лизу ветеринарной документации и резуль-

татам лабораторных исследований, в опыт-

ных хозяйствах не установлено эмер-

джентных инфекций, а также массовых 

паразитарных заболеваний. 

В хозяйствах проводят только пла-

новые вакцинации против сибирской язвы, 

а также исследования на лейкоз, туберку-

лез, бруцеллез. Вышеизложенное свиде-

тельствует о том, что в подопытных хозяй-

ствах существуют благоприятные условия 

для развития, заселения и повышения ви-

рулентности в желудочно-кишечном трак-

те молодняка патогенной микрофлоры, что 

приводит к развитию дисбактериозов и 

увеличению заболеваемости в первые дни 

жизни,  снижению   хозяйственной  и   пле- 
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менной ценности животных, а также к сни-

жению экономической прибыли от ведения 

животноводства. Во время наших исследо-

ваний установлено, что у телят на 2–10-е 

сутки жизни наблюдались массовые забо-

левания желудочно-кишечного тракта. При 

клиническом осмотре животных отмечали 

снижение или отсутствие аппетита, угне-

тенное состояние и общую слабость, боль-

ные животные предпочитали лежать, отсут-

ствовала реакция на внешние раздражите-

ли. Кожа была сухой, эластичность и чув-

ствительность ее низкая. Волосяной покров 

взъерошенный, сухой. Глаза впалые. Ко-

нечности, уши, носовое зеркало, губы хо-

лодные. Видимые слизистые оболочки 

бледные, с синюшным оттенком. Пульс 

слабый, от слабо наполненного до нитевид-

ного. Тоны сердца ослаблены. Дыхание 

прерывистое, учащенное. Температура тела 

нормальная или в отдельных случаях не-

сколько повышена. Живот подтянутый, при 

пальпации животное испытывает боль. Пе-

ристальтика   усилена,    при   аускультации  

прослушиваются бурные шумы. Акт дефе-

кации непроизвольный. Кал жидкий, водя-

нистый, серо-желтого цвета с примесью 

слизи и газов, в отдельных случаях крови, 

неприятного запаха. У больных телят 

быстро прогрессирует обезвоживание и 

метаболический ацидоз. 

Наряду с клиническими, проводили 

и лабораторные исследования. Изучение 

состава микробных ассоциаций и взаимо-

отношений между отдельными сочленами 

ассоциаций бактерий и вирусов, вызываю-

щих желудочно-кишечные заболевания у 

новорожденных телят в хозяйствах, где 

проводили отбор патологического матери-

ала от погибших и вынужденно убитых с 

диагностической целью животных для бак-

териологических и вирусологических ис-

следований. Как свидетельствуют данные 

таблицы 1, из патологического материала 

молодняка КРС были изолированы 18 ви-

дов бактерий и 4 вида изолятов вирусов, 

которые вызывали желудочно-кишечные 

заболевания. 

Таблица 1. – Результаты исследования патологического материала от молодняка КРС 

(n=221) 

Микроорганизмы 
Выделено культур, бактерий 

абсолютное число % 

E. coli 217 30,3 

K. pneumoniae sp 69 9,3 

Pr. vulgaris 53 7,1 

Pr. mirabilis 55 7,4 

Ps. aeruginosa 55 7,4 

Str. uberis 7 0,9 

Str. pyogenes 16 2,2 

Str. aureus 51 6,9 

St. saprophyticus 10 1,3 

Str. pneumoniae 7 0,9 

Str. agalactiae 4 0,5 

Str. dysagalactiae 3 0,4 

Y. enterocolitica 12 1,6 

Sl. typhimurium 24 3,2 

Sl. dublin 18 2,4 

Sl. enteritidis 12 1,6 

Sl. choleraеsuis 25 3,4 

Sl. typhisuis 14 1,9 

Изоляты 

Вирус диареи КРС 24 3,2 

Ротавирус КРС 14 1,9 

Коронавирус КРС 11 1,5 

ТГЕС 15 2,0 

Всего 716 96,2 
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Чаще всего в этиологии заболеваний 

желудочно-кишечного тракта молодняка 

участвовала E. coli в (30,3 %). Сальмонел-

лы сероваров Sl. typhimurium, Sl. dublin, Sl. 

enteritidis Sl. choleraеsuis Sl. typhisuis выяв-

лены в 9,3 % от общего количества выде-

ленных культур. Что касается другой мик-

рофлоры, то необходимо отметить, что 

стафилококки, стрептококки, иерсинии, 

клебсиелла и Proteus идентифицировали 

значительно реже. Из патологического ма-

териала были выделены изоляты вирусов у 

8,6 %. Наши исследования свидетельству-

ют о том, что доминирующее место в этио-

логии заболеваний желудочно-кишечного 

тракта новорожденных телят занимают па-

тогенные микроорганизмы. 

В исследуемых хозяйствах за 2012–

2019 годы нами был исследован патологи-

ческий материал от 74 погибших или 

вынужденно убитых с диагностической 

целью голов молодняка крупного рогатого 

скота и 25 образцов фекалий от больных 

телят. При заболевании телят неонатально-

го  возраста  отмечали  поражения  органов 

желудочно-кишечного тракта. Чаще всего 

изолировали E. coli (31,68 %), Salmonella 

spp. (12,87 %), Ps. aeruginosa (12,38 %), Pr. 

vulgaris (8,42 %), Pr. mirabilis (6,93 %), Srt. 

pyogenes (7,43 %), Str. aureus и K. pneu-

moniae spp. (3,96 %), Sl. pneumoniae 

(3,47 %), St. saprophyticus (2,97 %), Sl. 

uberis (2,48 %). В меньшем количестве 

встречались St. agalactiae (1,98 %), St. dys-

galactiae (1,49 %). Значение места локали-

зации микроорганизмов в макроорганизме 

и патологическое действие на тот или иной 

орган позволяет сделать заключение об 

ассоциированных инфекциях и смешанных 

формах заболеваний, облегчает поиск ле-

чения и профилактики болезней молодня-

ка. По месту выделения микроорганизмы 

были распределены следующим образом 

(таблица 2). 

Наибольшее количество культур бы-

ло выделено из лимфоузлов (54 изолята), 

что составляет 26,73 %, по 39 культур – из 

селезенки и кишечника (19,31 %), 25 куль-

тур – из печени (12,38 %), а из почек – 

только 10 культур (4,95 %). 

Микроорганизмы 

Внутренние органы 

Фекалии Всего % 
печень селезенка сердце 

лимфатиче-

ские узлы 
почки кишечник 

E. coli 2 10 6 18 5 14 9 64 31,68 

Ps. аeruginosa 1 3 1 8 1 7 4 25 12,38 

Pr. vulgaris 6 5 1 3 - 2 - 17 8,42 

Pr. mirabilis 2 6 - 3 1 2 - 14 6,93 

St. pyogenes 3 3 1 2 - 4 2 15 7,43 

St. aureus 1 1 - 3 - 2 1 8 3,96 

S. pneumoniae 1 2 - 2 - 2 - 7 3,47 

S. saprophyticus 1 1 - 3 - 1 - 6 2,97 

S. uberis - 1 - 2 - 1 1 5 2,48 

S. agalactiae - - - 2 - 1 1 4 1,98 

S. dysagalactiae - 1 - 2 - - - 3 1,49 

K. pneumoniae sp 2 1 1 1 - 1 2 8 3,96 

Sl. enteritidis 6 5 3 5 3 2 2 26 12,87 

Всего 25 39 13 54 10 39 22 202   

% 12,37 19,31 6,44 26,73 4,95 19,31 10,89   100 

Таблица 2. – Бактерии, выделенные из патологического материала телят 
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Анализируя данные таблицы 2, ви-

дим, что в хозяйствах заболевания желу-

дочно-кишечного тракта телят чаще всего 

вызывали бактерии из семейства Entero-

bacterиaceae (63,86 %), в том числе кишеч- 

ную палочку выделяли в 64 случаях 

(31,68 %) от общего количества культур. 

Всего нами идентифицированы 11 серова-

риантов E. coli (таблица 3). 

Таблица 3. – Серогруппы культур E. coli, изолированные от телят 

Серогруппы 
Выделено культур 

абсолютное число % 

О1 4 6,25 

О8 2 3,13 

О9 12 18,75 

О15 4 6,25 

О26 15 23,44 

О33 6 9,38 

О41 5 7,81 

О78 2 3,13 

О101 9 14,06 

О111 2 3,13 

О119 3 4,69 

Всего 64 100,0 

Полученные данные свидетельству-

ют о том, что наиболее распространена в 

исследуемых хозяйствах культура E. coli 

серогрупп О26 (23,44 %), О9 (18,75 %), 

О101 (14,06 %), О33 (9,38 %), О41 (7,81 %), 

О15 и О1 (6,25 %). Другие серогруппы эше-

рихий, в частности О8, О78, О111, О119, 

были изолированы в меньшем количестве 

и, по нашим данным, составляли 3,13 %. 

От больных новорожденных телят в 

хозяйствах нами выделено и идентифици-

ровано 26 культур сальмонелл. Было уста-

новлено, что чаще всего в этиологии желу-

дочно-кишечных заболеваний телят участ-

вуют сальмонеллы сероваров S. typhimuri-

um (46,15 %), S. dublin (34,62 %), S. ente-

ritidis (19,23 %) (таблица 4). 

Таблица 4. — Виды сальмонелл, выделенные от телят (n=74) 

Сальмонеллы 
Выделено культур 

абсолютное число % 

S. typhimurium 12 46,15 

S. dublin 9 34,62 

S. enteritidis 5 19,23 

Всего 26 100 

Проведенные нами эксперименталь-

ные исследования в хозяйствах показали, 

что желудочно-кишечные заболевания но-

ворожденных телят вызываются полиэтио-

логическими факторами. 

Параллельно с бактериологически-

ми проводили вирусологические исследо-

вания патологического материала от моло-

дняка крупного рогатого скота на наличие 

вирусной диареи КРС, коронавируса КРС, 

ротавируса  КРС. Были  получены  следую- 

щие результаты. При проведении сероло-

гических реакций осуществляли определе-

ние АТ к вирусной диарее КРС, коронави-

русу КРС, ротавирусу КРС. Титр АТ в 

сыворотке крови телят в разных хозяйст-

вах колебался и составлял 1:32–1:8 с пос-

тепенным снижением на 14-е сутки до 1:4. 

После заражения куриных эмбрионов па-

тологическим материалом не наблюдали 

изменений в развитии: эмбрионы остались 

живы, патологических изменений  эмбрио- 
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нов и желточного мешка не найдено; мик-

роскопия желточного мешка отрицатель-

ная. После заражения культуры клеток и 

проведения «слепых» пассажей ЦПД не 

устанавливали. При проведении серологи-

ческих исследований крови от молодняка 

крупного рогатого скота были получены 

следующие данные: титр АТ к возбудите-

лю вирусной диареи крупного рогатого 

скота встречали в 25 % случаев, рота- и 

коронавирусной инфекций  крупного рога-

того скота – в 17 %  и 11 % случаев соответ- 

ственно из 70 исследованных образцов 

крови. 

При изучении вирусной этиологии 

болезней желудочно-кишечного тракта 

нами были исследованы пробы патологи-

ческого материала от погибших и убитых 

с диагностической целью телят с помощью 

ПЦР. Исследования проводились на нали-

чие Pestivirus (вирусная диарея крупного 

рогатого скота), Rotavirus (ротавирус КРС), 

Coronavirus (коронавирус КРС). Результа-

ты исследований приведены в таблице 5. 

Таблица 5. – Выявление генома вирусов методом ПЦР от телят из опытных хозяйств (n=40) 

Вирусы 
Выявлено 

абсолютное число % 

Вирус диареи КРС 24 49,0 

Ротавирус КРС 14 28,6 

Коронавирус КРС 11 22,4 

Всего 49 100 

Таким образом, в ходе исследования 

патологического материала методом ПЦР 

нами были идентифицированы вирусы Pes-

tivirus в 49,0 % случаев, Rotavirus – в        

28,6 %, Coronavirus – в 22,4 % случаях изу-

чаемого материала. 

Наличие серопозитивных животных 

в хозяйстве может свидетельствовать о 

циркуляции данных возбудителей среди 

поголовья. Это говорит о том, что вирус-

ные факторы могут принимать участие в 

этиологии заболеваний желудочно-кишеч- 

ного тракта телят в исследуемых хозяй-

ствах. 

Приведенные выше данные подтвер-

ждают, что желудочно-кишечные заболева-

ния новорожденных телят в исследуемых 

хозяйствах вызываются бактериями и виру-

сами. Бактерии встречаются в монокульту-

рах и в ассоциациях как между собой, так и 

с вирусами. При бактериальном исследова-

нии в хозяйствах Днепропетровской обла-

сти было выделено и идентифицировано 89 

ассоциаций микроорганизмов. Выделенные 

ассоциации микроорганизмов при желудоч-

но-кишечных заболеваниях телят составля-

ли 44,94 % в различных вариациях, где, как 

правило, встречались два патогенных аген-

та. Чаще всего встречались E. coli + Pr. Vul- 

garis (10,11 %), E. coli + S. pyogenes (5,62 %), 

Sal. typhimurium + Pr. mirabilis и E. coli + 

Pr. mirabilis (4,49 %), E. coli + Ps. Aerugi-

nosa, E. coli + S. pneumoniae (3,37 %), Sal. 

typhimurium + Ps. aeruginosa, Sal. dublin + 

S. pyogenes, Sal. dublin + E. coli, S. sapro-

phyticus + S. pneumoniae, E. coli + S. dy-

sagalactiae (2,25 %), в меньшем количестве 

встречались Sal. enteritidis + K. pneumoniae 

spp, E. coli + K. pneumoniae spp (1,12 %). 

Ассоциации микроорганизмов из 

трех или более сочленов встречались зна-

чительно реже, а именно в 21,35 % от об-

щего количества: Pr. vulgaris + Ps. Aerugi- 

nosa + E. coli, E. coli + Ps. aeruginosa + K. 

pneumoniae spp., E. coli + Pr. mirabilis + Ps. 

aeruginosa встречались в 3,37 % случаев, 

E. coli + Pr. mirabilis + S. uberis, E. coli + S. 

pyogenes + Ps. aeruginosa, E. coli + S. 

uberis + S. pyogenes, S. saprophyticus + S. 

pneumoniae + Sal. Typhimurium – в 2,25 %, 

Staph. aureus + Sal. Enteritidis + K. рneu-

moniae spp., Sal. dublin + Pr. vulgaris + 

Strept. agalactiae – в 1,12 %. 

Вместе с бактериями из патологиче-

ского материала от телят в ассоциациях 

методом ПЦР были выделены энтеропато-

генные вирусы. От общего количества 

идентифицированных  ассоциаций  от  пав- 
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ших телят, больных желудочно-кишечны- 

ми заболеваниями, доля ассоциаций бакте-

рий и вирусов составляла 33,71 %. Чаще 

всего в 20,22 % идентифицировали ассоци-

ации микроорганизмов с Pestivirus (вирус 

диареи КРС). Встречались также такие 

ассоциации, как Pestivirus + E. coli + 

Staph. aureus (3,37 %), Pestivirus + E. coli, 

Pestivirus + E. coli + Pr. vulgaris, Pestivi- 

rus + Ps. aeruginosa + Staph. aureus, Pesti- 

virus + Sal. Enteritidis + Ps. aeruginosa  

(2,25 % случаев). 

В 14,61 % случаев в хозяйствах 

идентифицировали Rotavirus КРС, в 2,25 % 

встречались Rotavirus КРС + Sal. dublin + 

E. coli, Rotavirus КРС + E. coli + Ps. 

aeruginosa, Rotavirus КРС + Sal. Typhimu- 

rium + K. pneumoniae spp и Rotavirus      

КРС + E. coli + Staph. aureus (1,12 %). 

Coronavirus КРС в ассоциациях встречался 

в 10,10 % случаев, а именно Coronavirus 

КРС + E. coli + Ps. aeruginosa, Coronavirus 

КРС + E. coli + Pr. mirabilis в 2,25 %, Coro- 

navirus КРС + Sal. dublin + Strept. 

agalactiae, Coronavirus КРС + S. Sapro- 

phyticus + Strept. agalactiae в 1,12 %. 

В 7,87 % случаев в идентифициро-

ванные ассоциации входили несколько ви-

русных агентов. Чаще всего встречались 

Rotavirus КРС + Pestivirus + Pr. vulgaris, 

Rotavirus КРС + Pestivirus + E. coli, 

Rotavirus КРС + Pestivirus + Coronavirus + 

S. pyogenes (2,25 %), Rotavirus КРС + 

Pestivirus + Coronavirus КРС + Sal. 

typhimurium (1,12 %). Патогенность выде-

ленных культур бактерий исследовали в 

опытах на мышах. Изученные культуры 

показали ярко выраженные энтеропатоген-

ные свойства. 

Таким образом, при желудочно-

кишечных заболеваниях телят в исследу-

емых хозяйствах идентифицировали ассо-

циации бактерий и вирусов в 91,6 % случа-

ях. Ассоциации распределены следующим 

образом (рисунок 1). 

 Ассоциация из двух патогенных агентов 

 Ассоциация из трех патогенных агентов 

 Ассоциация бактерий и вирусов 

Рисунок. – Соотношение ассоциаций паразитирующих агентов у телят 

33,71 % 
44,94 % 

21,35 % 

Как видно из представленного ри-

сунка, ассоциации, в которые входили два 

патогенных   агента,   выявлены  в  44,94 %  

случаев, три – встречались в 21,35 %, а с 

вирусами – в 33,71 % случаев. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Изучена эпизоотическая ситуация 

по желудочно-кишечным заболеваниям 

телят, вызванным бактериями и вирусами. 

Установлена этиологическая структура 

возбудителей и распространения бактери-

альных и бактериально-вирусных ассоциа-

ций при энтеритах телят в исследуемых 

хозяйствах. 

Полученные нами результаты дока-

зывают, что ведущее место в этиологии 

заболеваний желудочно-кишечного тракта 

новорожденных животных занимают ассо-

циации бактерий и вирусов. От телят с 

синдромом диареи выделено 18 видов бак-

терий и идентифицировано 4 вида вирусов,  

вызвавших заболевание. Наибольшую до-

лю в этиологии заболеваний желудочно-

кишечного тракта молодняка занимали та-

кие бактерии, как E. coli, сальмонеллы, 

стафилококки, стрептококки, иерсинии, 

клибсиеллы, протеи же идентифицировали 

значительно реже. Также выделяли и неко-

торые виды вирусов рода Rotavirus, Coro-

navirus, Enterovirus, Reovirus. Ассоциации 

микроорганизмов при желудочно-кишеч- 

ных заболеваниях телят с двумя патоген-

ными агентами составляли 44,94 %, из 

трех или более сочленов – 21,35 %; ассоци-

ации, в которые входили вирусные агенты, 

составляли 33,71 % в различных вариа-

циях. 
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Средство диагностическое 

● аналог Керба теста (Kerba TEST) и Калифорнийского мастит-теста (CMT) 
 

● предназначено для выявления воспалительных процессов в вымени у коров 
при начальных, скрытых и хронических формах мастита, определения сортно-
сти молока  и контроля результатов лечения больных маститами животных 

 высокая диагностическая  

эффективность (от 250 тыс. до 1 500 тыс. и 
выше соматических клеток в 1 см3 молока) 

 простота и надежность диагностики 

● доступная цена 
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Резюме 
В статье представлены результаты исследований иммуногенной активности вакцин производства 

РУП «Институт экспериментальной ветеринарии им. С.Н. Вышелесского» в сравнении с зарубежными анало-

гами, а также данные по повышению эффективности отечественных вакцин. 

 

Summary 
The article presents the results of studies of the immunogenic activity of vaccines produced by RUE «Institute 

of Experimental Veterinary Medicine named after S.N. Vyshelessky» in comparison with foreign analogues, as well as 

data on increasing the effectiveness of domestic vaccines. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Эффективность иммунопрофилак-

тики многих инфекционных болезней жи-

вотных доказана многолетней мировой 

практикой. Сегодня представляется бес-

спорным тот факт, что вакцинопрофилак-

тика является наиболее мощным методом 

борьбы с инфекционной патологией. Иде-

альная вакцина должна соответствовать 

двум основным требованиям: она должна 

быть безопасной и высокоэффективной. 

Кратность введения вакцины должна быть 

минимальной, при этом вакцина должна 

вызывать длительный и стойкий иммун-

ный ответ [2, 3, 5, 6]. 

В настоящее время в животноводче-

ских хозяйствах сложилась ситуация, при 

которой на фоне неблагоприятных факто-

ров окружающей среды, нарушения усло-

вий содержания и кормления животных, 

первичных и вторичных иммунодефицитах 

молодняка эффективность проводимых вак- 

цинаций находится на уровне 50–70 % [8]. 

Несмотря на большие успехи в обла-

сти совершенствования существующих вак-

цин  и  разработки  новых  препаратов,  дли- 

тельность иммунитета, возникающего после 

введения большинства вакцин, мала даже 

при условии многоразового введения одной 

и той же вакцины. Для некоторых вакцин 

она составляет всего от 6 месяцев до 1 года. 

Кроме того, при многократном вве-

дении вакцин у животных возникает 

стресс, который неблагоприятно сказыва-

ется на состоянии здоровья, часто возника-

ют воспалительные процессы, повышение 

температуры. Побочное действие вакцина-

ции можно уменьшить, если увеличить 

сроки иммуногенности вакцин, уменьшить 

объем вводимой вакцины [2, 3, 6]. 

Для определения путей повышения 

иммуногенности вакцин, выпускаемых ин-

ститутом РУП «Институт эксперименталь-

ной ветеринарии им. С.Н. Вышелесского», 

нам необходимо было установить их эф-

фективность в сравнении с зарубежными 

аналогами. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЯ 

Испытания  эффективности живых и 

инактивированных вирусных  вакцин  про- 
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водились по показателю иммуногенной ак-

тивности на поголовье крупного рогатого 

скота в животноводческих хозяйствах Бо-

рисовского района Минской области, в ко-

торых регистрировались инфекционные 

пневмоэнтериты молодняка крупного рога-

того скота. 

Для проведения исследований ис-

пользовали 2 вакцины производства РУП 

«Институт экспериментальной ветеринарии 

им. С.Н. Вышелесского»: 

- живая трехвалентная вирус-вакцина 

против инфекционного ринотрахеита, ви-

русной диареи и парагриппа-3 крупного 

рогатого скота; 

- вирус-вакцина поливалентная инак-

тивированная против инфекционного рино-

трахеита, вирусной диареи, рота- и корона-

вирусной инфекции крупного рогатого ско-

та «Тетравак». 

Изучение иммуногенной активности 

вакцин производства РУП «Институт экс-

периментальной ветеринарии им. С.Н. Вы-

шелесского» проводили в сравнении с зару-

бежными аналогами. В качестве производ-

ственных аналогов живой трехвалентной 

вирус-вакцины против инфекционного ри-

нотрахеита, вирусной диареи и парагриппа-

3 крупного рогатого скота (опытная группа 

№ 1) использовали вакцину: 

- «Бови-шилд Голд FP5 L5» («Pfizer 

Animal Health», США) – опытная группа № 2; 

- «Кэтлмастер Голд FP5 L5» («Pfizer 

Animal Health», США) – опытная группа № 3; 

- вакцину против парагриппа-3 и   

инфекционного ринотрахеита (Ставро-

польская биофабрика, РФ) – опытная груп-

па № 4. 

В качестве аналогов биопрепарата 

«Вирус-вакцина поливалентная инактиви-

рованная против инфекционного ринотра-

хеита, вирусной диареи, рота- и коронави-

русной инфекции крупного рогатого скота 

“Тетравак”» (опытная группа № 1) исполь-

зовали вакцину: 

- «Скоугард 4КС» («Pfizer Animal 

Health», США) – опытная группа № 2; 

- «Ротавек-корона» («Интервет Ин-

тернешнл Б.В.», Нидерланды) – опытная 

группа № 3; 

- «Хипрабровис-4» («Лабораториос 

Хипра С.А.», Испания) – опытная группа 

№ 4; 

- «Комбовак» (Нарвак, РФ) – опыт-

ная группа № 5. 

Все вакцины применяли согласно 

утвержденным инструкциям по их приме-

нению. 

Для испытаний нами были сформи-

рованы группы животных по 10 голов в 

каждой, у которых были отобраны пробы 

крови до введения вакцины и через 21 

день после вакцинации для получения сы-

воротки и проверки наличия антител к ви-

русам инфекционного ринотрахеита 

(ИРТ), вирусной диареи (ВД), парагриппа-

3 (ПГ-3), рота- (РВ) и коронавирусам (КВ). 

Сыворотку крови готовили по обще-

принятой методике: собранную кровь тер-

мостатировали в течение 1 часа при темпе-

ратуре плюс 37 °С. Пипеткой Пастера от-

деляли сгусток от стенок пробирки с тем, 

чтобы облегчить его последующую ре-

тракцию. Пробирки с кровью выдержива-

ли в холодильнике при температуре плюс 

4 °С в течение 10 часов, после чего сыво-

ротку и эритроциты декантировали, эрит-

роциты осаждали центрифугированием 

при 1500 об/мин в течение 20 минут. По-

лученную сыворотку использовали для 

выявления антител к вирусам инфекцион-

ного ринотрахеита, вирусной диареи, пара-

гриппа-3, рота- и коронавирусам в реакции 

нейтрализации. 

Для постановки реакции нейтрализа-

ции сыворотки крови инактивировали при 

температуре плюс 56 °С в течение 30 ми-

нут. Готовили двукратные разведения сы-

вороток с 1:2 до 1:64. Приготовленные раз-

ведения сывороток соединяли с соответ-

ствующим вирусом в дозе 100 ТЦД50/0,1 см3, 

смесь инкубировали в течение 1 часа при 

температуре плюс 37 °С, после чего пере-

носили в планшеты с выращенным моно-

слоем клеток МDВК или СПЭВ. Учет ре-

акции проводили путем микроскопирова-

ния монослоя спустя 2 суток после поста-

новки реакции нейтрализации. Для поста-

новки реакции нейтрализации использова-

ли объединенные пробы сывороток от  жи- 
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вотных опытных и контрольных групп. 

Титр антител к вирусам инфекцион-

ного ринотрахеита, вирусной диареи, рота- 

и коронавирусам, парагриппа-3 крупного 

рогатого скота вычисляли по общеприня-

той методике Рида и Менча и выражали в 

логарифмах с основанием 2 (log2). 

Для определения влияния рН на ре-

продукцию вируса по окончании культиви-

рования клеток Таурус-2 меняли ростовую 

среду на поддерживающую со значениями 

рН 6,3–6,5; 6,9–7,1; 7,2–7,4; 7,9–8,1. Затем 

отключали термостат и выдерживали куль-

туры клеток в течение 18–20 часов. Перед 

заражением клеток сливали поддерживаю-

щую среду и вносили вирус в дозе 0,1–0,5 

ТЦД50 на клетку. После часового контакта 

заливали  поддерживающую  среду со стан- 

дартным значением рН 7,2–7,4.  Результаты 

учитывали визуально по степени пораже-

ния монослоя, а также в ИФА и титровани-

ем на культуре клеток. 

Очистку накопленного вируссодер-

жащего материала от клеточного детрита 

осуществляли низкоскоростным центрифу-

гированием при 3000 об/мин в течение       

20 минут. Предварительно вируссодержа-

щий материал подвергали процедуре замо-

раживания-оттаивания для полноты выхода 

вируса из клеток. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

Результаты испытаний эффективно-

сти вакцин производства РУП «Институт 

экспериментальной ветеринарии им. С.Н. Вы- 

шелесского» в сравнении с зарубежными 

аналогами представлены в таблицах 1–3. 

Таблица 1. – Динамика титров поствакцинальных антител у телят 1–3-месячного возраста 

после применения живой трехвалентной вирус-вакцины против инфекционного ринотрахеи-

та, вирусной диареи и парагриппа-3 крупного рогатого скота в сравнении с зарубежными 

аналогами 

Сроки взятия крови Группа животных 
Титр антител, log2 

ИРТ ВД ПГ-3 

До введения 

опытная группа № 1 2,0 2,0 1,0 

опытная группа № 2 1,0 1,0 2,0 

опытная группа № 3 1,0 1,0 2,0 

опытная группа № 4 1,0 - 1,0 

контрольная группа 2,0 2,0 2,0 

Через 21 день 

после первичной  

иммунизации 

опытная группа № 1 4,0 5,0 4,0 

опытная группа № 2 5,0 6,0 6,0 

опытная группа № 3 6,0 5,0 6,0 

опытная группа № 4 4,0 - 3,0 

Как видно из таблицы 1, применение 

живой трехвалентной вирус-вакцины про-

тив инфекционного ринотрахеита, вирус-

ной диареи и парагриппа-3 крупного рога-

того скота приводило к образованию анти-

тел в сыворотке крови 1–3-месячных телят 

(титр антител составлял 4,0–5,0 log2). Этот 

титр антител является достаточным, чтобы 

защитить животных от вышеперечислен-

ных инфекций. Однако следует заметить, 

что титр противовирусных антител, образо-

ванных   при  иммунизации   отечественной  

вакциной (группа № 1), на 1,0–2,0 log2 

уступает титрам антител в сыворотке кро-

ви животных, вакцинированных зарубеж-

ными аналогами, в частности вакцинам 

«Бови-шилд Голд FP5 L5», «Кэтлмастер 

Голд FP5 L5». 

Исключение составляет вакцина про-

тив парагриппа-3 и инфекционного рино-

трахеита производства Ставропольской 

биофабрики, Российская Федерация. Уро-

вень антител к ИРТ, образованных при им-

мунизации вакциной производства Ставро- 
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польской биофабрики, составлял 4 log2, что 

совпадает с уровнем антител у телят, вак-

цинированных живой трехвалентной вирус-

вакцины против инфекционного ринотрахе- 

ита, вирусной диареи и парагриппа-3 круп-

ного рогатого скота (опытная группа № 1), 

и на 1 log2 ниже в отношении ВД. 

Таблица 2. – Динамика титров поствакцинальных антител у сухостойных коров за 1,5–2 ме-

сяца до отела после применения биопрепарата «Вирус-вакцина поливалентная инактивиро-

ванная против инфекционного ринотрахеита, вирусной диареи, рота- и коронавирусной ин-

фекции крупного рогатого скота “Тетравак”» в сравнении с зарубежными аналогами 

Сроки взятия крови Группа животных 
Титр антител, log2 

ИРТ ВД РВ КВ 

До введения 

опытная группа № 1 1,0 2,0 2,0 1,0 

опытная группа № 2 - - 1,0 2,0 

опытная группа № 3 - - 2,0 1,0 

опытная группа № 4 1,0 1,0 - - 

опытная группа № 5 1,0 1,0 2,0 1,0 

контрольная группа 2,0 1,0 1,0 2,0 

Через 21 день 

после 

первичной 

иммунизации 

опытная группа № 1 4,0 5,0 5,0 4,0 

опытная группа № 2 - - 5,0 7,0 

опытная группа № 3 - - 6,0 6,0 

опытная группа № 4 5,0 6,0 - - 

опытная группа № 5 3,0 4,0 5,0 3,0 

Данные таблицы 2 свидетельствуют о 

выраженном приросте титров специфиче-

ских антител после применения биопрепа-

рата «Вирус-вакцина поливалентная инак-

тивированная против инфекционного рино-

трахеита, вирусной диареи, рота- и корона-

вирусной инфекции крупного рогатого ско-

та “Тетравак”». При этом в сравнении с за-

рубежными аналогами (за исключением 

вакцины «Комбовак») изучаемая вакцина 

уступала по уровню антител в сыворотке 

крови на 1,0–3,0 log2. 

Как видно из результатов проведен-

ных исследований, живая трехвалентная 

вирус-вакцина против инфекционного ри-

нотрахеита, вирусной диареи и парагриппа-

3 крупного рогатого скота «Тетравак» усту-

пает по эффективности некоторым зару-

бежным аналогам, однако ее применение 

приводит к формированию напряженного 

иммунитета, достаточного, чтобы предот-

вратить развитие заболевания у животных. 

Несмотря на это, вопрос о повышении им-

муногенности отечественных вакцин явля-

ется актуальным [4]. 

Следующий этап работы заключался 

в подборе линий перевиваемых культур 

клеток, в которых накопление вирусного 

материала будет максимальным, и в под-

боре параметров культивирования. На дан-

ном этапе культивирование вирусов прово-

дили стационарным способом в матрасах. 

При культивировании вируса диа-

реи крупного рогатого скота важным мо-

ментом является сыворотка, которую ис-

пользуют как компонент ростовой среды. 

Чаще всего используют сыворотку круп-

ного рогатого скота, а такая сыворотка, 

как правило, содержит антитела ко мно-

гим кишечным вирусам, в том числе и к 

вирусной диарее, что существенно снижа-

ет накопление вируса. Поэтому перед ис-

пользованием сыворотки крупного рога-

того скота необходимо проверять ее на 

наличие антител к вирусной диарее или 

использовать фетальную сыворотку, сво-

бодную от антител. Из литературных ис-

точников известно, что сыворотка север-

ных оленей также свободна от антител к 

вирусной диарее [7]. 
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Кроме  того, при хранении следует 

обращать внимание на то, что многократ-

ное замораживание и оттаивание вирусного 

антигена снижает его вирулентность и им-

муногенность. Оттаявшую суспензию по-

вторно замораживали-оттаивали и после 

оттаивания отбирали пробы для определе-

ния инфекционной активности вируса, ко-

торую  определяли  методом титрования  на  

96-луночных планшетах с выращенным 

монослоем клеток, в которых проводили 

накопление вируса. Для следующего пас-

сажа в качестве матровой расплодки ис-

пользовали пробы с наибольшим титром. 

Результаты изучения чувствитель-

ности перевиваемых культур клеток к ви-

русу диареи штамма «КМИЭВ-7» пред-

ставлены в таблице 3. 

Таблица 3. – Чувствительность перевиваемых культур клеток к вирусу диареи крупного    

рогатого скота штамма «КМИЭВ-7» 

Культура клеток № пассажа 
Время 

культивирования, ч 
Титр, lg ТЦД50/мл 

MDBK 4 96 4,5–5,5 

Таурус-2 5 96 6,8–7,0 

ПС 5 96–120 6,6–6,7 

Таблица 4. – Влияние рН среды на репродукцию вируса диареи крупного рогатого скота в 

культуре клеток Таурус-2 

рН поддерживающей 

среды 

Методы 

определения 

Титр вируса 

пассаж 

1 2 3 5 7 

6,3–6,5 
lg ТЦД50/мл 4,1 6,0 7,3 7,9 8,1 

ИФА (log2) 4,8 6,6 7,8 8,6 8,9 

6,9–7,1 
lg ТЦД50/мл 4,0 5,0 6,3 7,0 7,1 

ИФА (log2) 4,1 6,0 6,8 7,4 7,3 

7,2–7,4 
lg ТЦД50/мл 3,8 4,5 6,5 6,8 6,6 

ИФА (log2) 4,3 5,3 6,9 7,1 7,0 

7,9–8,1 
lg ТЦД50/мл 2,5 25 3,8 4,6 4,7 

ИФА (log2) 2,0 3,3 4,8 5,3 5,3 

Так, нами установлено, что экспози-

ция клеток в течение 18–20 часов при кис-

лом значении рН (6,3–6,5) среды до инфи-

цирования   их   вирусом   сопровождается,  

начиная со 2-го пассажа, возрастанием ин-

фекционной и антигенной активности ви-

руса до 6,0 lg ТЦД50/мл и 6,6 log2 в ИФА 

соответственно.   С  увеличением   количе- 

Как видно из данных таблицы 3, 

наиболее технологичными и продуктивны-

ми оказались перевиваемые культуры кле-

ток Таурус-2 и ПС. В этих клетках к 5-му 

пассажу за 96–120 часов вирус накапливал-

ся на уровне 6,5–7,0 lg ТЦД50/мл. Культура 

клеток MDBK оказалась менее чувстви-

тельной. Титр вируса в этой культуре со-

ставлял 4,5–5,5 lg ТЦД50/мл. 

Изготовление вакцин требует боль-

шого объема вирусного сырья, и вопрос 

повышения урожайности вируса всегда 

остается  актуальным.  Кроме  того, важной  

остается задача повышения чувствительно-

сти клеток к вирусу, что позволяет устра-

нить вероятность его модификации, так как 

в клетках с низкой чувствительностью 

только небольшая часть вирусной популя-

ции способна репродуцироваться при усло-

виях, отличающихся от оптимальных. 

Нами было установлено, что рН на репро-

дукцию вируса диареи оказывает огромное 

влияние. 

Результаты влияния рН среды на ре-

продукцию вируса диареи крупного рога-

того скота представлены в таблице 4. 
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ства пассажей до 7 титр вируса увеличива-

ется до 8,1 lg ТЦД50/мл и 8,9 log2 в ИФА. 

При этом сокращается время культивирова-

ния до 72 часов. Эти показатели выше ре-

зультатов, полученных при нейтральном 

значении рН, на 1,5 log2. 

Таким образом, подготовительный 

этап перед заражением клеток вирусом с 

использованием слабокислой среды повы-

шал чувствительность  клеток  к инфициро- 

ванию и влиял на уровень накопления воз-

будителя. 

Ротавирус крупного рогатого скота 

(штамм «КМИЭВ-3») культивировали в 

культурах клеток СПЭВ, Таурус-2, Marc-

145, Vero, MDBK. 

Результаты изучения чувствительно-

сти перевиваемых культур клеток к рота-

вирусу крупного рогатого скота представ-

лены в таблице 5. 

Таблица 5. – Результаты изучения чувствительности перевиваемых клеток к штамму 

«КМИЭВ-3» ротавируса 

Культура 

клеток 

Время 

репродукции, 

ч 

Инфекционная активность, lg ТЦД50/мл Титр в ИФА 

(после обработки 

трипсином), log2 
до обработки  

трипсином 

после обработки 

трипсином 

СПЭВ 24–30 5,5–6,0 7,0–7,5 7,0–7,5 

Таурус-2 24 4,5–5,0 6,5–7,0 6,5–7,0 

Marc-145 24 4,5–5,0 6,0–6,5 6,0–6,5 

Vero 48 3,5–4,0 5,5–6,0 6,0–6,5 

MDBK 24 5,5–6,0 6,0–6,5 6,0–6,5 

Как видно из данных, представлен-

ных в таблице 6, наиболее чувствительной 

биологической моделью для накопления 

ротавируса является перевиваемая культу-

ра клеток СПЭВ. Инфекционная актив-

ность вируса составила 7,0–7,5 lg ТЦД50/мл 

после обработки его трипсином. Из наших 

исследований видно, насколько важно пра-

вильно подобрать параметры культивиро-

вания вируса. Титр необработанного виру-

са составил 5,5–6,0 lg ТЦД50/мл, что на       

1,5 lg ниже по сравнению с обработанным 

вирусом. 

Аналогичные исследования по под-

бору оптимальной биологической системы 

для накопления вируса и подбору парамет-

ров культивирования были проведены для 

коронавируса, инфекционного ринотрахеи-

та, парагриппа-3 и миксомы кроликов. 

Было установлено, что наиболее чув-

ствительной культурой клеток для культи-

вирования коронавируса, инфекционного 

ринотрахеита, парагриппа-3 является 

МDВК. 

Очистка при получении инактивиро-

ванных (убитых) вакцин является важным 

этапом, так как убитый вирус не репроду-

цируется в организме, и для получения до- 

статочно интенсивного иммунного ответа 

необходимо вводить при вакцинации зна-

чительное количество вируссодержащего 

материала. Суспензия вируса, используе-

мая для изготовления вакцин, обычно со-

держит значительные количества компо-

нентов клеток, которые оказывают допол-

нительную нагрузку на иммунную систему 

организма, поэтому вирусные суспензии 

должны быть очищены от балластных 

агентов (обычно используют низкоско-

ростное центрифугирование). 

Одной из проблем получения инак-

тивированных вакцин является изыскание 

безупречного способа инактивации виру-

сов, обеспечивающего необратимое повре-

ждение его репликативного механизма при 

полном сохранении исходной антигенной 

структуры. 

Для получения инактивированных 

вакцин в качестве инактиванта широко ис-

пользуют формалин, гидроксиламин, бета-

пропиолактон, теотропин, аминоэтилэти-

ленимин (АЭЭИ). Все перечисленные 

инактиванты имеют как свои достоинства, 

так и недостатки. 

Все реагенты, которые используют 

для инактивации вирусов, должны активно 
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реагировать с компонентами нуклеино- 

вых кислот, т.е. являться сильными мутаге-

нами. Поэтому избыток инактиванта по 

окончании реакции должен быть полно-

стью удален или переведен в неактивную 

форму. 

Установлено, что наиболее подходя-

щими инактивантами являются 0,2%-ный 

теотропин и 0,1%-ный аминоэтилэтилени-

мин (АЭЭИ). 

В повышении иммуногенности 

инактивированных вакцин важная роль 

принадлежит адъювантам. Несмотря на 

значительные успехи в создании инактиви-

рованных вакцин, многие из них пока не 

обеспечивают такой напряженной и дли-

тельной защиты, как живые. Но против не-

которых болезней созданы достаточно эф-

фективные инактивированные вирусные 

вакцины, являющиеся на сегодня един-

ственно приемлемыми препаратами для 

специфической профилактики [1]. 

Иммуногенность инактивированной 

вакцины в значительной степени зависит 

от наличия и вида адъюванта. Были созда-

ны образцы поливалентной инактивиро-

ванной вакцины, содержащей вирусы ри-

нотрахеита, вирусной диареи, рота- и коро-

навируса, с использованием адъювантов 

нового  поколения  Montanide  ISA  61  VG,  

Montanide ISA 201 VG, Montanide ISA 50 

V2. В качестве контроля сконструировали 

образцы вакцины с применением Monta-

nide ISA 15 VG, Montanide ISA 206 VG, 

которые использовались ранее для изго-

товления эмульгированных вакцин. 

При изготовлении вакцины, а имен-

но при подборе соотношения вирусного 

компонента и эмульгатора, мы придержи-

вались рекомендаций производителя. Так, 

при изготовлении вакцины с Montanide 

ISA 61 VG и Montanide ISA 50 V2 адъ-

юванты добавляли в процентном соотно-

шении 60 и 50 по весу соответственно. Со-

отношение Montanide ISA 201 VG и Monta-

nide ISA 206 VG составляло 50 % по объе-

му. Montanide ISA 15 VG добавлялся в ко-

личестве 15 %, а вирусный компонент со-

ставлял 85 %. 

Вязкость является важнейшей физи-

ческой константой, характеризующей 

свойства адъювантов. Чем ниже вязкость 

адъюванта, тем легче ввести его животно-

му, тем меньшую травму оно получит, а 

следовательно, и меньший стресс. Как пра-

вило, адъюванты с меньшей вязкостью ме-

нее реактогенны. 

Результаты определения вязкости 

приготовленных эмульсий представлены в 

таблице 6. 

Таблица 6. – Определение вязкости поливалентной вакцины против ринотрахеита, вирусной 

диареи, рота- и коронавируса, приготовленной с использованием различных адъювантов 

Показатель 
Montanide 

ISA 201 VG 

Montanide  

ISA 206 VG 

Montanide  

ISA 15 VG 

Montanide  

ISA 61 VG 

Montanide  

ISA 50 V2 

Вязкость, 

мПа·с 
40 при 25 °С 120 при 25 °С 20 при 25 °С 40 при 25 °С 200 при 25 °С 

Как видно из таблицы 6, наименьшей 

вязкостью обладают адъюванты Montanide 

ISA 201 VG, Montanide ISA 61 VG и Mon-

tanide ISA 15 VG по сравнению с ранее ис-

пользуемыми эмульгаторами. Эксперимент 

проводился при комнатной температуре  

25 °С. Температура имеет большое значе-

ние, так как ее понижение приводит к уве-

личению вязкости. 

Для того чтобы определить, какой 

эмульгатор следует использовать в даль-

нейшем в конструировании поливалентной 

вакцины,  проведены  исследования  по оп- 

ределению реактогенности изготовленных 

образцов. 

Реактогенность полученных эмульсий 

проверяли на кроликах и морских свинках. 

При исследовании места введения об-

разцов вакцины установлено, что введение 

препарата, содержащего Montanide ISA 61 

VG, Montanide ISA 201 VG и Montanide 

ISA 15 VG, не вызывало никаких побочных 

явлений. В то же время введение вакцины с 

Montanide ISA 50 V2 и Montanide ISA 206 

VG вызывало небольшую отечность в ме-

сте введения. 
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Нами были проведены исследова-

ния сывороток крови на наличие антител к 

вирусам ринотрахеита, вирусной диареи, 

рота- и коронавирусов. Антитела к виру-

сам  инфекционного  ринотрахеита,  вирус- 

ной диареи, рота- и коронавирусам опре-

деляли в реакции нейтрализации. 

Результаты определения вирус ней- 

трализующих антител в сыворотках крови 

кроликов представлены в таблице 7. 

Таблица 7. – Вируснейтрализующие антитела в сыворотке крови кроликов, иммунизирован-

ных образцами вакцины, содержащей различные адъюванты 

Образцы вакцины 
Средний титр вируснейтрализующих антител к вирусам, log2 

ИРТ ВД ротавирусу коронавирусу 

Montanide ISA 61 VG 2,5 1,9 2,1 2,0 

Montanide ISA 201 VG 2,4 2,2 2,3 2,1 

Montanide ISA 15 VG 2,75 2,3 2,5 2,1 

Montanide ISA 206 VG 1,55 1,7 1,95 1,8 

Montanide ISA 50 V2 1,45 1,7 1,9 1,97 

Как видно из таблицы 7, титр вирус-

нейтрализующих антител невысокий, но 

это закономерно, так как иммунизировали 

кроликов однократно. Однако прослежива-

ется определенная тенденция. Титр антител 

выше в случаях применения вакцины с 

Montanide ISA 61 VG, Montanide ISA 201 

VG и Montanide ISA 15 VG и составляет от 

1,9 до 2,75 log2, в то время как применение 

вакцины с Montanide ISA 206 VG и Monta-

nide ISA 50 V2 приводило к формированию 

антител в титрах от 1,45 до 1,97 log2. 

 

ВЫВОДЫ 

1. Установлено, что применение жи-

вой трехвалентной вирус-вакцины против 

инфекционного ринотрахеита, вирусной 

диареи и парагриппа-3 крупного рогатого 

скота приводило к образованию антител в 

сыворотке крови 1–3-месячных телят в тит-

рах 4,0–5,0 log2. Однако следует заметить, 

что титр противовирусных антител, образо-

ванных при иммунизации отечественной 

вакциной, на 1,0–2,0 log2 уступает титрам 

антител в сыворотке крови животных, вак-

цинированных зарубежными аналогами. 

2. Титр антител у животных, вакци-

нированных вирус-вакциной поливалент-

ной инактивированной против инфекцион-

ного ринотрахеита, вирусной диареи, рота- 

и коронавирусной инфекции крупного ро-

гатого скота «Тетравак», на 1,0–3,0 log2 ни- 

же по сравнению с зарубежными аналога-

ми (за исключением вакцины «Комбо- 

вак»). 

3. Установлено, что наиболее чув-

ствительной культурой клеток для культи-

вирования коронавируса, инфекционного 

ринотрахеита, парагриппа-3, вирусной ди- 

ареи является МDВК. 

4. Установлено, что наименьшей вяз-

костью обладают адъюванты Montanide 

ISA 201 VG, Montanide ISA 61 VG и Mon-

tanide ISA 15 VG по сравнению с ранее ис-

пользуемыми эмульгаторами Montanide 

ISA 206 VG и Montanide ISA 50 V2. 

5. При исследовании места введения 

образцов вакцины установлено, что препа-

рат, содержащий Montanide ISA 61 VG, 

Montanide ISA 201 VG и Montanide ISA 15 

VG, не вызывал никаких побочных явле-

ний, в то время как введение вакцины с 

Montanide ISA 50 V2 и Montanide ISA 206 

VG вызывало небольшую отечность в ме-

сте введения. 

6. Титр антител выше в случаях при-

менения вакцины с Montanide ISA 61 VG, 

Montanide ISA 201 VG и Montanide ISA 15 

VG и составляет от 1,9 до 2,75 log2. В то 

же время применение вакцины с Montanide 

ISA 206 VG и Montanide ISA 50 V2 приво-

дило к формированию антител в титрах от 

1,45 до 1,97 log2. 
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ВАКЦИНА ИНАКТИВИРОВАННАЯ ДЛЯ ПРОФИЛАКТИКИ  
ИНФЕКЦИОННОГО РИНОТРАХЕИТА, ВИРУСНОЙ  
ДИАРЕИ, ПАРАГРИППА-3 И ПАСТЕРЕЛЛЕЗА  
КРУПНОГО РОГАТОГО СКОТА 

«БЕЛВИРОПАСТ» 

 Состоит из штаммов вирусов инфекционного ринотрахеита, диареи, парагриппа-3,  
штаммов бактерий Mannheimia (Pasteurella) haemolytica тип А и Pasteurella multocida тип А,  
эмульгированных в масляном адъюванте. 
 

 Вызывает выработку специфических антител против возбудителей инфекционного  
ринотрахеита, вирусной диареи, парагриппа-3, бактерий Mannheimia haemolytica тип А  
и Pasteurella multocida тип А у иммунизированных животных, стимулирует неспецифическую  
резистентность организма, активирует фагоцитарную активность клеток  
нейтрофильно-макрофагального ряда и бактерицидную активность крови. 
 

 Иммунитет у вакцинированных животных формируется к 21-му дню после вакцинации. 

 Применяют для профилактической иммунизации КРС против инфекционного ринотрахеита,  
вирусной диареи, парагриппа-3 и пастереллеза в угрожаемых и неблагополучных хозяйствах.  
Прививают только клинически здоровых животных. 
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ИММУНОГЕННОСТИ ВАКЦИН  

ПРОТИВ ГЕМОФИЛЕЗА ПТИЦ В УСЛОВИЯХ ПРОИЗВОДСТВА 

 

Резюме 
В статье приведены данные по сравнительной оценке иммуногенности вакцины против гемофилеза 

птиц «Про-Вак Кориза-3» (Южная Корея) и вакцины против инфекционного ринита птиц «Вольвак® AC 

Плюс» (Германия) в условиях производства. Результаты исследований показали, что данные вакцины безвред-

ны и ареактогенны и способны предохранять цыплят от заболевания в условиях промышленного производ-

ства. 

 

Summary 
The article presents data on a comparative assessment of the immunogenicity of «Pro-Vac Coryza-3» vaccines 

against avian hemophilia (South Korea) and «Volvak® AC Plus» (Germany) against infectious rhinitis in birds under 

production conditions. The results showed that these vaccines are harmless and reactogenic and is able to protect 

chickens from disease in the conditions of industrial production. 

 

Поступила в редакцию 20.08.2020 г. 

 

ВВЕДЕНИЕ 

Промышленное птицеводство явля-

ется наиболее специализированной и тех-

нически оснащенной отраслью, производя-

щей значительные объемы продукции в от-

носительно короткие сроки [7]. 

На сегодняшний день респиратор-

ные заболевания занимают ведущее место в 

структуре инфекционных патологий птиц. 

Этиологическими агентами данных заболе-

ваний могут выступать как вирусы 

(ньюкаслская болезнь, грипп птиц, инфек-

ционный бронхит кур, инфекционный ла-

ринготрахеит, метапневмовирусная инфек-

ция), так и бактерии (респираторный мико-

плазмоз, бордетеллиоз, орнитоактериоз и 

др.). Также к респираторным болезням от-

носится гемофилез птиц, вызываемый бак-

териями вида Avibacterium paragallinarum, 

ранее известными как Haemophilus paragal-

linarum [9, 12, 13]. 

Гемофилез птиц (инфекционный ри-

нит) – острое  энзоотическое  высококонта- 

гиозное заболевание верхних дыхательных 

путей домашней птицы, в первую очередь 

цыплят и кур, характеризующееся ката-

ральным воспалением слизистых оболочек 

носовой полости, конъюнктивы и воздухо-

носных пазух, а также подкожным отеком 

головы и в редких случаях – пневмонией. 

Распространение данного заболевания 

происходит горизонтальным путем. Суще-

ствует мнение, что инфекционный ринит 

не является системной инфекцией и не 

способен вызвать высокую смертность 

восприимчивой птицы, однако при острых 

вспышках отход поголовья может дости-

гать 10 %. Экономический ущерб наносит-

ся также отставанием в росте молодняка и 

снижением яйценоскости кур до 40 %, осо-

бенно на пике продуктивности. Вспышки 

гемофилеза фиксируют в зимне-весенний 

и осенне-зимний периоды. По антигенным 

свойствам штаммы Avibacterium paragalli-

narum классифицируют как серотипы А, В 

и  С. Данные  серотипы  не обладают пере- 
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крестной защитой при иммунизации пти-

цы. В настоящее время для типирования 

возбудителя инфекционного ринита кур 

используют серологические и молекуляр-

но-генетические методы [2, 3, 4, 6, 10]. 

Противоэпизоотические мероприятия 

в борьбе с гемофилезом птиц должны 

иметь комплексный подход и предусматри-

вать не только выполнение ветеринарно-

санитарных правил, использование эффек-

тивных терапевтических препаратов, но и 

применение средств специфической профи-

лактики (вакцинопрофилактики). 

До середины 90-х годов ΧΧ века 

большинство коммерческих вакцин содер-

жали только штаммы Avibacterium paragal-

linarum серотипов А и С, что негативно от-

ражалось на их протективных свойствах в 

связи с активной циркуляцией патогенного 

возбудителя серотипа В [1, 3, 5, 6, 11]. 

Ввиду отсутствия отечественной вак-

цины для специфической профилактики 

гемофилеза птиц используют зарубежные 

инактивированные вакцины. Двукратная 

вакцинация ремонтного молодняка птиц в 

комплексе с лечебно-профилактическими 

обработками птицы антибактериальными 

препаратами и улучшением условий содер-

жания и кормления птиц обеспечивает эф-

фективную профилактику заболевания [8]. 

Цель работы – сравнительный ана-

лиз иммуногенной активности вакцины 

против гемофилеза птиц «Про-Вак Кориза-

3» (PRO-VACTM CORYZA-3) производства 

«Комифарм Интернешнл Ко ЛТД» (Южная 

Корея) и вакцины против инфекционного 

ринита птиц «Вольвак® AC Плюс» (Volvac® 

AC Plus) производства «Берингер Ингель-

хайм Ветмедика ГмбХ» (Германия), содер-

жащих не менее чем 108,0 ЭИД50 инактиви-

рованных бактерий из каждого серотипа (А, 

В, С) штаммов Avibacterium paragallinarum. 

Вакцина против гемофилеза птиц 

«Про-Вак Кориза-3» содержит инактивиро-

ванный бактериальный антиген Avibacte-

rium paragallinarum серотип A (штамм 

0083), инактивированный бактериальный 

антиген Avibacterium paragallinarum серо-

тип B (штамм 0222), инактивированный 

бактериальный  антиген  Avibacterium para- 

gallinarum серотип C (штамм Modesto), 

тиомерсал, гидроксид алюминия гель. 

Вакцину вводят курам с соблюдени-

ем общепринятых правил асептики и анти-

септики однократно внутримышечно в об-

ласть бедра в дозировке 0,5 мл в возрасте 

до 40 дней и 1 мл – в возрасте старше 40 

дней. В птицеводческих хозяйствах, где 

ранее выявлялись случаи заболевания ге-

мофилезом, проводят двукратную вакци-

нацию: первый раз – в возрасте 3–10 

недель, второй раз – за 3–4 недели до нача-

ла яйцекладки. Вакцина вызывает форми-

рование иммунного ответа у цыплят и кур 

к возбудителю гемофилеза птиц через 21 

сутки после однократного применения 

продолжительностью более 15 недель. 

Вакцина против инфекционного ри-

нита птиц «Вольвак® AC Плюс» изготовле-

на из культуры штаммов Avibacterium 

paragallinarum серотипов A, B, C, инакти-

вированных формалином (0,432 мг), с до-

бавлением в качестве адъюванта минераль-

ного масла (234,402 мг), пропиленгликоля 

(4,144 мг), ПАВ – Спан 80 (22,72 мг) и 

Твин 80 (8,262 мг) и консерванта тиомер-

сала (0,05 мг). 

Вакцину вводят птице подкожно в 

область средней трети шеи в объеме 0,5 мл 

двукратно: первый раз – в возрасте 3–10 

недель, второй раз – за 3–4 недели до нача-

ла яйцекладки. Вакцина вызывает форми-

рование иммунного ответа у птицы к воз-

будителям инфекционного ринита через 3 

недели после двукратного применения 

продолжительностью не менее 27 недель. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

В отдел болезней птиц, пчел и физи-

ко-химических исследований РУП «Ин-

ститут экспериментальной ветеринарии 

им. С.Н. Вышелесского» были проведены 

испытания вакцины против гемофиле-      

за птиц «Про-Вак Кориза-3» и вакцины 

против инфекционного ринита птиц 

«Вольвак® AC Плюс» для сравнительной 

оценки иммуногенности в условиях произ-

водства. Производственные испытания 

вакцин проводили в ОАО «1-я Минская 

птицефабрика»,   руководствуясь   согласо- 
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ванными и утвержденными в установлен-

ном порядке программами испытаний и ин-

струкциями по применению вакцин. 

Для проведения исследований было 

использовано 49780 птиц 126–130-дневного 

возраста кросса Хайсекс коричневый, подо-

бранных по принципу аналогов и разделен-

ных на 2 группы. 

Технологические параметры выра-

щивания и ветеринарно-санитарные обра-

ботки кур во всех подопытных группах бы-

ли одинаковыми. 

Молодняк кур 1-й (опытной) группы 

в количестве 20000 особей иммунизирова-

ли против гемофилеза птиц вакциной «Про-

Вак Кориза-3» (PRO-VACTM CORYZA-3) 

(дата изготовления 17.10.2019 г., годен до 

16.10.2021 г., партия № 59CORYV03). Вак-

цину вводили согласно инструкции по ее 

применению подкожно в область бедра в 

дозе 0,5 мл. Перед применением вакцины 

дожидались, пока ее температура не станет 

комнатной. Во время проведения вакцина-

ции флаконы с вакциной периодически 

встряхивали для восстановления однород-

ности суспензии. Птиц 2-й (контрольной) 

группы в количестве 29780 особей иммуни-

зировали против гемофилеза птиц анало-

гичной инактивированной вакциной «Воль- 

вак® AC Плюс» (Volvac® AC Plus) (Герма- 

ния) (дата изготовления 13.08.2018 г., годен 

до 08.2021 г., партия № 1808106А). Вакци-

ну вводили согласно инструкции по ее при-

менению однократно подкожно в область 

средней трети шеи в дозе 0,5 мл. Перед 

применением вакцину выдерживали при 

комнатной температуре и непосредственно 

перед введением тщательно встряхивали. 

Во время проведения иммунизации флако-

ны с вакциной периодически встряхивали 

для восстановления однородности суспензии. 

За птицей обеих групп велось еже-

дневное наблюдение с учетом клинических 

отклонений и падежа. Содержание специ-

фических антител против гемофилеза опре-

деляли у птиц 1-й и 2-й групп до (фон) и 

через 21 день после вакцинации (по 20 

проб из каждой группы). 

Уровень специфических антител в 

сыворотке  крови  птиц  против  гемофилеза  

птиц (инфекционного ринита птиц) опре-

деляли в РТГА с использованием инакти-

вированных антигенов Avibacterium para-

gallinarum серотипов А, В и С. РТГА ста-

вили по традиционной методике микроме-

тодом. Проведение испытания включало 

следующие этапы: приготовление взвеси 

эритроцитов кур, определение гемагглюти-

нирующего титра антител в РГА и рабочей 

дозы антигена, постановка реакции. 

В фосфатно-буферном растворе с 

pH 7,2, содержащем 0,1 % бычьего сыво-

роточного альбумина, готовили двукрат-

ные разведения сывороток в объеме           

50 мкл. К каждому разведению сыворотки 

добавляли по 50 мкл рабочей дозы антиге-

на. Смесь встряхивали и выдерживали при 

комнатной температуре в течение 30 мин, 

после чего в каждую лунку добавляли по 

50 мкл 1%-ной суспензии куриных эритро-

цитов. Смесь повторно встряхивали и 

оставляли при комнатной температуре на 

30–60 мин, после чего проводили учет ре-

зультатов реакции. При наличии специфи-

ческих антител в сыворотке наступала за-

держка агглютинации эритроцитов. За 

титр сыворотки принимали предельное 

разведение, вызывающее полную задержку 

гемагглютинации. 
 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИСПЫТАНИЙ 

При иммунизации молодняка кур 

против гемофилеза птиц вакцинами «Про-

Вак Кориза-3» (PRO-VACTM CORYZA-3) 

производства «Комифарм Интернешнл Ко 

ЛТД» (Южная Корея) и «Вольвак® AC 

Плюс» (Volvac® AC Plus) производства 

«Берингер Ингельхайм Ветмедика 

ГмбХ» (Германия), в ткани на месте введе-

ния биопрепаратов наблюдаются сходные 

морфологические изменения: болезнен-

ность и уплотнение в месте инъекции, ко-

торые самопроизвольно исчезали. 

В течение эксперимента у всех вак-

цинированных птиц 1 и 2 групп клиниче-

ских признаков заболевания гемофилезом 

выявлено не было. Результаты изучения 

иммуногенной активности вакцин «Про-

Вак Кориза-3» и «Вольвак® AC Плюс» 

представлены в таблице. 
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Таблица. – Содержание поствакцинальных антител в сыворотке крови птиц против  

гемофилеза птиц 

Группы птиц Титр антител к гемофилезу (в РТГА) 

  Серотип А Серотип В Серотип С 

  фон (до вакцинации) 

  0 0 0 

  на 21 день после вакцинации 

Опытная группа 4,0±0,2 3,8±0,15 3,4±0,1 

Контрольная группа 3,6±0,1 3,8±0,2 3,6±0,3 

Контроль напряженности поствак-

цинального гуморального иммунитета по-

казал, что инактивированные вакцины про-

тив гемофилеза птиц «Про-Вак Кориза-

3» (PRO-VACTM CORYZA-3) и «Вольвак® 

AC Плюс» (Volvac® AC Plus) обладали 

примерно одинаковыми иммуногенными 

свойствами.  

Таким образом, испытания показа-

ли, что вакцины против гемофилеза птиц 

«Про-Вак Кориза-3» (PRO-VACTM CORY-

ZA-3) и «Вольвак® AC Плюс» (Volvac® AC 

Plus) способны предохранять цыплят от 

заболевания. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Вакцина против гемофилеза птиц 

«Про-Вак Кориза-3» (PRO-VACTM CORY-

ZA-3) производства «Комифарм Интер-

нешнл Ко ЛТД» (Южная Корея) и вакцина 

против инфекционного ринита птиц 

«Вольвак® AC Плюс» (Volvac® AC Plus) 

производства «Берингер Ингельхайм Вет-

медика ГмбХ» (Германия) безвредны, аре-

актогенны и способны предохранять цып-

лят от заболевания в условиях промышлен-

ного производства. 
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ЭФФЕКТИВНЫХ АДЪЮВАНТОВ  

И ИММУНОСТИМУЛЯТОРОВ ДЛЯ ГИПЕРИММУНИЗАЦИИ КУР-НЕСУШЕК 
 

Резюме 
В статье представлены данные по подбору адъювантов и иммуностимуляторов для повышения выра-

ботки трансовариальных иммуноглобулинов, отработана оптимальная схема гипериммунизации кур-несушек. 

Установлено, что наиболее оптимальным адъювантом для гипериммунизации кур-несушек является Montanide 

IMS 1313 VG, использование которого приводит к выработке специфических антител в организме птицы в 

титре 5,67 log2. Применение липополисахарида Bacillus subtilis в качестве иммуностимулятора приводит к 

повышению титра противовирусных антител на 0,17–0,83 log2. Оптимальной схемой гипериммунизации кур-

несушек является введение антигенов в виде монокомпонентов в дозе 0,5 см3 внутримышечно в область груд-

ных мышц четырехкратно с интервалом 14 суток, что способствует повышению уровня специфических ан-

тител на 1,0–1,67 log2. 

 

Summary 
The article presents data on the selection of adjuvants and immunostimulants was carried out to increase the 

production of transovarian immunoglobulins, the optimal scheme of hyperimmunization of laying hens was worked out. 

It was found that the most optimal adjuvant for hyperimmunization of laying hens is Montanide IMS 1313 VG, the use 

of which leds to the development of specific antibodies in titer of 5,67 log2. The use of Bacillus subtilis lipopolysaccha-

ride as an immunostimulant leds to an increase in antiviral antibody titer at 0,17–0,83 log2. The optimal scheme for 

hyperimmunization of laying hens is use of antigens in the form of monocomponents at a dose of 0,5 cm3 intramuscular-

ly into the pectoral muscle region four times with an interval of 10–14 days, which increases the level of specific anti-

bodies at 1,0–1,67 log2. 

 

Поступила в редакцию 27.10.2020 г. 

ВВЕДЕНИЕ 

При современном выполнении мер 

профилактики ветеринарные врачи сель-

скохозяйственных организаций сталкива-

ются со случаями низкой эффективности 

проводимых ветеринарно-санитарных ме-

роприятий. Использование антибиотиков, 

сульфаниламидов   и   других   противомик- 

робных средств не всегда дает положи-

тельный эффект лечения и профилактики, 

так как отчетливо наблюдается тенденция 

выраженной лекарственной устойчивости 

полевых штаммов бактерий. При этом, не-

смотря на выполняемые меры по срокам 

ожидания после применения химиотера-

певтических  препаратов,  проблема   нали- 
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чия остаточных количеств антимикробных 

средств в получаемой животноводческой 

продукции остается весьма актуальной. 

На этом фоне у животных, особенно 

у молодняка, в массовых масштабах прояв-

ляются вирусные пневмоэнтериты, вызван-

ные вирусами диареи, инфекционного ри-

нотрахеита, рота-, коронавирусами с по-

следующим наслоением условно-патоген-

ной микрофлоры, что приводит к сниже-

нию сохранности поголовья, прироста жи-

вой массы и эффективности проводимых в 

хозяйстве ветеринарных мероприятий. 

На сегодняшний день нет универ-

сальных средств, обладающих широким 

спектром противоинфекционного действия 

и высокой эффективностью для лечения 

молодняка крупного рогатого скота и про-

филактики у них желудочно-кишечных 

инфекций, вызванных вирусами диареи, 

инфекционного ринотрахеита, рота- и ко-

ронавирусами. 

Перспективной в данном направле-

нии является разработка препаратов на ос-

нове специфических иммуноглобулинов, 

способных образовывать комплексы анти-

ген-антитело с наиболее распространенны-

ми возбудителями энтеритов с последую-

щей их нейтрализацией и выведением из 

организма [1]. 

Одними из таких иммуноглобулинов 

являются иммуноглобулины, выделяемые 

из желтка вакцинированных кур – IgY 

(yolk immunoglobulin). Данные антитела 

можно получать в большом количестве 

неинвазивным способом, что делает кур 

«поставщиком» недорогих специфических 

антител. Антитела могут быть введены 

перорально в различных формах, включая 

яичный порошок, полученный в распыли- 

тельной сушилке, водорастворимую 

фракцию желтков или очищенные IgY [2, 

3, 7, 8, 9]. 

В практическом аспекте такие свой- 

ства IgY, как его высокая концентра- ция в 

желтке, неспособность связывать белки А 

и G, активировать систему комплемента и 

интерферировать с IgG млекопитающих 

привели  к  разработке   так   называемой  

IgY-технологии – альтернативе традици- 

онному методу получения поликлональ- 

ных антител на животных [4, 5, 6, 10]. 

Использование IgY для пассивной 

иммунизации имеет отличительные преи- 

мущества по сравнению с IgG млекопита- 

ющих: 

- возможность получения большого 

количества антител (от одной курицы за 

месяц можно получить в 15–17 раз больше 

иммуноглобулинов, чем от одного кроли- 

ка). По разным данным, желток куриного 

яйца содержит IgY в высокой концентра- 

ции (8–20 мг/мл). Это обусловлено легким 

переходом сывороточных антител в белок 

яйца, находящегося в яичнике, далее 

происходит активный перенос и аккумуля- 

ция IgY в желточном мешке; 

- IgY-антитела обладают в 5 раз 

большим сродством к конкретному анти- 

гену и реагируют быстрее, чем IgG млеко- 

питающих; 

- выделение IgY происходит через 

бескровный физиологический процесс 

(кладка яиц), тогда как для извлечения IgG 

необходимо кровопускание, из-за чего жи- 

вотное испытывает боль; 

- IgY не взаимодействуют ни с 

компонентами комплемента, ни с ревмато- 

идным фактором, ни с Fc-рецепторами 

клеток млекопитающих. Кроме того, 

расходы на содержание птицы значитель- 

но ниже, чем на содержание крупных 

млекопитающих (лошадей, ослов, мулов, 

коров), часто используемых для пассивной 

иммунизации. 

Указанные преимущества IgY-тех- 

нологий создают необходимость более ши-

рокого применения птичьих антител в 

научных исследованиях, диагностике и 

иммунотерапии инфекционных заболева-

ний молодняка сельскохозяйственных жи-

вотных [1]. 

Целью работы является подбор 

эффективных адъювантов и иммуностиму-

ляторов для получения трансовариальных 

иммуноглобулинов при гипериммуниза-

ции кур-несушек. 
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Работа выполнялась на базе отдела 

вирусных инфекций и отдела болезней 

птиц, пчел и физико-химических исследо-

ваний РУП «Институт экспериментальной 

ветеринарии им. С.Н. Вышелесского», ви-

вария института. 

Для проведения исследований вы-

полнен подбор адъювантов нового поколе-

ния Montanide ISA 61 VG, Montanide IMS 

1313 VG, Montanide GEL 01, которые спо-

собствуют формированию длительного им-

мунитета. 

Кроме адъювантов, оценивали влия-

ние иммуностимулятора (липополисахарид 

Bacillus subtilis) в концентрации 30 мкг/кг 

веса на выработку специфических проти-

вовирусных антител. 

В качестве антигенной части для 

смешивания с адъювантами и иммуности-

мулятором использовали антигены вируса 

диареи (ВД), инфекционного ринотрахеита 

(ИРТ), рота- (РВ) и коронавируса (КВ) 

крупного рогатого скота, инактивирован-

ные теотропином в 0,2%-ной концентра-

ции в течение 48 ч. Антигены вводили ку-

рам-несушкам в дозе 0,5 см3 внутримы-

шечно в область грудных мышц четырех-

кратно с интервалом 14 суток. Смешива-

ние антигенов с адъювантом Montanide 

ISA 61 VG проводилось соответственно в 

соотношении по массе 50:50, с Montanide 

GEL 01 – в соотношении 80:20, с Monta-

nide IMS 1313 VG – в соотношении 50:50. 

Для проведения экспериментов бы-

ло сформировано 9 групп кур-несушек (8 

опытных и одна контрольная) по 3 головы 

в каждой, которых иммунизировали по 

следующей схеме: 1-я группа – антиген ВД 

с Montanide ISA 61 VG; 2-я группа – анти-

ген ВД с Montanide ISA 61 VG и липополи-

сахаридом (ЛПС); 3-я – антиген ВД с Mon-

tanide GEL 01; 4-я – антиген ВД с Monta-

nide GEL 01 и ЛПС; 5-я – антиген ВД с 

Montanide IMS 1313 VG; 6-я – антиген ВД 

с Montanide IMS 1313 VG и ЛПС; 7-я – ан-

тиген ВД+ИРТ+КВ+РВ с Montanide ISA 61 

VG; 8-я – антиген ВД+ИРТ+КВ+РВ с Mon-

tanide ISA 61 VG и ЛПС; контрольная 

группа получала физиологический раствор 

в дозе 0,5 см3 внутримышечно в область 

грудных мышц четырехкратно с интерва-

лом 14 суток. 

Через 14 суток после последнего 

введения у кур были отобраны пробы кро-

ви из подкрыльцовой вены и снесенные 

яйца с целью определения наличия анти-

тел к применяемым вирусным антигенам в 

реакции нейтрализации. 

Отработан способ получения жел-

точных иммуноглобулинов из яиц. Для 

этой цели куриные яйца промывали водой 

и обрабатывали изопропиловым спиртом. 

Яичную скорлупу осторожно, не повре-

ждая желточный мешок, вскрывали, жел-

ток отделяли от белка и помещали на 

фильтровальную бумагу. Перекатывая 

желток на бумаге, насколько возможно, 

удаляли остаток белка. Затем оболочку 

желтка прокалывали ланцетом или нако-

нечником пипетки и желток помещали в 

пробирки на 50 см3. К желтку добавляли 

органическую смесь, состоящую из хлоро-

форма, этанола, 2-пропанола, ФСБ и эти-

лацетата (в % (v/v) соотношении 

21,6:6,5:36:18:18 соответственно) в количе-

стве, равном 2 объемам желтка. Содержи-

мое пробирки интенсивно перемешивали и 

пробирки в горизонтальном положении 

помещали на качалку при комнатной тем-

пературе на 20 мин. Затем пробирки цен-

трифугировали при 2500 об/мин в течение 

20 мин. После центрифугирования содер-

жимое пробирки разделялось на 3 фазы. 

Нижняя фаза представляет собой белый 

хлопьевидный осадок альбуминов и липо-

протеинов. Средняя фаза желтого цвета 

содержит липиды и фосфолипиды. Верх-

няя прозрачная фаза представляет фрак-

цию искомых иммуноглобулинов. Верх-

нюю фазу отбирали шприцем, переносили 

в чистые пробирки на 50 см3, объем реги-

стрировали и добавляли 2 объема ФСБ. 

Далее в пробирки вносили 12 % (w/v) су-

хого измельченного ПЭГ-6000 и интенсив-

но перемешивали до полного растворения 

ПЭГ. Через 20 мин преципитирующие им-

муноглобулины осаждали центрифугиро-

ванием при 2500 об/мин в течение 20 мин. 

Супернатант  декантировали.  Осадок  рас- 
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творяли в ФСБ в объеме, равном первона-

чальному объему желтка. 

Концентрацию белка во фракции им-

муноглобулинов определяли путем измере-

ния оптической плотности растворов при 

280 нм, используя 1%-ный раствор БСА в 

качестве стандарта. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
При проведении исследований по 

подбору адъювантов и иммуностимулято-

ров для гипериммунизации кур-несушек 

были получены результаты, представлен-

ные в таблице. 

Таблица. – Определение оптимальных адъювантов и иммуностимуляторов для гиперимму-

низации кур-несушек 

Группа кур-несушек Антиген 
Титр антител  

в РН, log2 

Опытная группа № 1 ВД + ISA 61 VG 4,33±0,33 

Опытная группа № 2 ВД + ISA 61 VG + ЛПС 5,0±0 

Опытная группа № 3 ВД + IMS 1313 VG 5,67±0,33 

Опытная группа № 4 ВД + IMS 1313 VG + ЛПС 6,0±0 

Опытная группа № 5 ВД + GEL 01 4,67±0,33 

Опытная группа № 6 ВД + GEL 01 + ЛПС 5,5±0,5 

Опытная группа № 7 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG (антитела к ИРТ) 4,33±0,33 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG (антитела к ВД) 4,0±0 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG (антитела к РВ) 4,0±0,58 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG (антитела к КВ) 4,67±0,33 

Опытная группа № 8 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG + ЛПС (антитела к ИРТ) 4,5±0,5 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG + ЛПС(антитела к ВД) 4,0±0 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG + ЛПС (антитела к РВ) 4,0±0 

ИРТ+ВД+РВ+КВ + ISA 61 VG + ЛПС (антитела к КВ) 4,5±0,5 

Контрольная группа - 0 

В результате проведенных исследо-

ваний по подбору адъювантов и иммуно-

стимуляторов для гипериммунизации кур-

несушек установлено, что наиболее опти-

мальным адъювантом является Montanide 

IMS 1313 VG (опытная группа № 2), при-

менение которого приводило к выработке 

специфических антител в организме птицы 

в титре 5,67 log2, что на 1,0–1,67 log2 выше 

в сравнении с адъювантами Montanide GEL 

01 и Montanide ISA 61 VG. 

Применение в качестве иммуности-

мулятора бактериального липополисахари-

да, выделенного из Bacillus subtilis,  приво- 

дило к повышению титра противовирус-

ных антител на 0,17–0,83 log2. 

Разработан и применен простой и 

высокопроизводительный метод выделе-

ния желточных иммуноглобулинов, не тре-

бующий дорогостоящего оборудования. В 

основу разработанного метода положен 

принцип жидко-жидкостного  фазного раз-

деления липидной и белковой фракций 

яичных желтков с использованием смеси 

органических растворителей. 

Выход иммуноглобулинов составил 

80–100 мг с одного яйца. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

1. Наиболее оптимальным адъюван-

том для гипериммунизации кур-несушек 

является Montanide IMS 1313 VG, приме-

нение которого приводило к выработке 

специфических антител в организме птицы 

в титре 5,67 log2. 

2. Применение в качестве иммуно-

стимулятора бактериального липополиса-

харида, выделенного из Bacillus subtilis, 

приводило к повышению титра противови-

русных антител на 0,17–0,83 log2. 

3. Оптимальной схемой  гиперимму- 

низации кур-несушек является схема, 

включающая введение антигенов вирусов 

в виде монокомпонентов в дозе 0,5 см3 

внутримышечно в область грудных мышц 

четырехкратно с интервалом 14 суток, что 

способствует повышению уровня специ-

фических антител на 1,0–1,67 log2. 

4. Отработанный метод выделения  

трансовариальных иммуноглобулинов из 

яйца кур-несушек способствует получе-

нию очищенной иммуноглобулиновой 

фракции в количестве 80–100 мг имму-

ноглобулинов с одного яйца. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Межпозвоночные диски являются 

своего рода гибкими амортизационными 

подушками, которые убирают излишки ме-

ханического напряжения и отвечают за сги-

бание шеи, выгибание спины. Диски, в от-

личие от позвонков, гибкие и мягкие, но с 

возрастом они теряют часть своих свойств. 

В итоге может возникать смещение межпо-

звоночных дисков или их вещество может 

попадать в полость позвоночного канала, 

что приводит к компрессии спинного моз-

га. Межпозвоночная грыжа может возник-

нуть у любого животного, но чаще у собак 

пород такса, ши-тцу, французский бульдог, 

корги, бигль, спаниель. 

К группе риска возникновения меж-

позвонковых грыж относятся собаки воз-

раста от трех до семи лет. Согласно класси-

фикации А.И. Осна [2, 3] различают 4 ста-

дии формирования грыж межпозвоночных 

дисков: 1) протрузия – выпячивание в по-

звоночный канал элементов фиброзного 

кольца межпозвонкового диска без наруше-

ния его целостности; 2) пролапс – выпячи-

вание элементов поврежденного пульпоз-

ного ядра через разрывы фиброзного  коль- 

ца под заднюю продольную связку с ком-

прессией содержимого позвоночного кана-

ла; 3) экструзия – смещение поврежденно-

го пульпозного ядра в позвоночный канал 

с разрывом задней продольной связки и 

компрессией нервно-сосудистых образова-

ний спинного мозга; 4) секвестрация – раз-

рыв фиброзного кольца межпозвонкового 

диска, выход элементов пульпозного ядра 

в позвоночный канал без сохранения их 

связи с внутридисковой частью и изолиро-

ванное их перемещение по каналу. Дегене-

ративно-дистрофические изменения позво-

ночника, осложненные корешковым син-

дромом на фоне грыж межпозвоночных 

дисков, составляют 71–80 % всех заболе-

ваний периферической нервной системы. 

Значительные нарушения взаимоот-

ношений между телами позвонков, диска-

ми и межпозвоночными суставами приво-

дят к уменьшению размеров межпозвонко-

вого отверстия с последующими структур-

ными и функциональными нарушениями 

заложенных там нервных и сосудистых 

образований [4, 5, 6, 7]. Самым распро-

страненным местом образования грыжи 

типа  I  у крупных   пород   собак  является 
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пространство между L1 и L2. Грыжи дис-

ков каудальнее межпозвоночного про-

странства L3-4 встречаются реже. Грыжи 

вызывают компрессионную миелопатию, 

поражающую двигательные нейроны пояс-

нично-крестцового утолщения, формирую-

щие пояснично-крестцовое сплетение [13]. 

Частота синдрома восходящего/нисходя-

щего ишемического некроза спинного моз-

га у собак и острым поражением межпо-

звоночного диска в грудино-поясничном 

отделе и полной потерей чувствительности 

может достигать 10 %. 

У собак часто диагностируется деге-

неративный пояснично-крестцовый стеноз. 

Патология представляет собой синдром 

статической или динамической компрес-

сии корешков спинного мозга в результате 

дегенеративно-дистрофических изменений 

межпозвоночного диска, суставных фасе-

ток, аномалии развития позвонков, связоч-

ного аппарата на уровне сегмента L7-S1. 

Это заболевание является многофактор-

ным у собак, как правило, крупных пород, 

особенно у немецких овчарок [1, 8, 14, 15]. 

Степень неврологических рас-

стройств зависит от способности животно-

го к самостоятельному передвижению, со-

стояния рефлексов, наличия или отсут-

ствия болевой реакции. По состоянию ре-

флексов можно выделить снижение ре-

флекторной активности, гиперрефлексию 

или же нормальное состояние. Исходя из 

этого, можно определить предполагаемый 

уровень поражения спинного мозга: I ста-

дия – боль в спинной области без пареза; II 

стадия – парапарез с сохраненной подвиж-

ностью (слабая, средняя, сильная степень); 

III стадия – парапарез без подвижности; VI 

стадия – параплегия; Vа стадия – парапле-

гия с потерей поверхностной болевой чув-

ствительности; Vб стадия – параплегия с 

потерей глубокой болевой чувствительно-

сти; Vв стадия – параплегия с признаками 

прогрессирующей миеломаляции [12, 16]. 

В ветеринарной вертебрологии, не-

смотря на совершенствование методиче-

ских и операционных подходов, остаются 

неизученными процессы, происходящие в 

организме  животных  при различной лока- 

лизации межпозвоночных грыж в позво-

ночном столбе. Отсутствуют комплексные 

исследования по морфологическим изме-

нениям в периферической нервной систе-

ме, гематологическим, биохимическим и 

иммунологическим процессам при межпо-

звоночных грыжах до операции и в после-

операционный период. Практические не 

освещен в научной литературе сравнитель-

ный анализ реакции организма домашних 

животных в зависимости от степени пора-

жений спинного мозга и спинномозговых 

нервов [9, 10, 11]. 

Цель исследований – определить 

структурно-функциональные изменения в 

спинномозговых ганглиях собак при гры-

жах межпозвоночных дисков. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Послеоперационные биоптаты спин-

номозговых ганглиев собак фиксировали в 

10%-ном нейтральном забуференном фор-

малине. Время фиксации составляло 2–3 

часа. Гистохимическую реакцию на ще-

лочную фосфатазу (ЩФ, КФ 3.1.1.1) опре-

деляли по методу Г. Гомори. В качестве 

субстрата применяли β-глицерофосфат 

натрия. Срок инкубации для ЩФ состав-

лял 1–1,5 часа. Для оценки специфичности 

гистохимической реакции ставили кон-

троль без β-глицерофосфата в инкубацион-

ной среде. Кровеносные сосуды также вы-

являли с помощью гистохимической реак-

ции на ЩФ по методу Гомори, т.к. фер-

мент локализуется в эндотелии кровенос-

ных сосудов. 

Холинергические структуры изучали 

путем выявления ацетилхолинэстеразы 

(АХЭ, КФ 3.1.1.7) с помощью тиохолино-

вого метода М.Д. Карновского – Л.А. Рутс 

в модификации А. Эль-Бадави и Е. Шенка. 

Оптимальное время инкубации гистосре-

зов составляло 1,5 часа. В результате реак-

ции в местах локализации специфического 

и неспецифического фермента выпадал 

осадок сульфида меди от желтого до ко-

ричневого цвета. Для идентификации спе-

цифической (истинной) и неспецифиче-

ской (ложной) холинэстераз использовали 

два  субстрата: ацетил-  и  бутирилтиохо- 
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линйодид. Количественную оценку актив-

ности АХЭ проводили с помощью скани-

рующего микроскопа – фотометра MPV-2 

фирмы «Leitz» (Германия) в монохромати-

ческом свете с длиной волны 480 нм при 

измерительном окуляре 6,3, объективе 25, 

размере зонда на плоскости препарата      

4×4 мм в 100–150 точках микрообъекта, 

взятых произвольно, а также с помощью 

компьютерной системы «Биоскан». 

Для электронно-микроскопического 

исследования биоматериал (спинномозго-

вые ганглии) фиксировали методом погру-

жения в охлажденный 2,5%-ный раствор 

глютарового альдегида, приготовленный 

на фосфатном буфере (рН 7,3) в течение 

1,5 часов. В последующем ткани помещали 

в 1%-ный раствор четырехокиси осмия на 

2 часа при температуре +4 °С. 

После завершения альдегид-осмие- 

вой фиксации биоматериал дегидрировали 

в спиртах возрастающей концентрации и 

заключали в аралдит. Срезы готовили на 

ультратоме марки LKB (Швеция), контра-

стировали цитратом свинца по E.S. Reyn-

olds [1963] и просматривали с помощью 

трансмиссионного электронного микро-

скопа JEM-100СХ фирмы «JEOL» (Япо- 

ния). 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
В настоящее время сформирована 

концепция метаболического контроля кис-

лородного обеспечения нормального функ-

ционирования организма. В связи с этим 

совместный  эффект  вовлечения   капилля- 

ров в процесс ауторегуляции кровотока 

обеспечивает надежность защиты от тка-

невой гипоксии спинномозговые ганглии 

при межпозвоночных грыжах. Если у ин-

тактных животных капилляры располага-

лись от тел нейронов в среднем в радиусе 

10–15 мкм, то при патологии это расстоя-

ние увеличивалась до 20–25 мкм. Развива-

ющаяся тканевая гипоксия приводит к су-

щественным изменениям состояния нейро-

нов, в частности к инициации апоптоза, 

явлениям хроматолиза, разрушению ядер-

ного аппарата. Первыми на редукцию кро-

вообращения реагируют  мелкие и средние 

нейроны, которые находятся в худших 

условиях васкуляризации по сравнению с 

крупными нейронами. В связи с этим из-

меняются морфометрические параметры 

сосудов, как показал индекс Керногана 

(отношение площади сосуда к площади 

его просвета). Индекс Керногана у интакт-

ных животных колебался в пределах от 

3,77±0,07 до 4,72±0,09, при межпозвоноч-

ной грыже – 1,86±0,06–2,92±0,08. Эти по-

казатели свидетельствуют о спазме сосу-

дов, когда диаметр микроциркуляторного 

русла уменьшается на 38,1–50,70 % 

(Р<0,05). В результате редукции капилляр-

ного русла, а в ряде случаев разрыва мик-

рососудов образуются большие аваскуляр-

ные территории (рисунок 1). Наблюдается 

переполнение венулярного русла, наруша-

ется сетевидная конфигурация капилляр-

ной сети. Бессосудистые территории зани-

мают площадь от 94,20±1,50 мкм3 до 

122,90±1,78 мкм3. 

а, б – редукция капиллярной сети, разрушение сетевидной структуры, большие бессосуди-

стые пространства (значки) в грудном спинномозговом ганглии при межпозвоночной грыже 

Рисунок 1. – Микроциркуляторное русло в грудном спинномозговом ганглии  

при межпозвоночной грыже. Метод М. Бильшовского – Гросс в модификации  

В.В. Малашко. Микрофото. Биоскан. Ув.: а, б ×280 
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В последнее время широко применя-

ются цитохимические методы исследова-

ния для расшифровки процессов метабо-

лизма, функционирования биосинтетиче-

ских путей, мобилизации и передачи энер-

гии, транспорта многих веществ из клетки 

в клетку. Щелочная фосфатаза считается 

одним из наиболее распространенных фер-

ментов, играющих важную роль в перено-

се ионов через клеточные мембраны, в об-

разовании фибриллярных белков, обеспе-

чивает образование неорганического фос-

фата. 

Было проведено дифференцирован-

ное определение активности щелочной 

фосфатазы в трех отделах позвоночного 

столба собак при межпозвоночной грыже. 

В шейном отделе максимальная эн-

зиматическая активность доходила до 

2,34±0,05 отн. ед. оп. пл., минимальная – 

до 1,65±0,03 отн. ед. оп. пл., в грудном от-

деле активность фермента колебалась в 

пределах 1,14±0,04–0,96±0,03 отн. ед. оп. 

пл. и в поясничном отделе – 1,31±0,05–

0,67±0,02 отн. ед. оп. пл. 

Повышение активности щелочной 

фосфатазы у животных при межпозвоноч-

ной грыже по сравнению с интактными 

собаками свидетельствует в пользу актива-

ции лизосом, что служит одной из возмож-

ных причин повреждения митохондрий 

нейронов. Формируются разнообразные 

морфологические модуляции микрососу-

дов спинномозговых ганглиев (рисунок 2). 

а – формирование змеевидных сосудов в спинномозговых ганглиях грудного отдела  

при грыже; б – разная морфологическая структура сосудов, отходящих от одного  

крупного ствола: сосуд, имеющий гармошковидные складки (зеленая стрелка) и сосуд  

с резким спазмом (красная стрелка) при грыже в спинномозговых ганглиях поясничного 

отдела; в – высокая активность фермента в месте бифуркации и резкие структурно-

гистохимические перестройки в отходящей ветви (красная стрелка) в спинномозговых  

ганглиях грудного отдела при грыже; г – высокая активность фермента  

в артериоло-венулярном анастомозе (красная стрелка), формирование в венуле аневризм  

(синяя стрелка) и спазмированных участков (зеленые стрелки) при грыже  

в спинномозговых ганглиях шейного отдела 

Рисунок 2. – Морфология микроциркуляторного русла и активность щелочной  

фосфатазы в спинномозговых ганглиях при межпозвоночной грыже. Метод Гомори. 

Микрофото. Биоскан. Ув.: а ×140, б, в, г ×280 

В связи со спазмом сосуды приобре-

тают змеевидные контуры (рисунок 2 а). 

Иногда от одного и того же сосуда 

отходят две ветви, по структуре не похо-

жие друг на друга. Одна имеет на всем про-

тяжении практически одинаковый диаметр, 

другая же, наоборот, имеет резкие перепа-

ды в размерах (рисунок 2 б). Высокая ак-

тивность щелочной фосфатазы отмечается 

в  месте  бифуркации  сосудов,  но  одни  из  

ветвей резко контрастирует на фоне дру-

гих сосудов. В таких структурах происхо-

дит резкий спад активности фермента и 

наступает фрагментация стенок микросо-

суда (рисунок 2 в). В то же время стенка 

венулы может формировать расширения, 

вызванные застойным процессом, которые 

спровоцированы спазмами в нескольких 

участках сосуда (рисунок 2 г). 

На  ультраструктурном  уровне ис- 
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следованы изменения в ядерном аппарате 

нейронов спинномозговых ганглиев при 

межпозвоночных грыжах у собак. В яд-

рышках нейронов диагностировали следу-

ющие изменения: 1) сегрегация ядрышка, 

выражающаяся в обособлении гранулярной 

и фибриллярной зон; 2) дегрануляция – ис-

чезновение из ядрышка гранулярного ком-

понента, по сути дела, это конечная сту-

пень сегрегации; 3) фрагментация – распад 

всей структуры ядрышка на отдельные 

плотные агрегаты; 4) гипертрофия ядрыш-

ка; 5) формирование микросферулы – это 

электронно-плотные структуры, появляю-

щиеся в результате процессов, приводящих 

к частичному или полному торможению 

синтеза РНК. 

Изучение активности ацетилхо-

линэстеразы (АХЭ) в спинномозговых ган-

глиях при межпозвоночных грыжах бази-

ровалась на том, что роль энзима не огра-

ничивается участием в синаптической пе-

редаче нервных импульсов. Он также вы-

полняет немедиаторную функцию, участ-

вует в регуляции внутриклеточного обме-

на, воздействует на проницаемость мем-

бран, регулирует ионные сдвиги, в частно-

сти ионов натрия и калия. В среднем при 

межпозвоночной грыже нейронов с высо-

кой активностью АХЭ была в пределах 

27,97 %, (в норме 40,80 %), со средней сте-

пенью активности – 37,50 % (в норме   

32,40 %) и с низкой активностью – 25,33 % 

(в норме 21,20 %) (рисунок 3). 

а, б – активность АХЭ и структура осадка в нейронах грудных спинномозговых ганглиев  

у интактных животных; в, г – активность АХЭ и структура осадка в грудных  

спинномозговых ганглиях при межпозвоночной грыже 

Рисунок 3. – Активность АХЭ и структура продукта реакции в грудных  

спинномозговых ганглиях. Метод М. Д. Карновского – Л. А. Рутс в модификации  

А. Эль-Бадави и Е. Шенка. Микрофото. Биоскан. Ув.: а, б, в, г ×280 

Ультраструктурные изменения ми-

тохондрий в нейронах сопровождались 

резким набуханием с деструкцией крист. В 

митохондриях крупных размеров (более 10 

мкм) появляются облаковидные участки 

уплотнения, миелиноподобные концен-

трические мембранные пластины чаще 

концентрируются вокруг митохондрий. 

Митохондрии с уплотненным матриксом, 

разрушенными кристами свидетельствуют 

о снижении энергообеспечения нейрона. 

Отдельно был произведен анализ митохон- 

дрий, у которых наблюдалась различная 

степень деструкции крист как основного 

энергетического компонента органеллы. В 

шейных спинномозговых ганглиях нейро-

нов подобной категории насчитывалось 

27,60 %, в нейронах грудного отдела – 

14,80 % и в нейронах спинномозговых ган-

глиев поясничного отдела – 6,20 %. В таб-

лице представлены наиболее часто встре-

чающиеся ультраструктурные нарушения 

митохондрий нейронов спинномозговых 

ганглиев при межпозвоночной грыже. 
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Таблица. – Изменения ультраструктур митохондрий нейронов спинномозговых ганглиев 

при межпозвоночной грыже (% к общему числу митохондрий) 

Ультраструктурные изменения митохондрий 

Локализация межпозвоночной грыжи 

шейный 

отдел 

грудной 

отдел 

поясничный 

отдел 

Неизмененные митохондрии 46,14 52,38 53,55 

Умеренно набухшие 26,57 24,87 23,51 

Резко набухшие и с деструкцией крист 13,27 11,03 11,58 

Начальные этапы деструкции и миелинизации мембран 9,55 8,34 7,42 

Миелиноподобные и остаточные тельца 4,47 3,38 3,94 

Из анализа данных таблицы видно, 

что в шейных спинномозговых ганглиях 

меньше всего было неизмененных мито-

хондрий – 46,14 %, в грудных и пояснич-

ных узлах – 52,38 % и 53,55 % соответ-

ственно. Число умеренно набухших мито-

хондрий в вышеперечисленных ганглиях 

составляло 26,57 %, 24,87 % и 23,51 % со-

ответственно. При патологии в нейронах 

спинномозговых ганглиев реакция аппара-

та Гольджи сопровождалась набуханием 

цистерн, в ряде случае – уменьшением ко-

личества простых и окаймленных (клатри- 

новых) пузырьков. В крупных нейронах 

выявлялась гиперплазия аппарата Гольджи 

за счет удлинения его профилей, обуслов-

ленная неспецифической реакцией за счет 

изменения перекисного окисления липи-

дов мембран, и миелиноподобные тельца. 

В условиях патологического процес-

са гранулярная эндоплазматическая сеть 

была сформирована из разрозненных еди-

ничных коротких канальцев и часто без 

рибосом. В 45–65 % случаев наблюдается 

уменьшение протяженности, дегрануляция 

и вакуолизация гранулярной эндоплазма-

тической сети. В цитоплазме нейронов, 

чаще в перинуклеарной зоне, встречаются 

бесструктурные участки, образованные, 

вероятно, в результате лизиса дегранули-

рованных мембран. Отмечается фрагмен-

тация каналов эндоплазматической сети, 

центральная полость которой местами 

имеет варикозности различной величины, 

отдельные его фрагменты имеют вид ваку-

олей. Между каналами сети наблюдается 

невысокая плотность как свободных, так и  

связанных в розетки рибосом. Во всех слу- 

чаях основным патологическим призна-

ком является вакуолизация гранулярной 

эндоплазматической сети с возникновени-

ем в ней очагов деструкции. 

Зафиксировано увеличение содер-

жания аутофагических вакуолей в нейро-

нах. Возможно, это проявление рекон-

структивной функции лизосом, которая 

реализуется в экстремальных условиях 

при дефиците энергетических субстратов 

и пластического материала в клетке. В 

дальнейшем продукты лизосомального 

гидролиза могут быть использованы в 

процессе глюконеогенеза как дополни-

тельный источник энергии. Такой путь 

получения энергии характерн для процес-

сов «срочной адаптации» в условиях раз-

вития патологического процесса. 

Впервые удалось выделить три типа 

глиоцитов в зависимости от ультраструк-

туры и локализации в спинномозговом 

ганглии. I тип глиоцитов имеет округлое 

или продолговато-овальное ядро диамет-

ром 3,5–10 мкм. Гетерохроматин в боль-

ших количествах концентрируется в ка-

риоплазме или же около кариолеммы. Ци-

топлазма светлая, содержит мало орга-

нелл, большинство из них находится неда-

леко от ядра. Назначение этих глиоцитов 

заключается в том, что они окутывают 

аксон и формируют капсулу вокруг 

нейронов. У данного типа клеток сильно 

развит отростковый аппарат. Они также 

изолируют аксоны от интерстиция. II тип 

глиоцитов имеет существенные отличия 

от глиоцитов I типа по форме, структуре 

ядра и цитоплазмы. Ядро неравномерно, 

кариолемма  образует  глубокие инвагина- 
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ции, диаметр ядра составляет 5–8 мкм. Яд-

ро делится глубокими ячеистыми перетяж-

ками. Хроматин распределен дисперсно и 

рыхло, скопления его у кариолеммы незна-

чительные. Узкий ободок цитоплазмы за-

нимают многочисленные органеллы. Этот 

тип глиоцитов преимущественно образует 

капсулу вокруг нейронов. III тип глиоци-

тов имеет лопастную форму ядра, а инва-

гинации, в отличие от II типа, более много-

численные, но неглубокие. Распределение 

хроматина рыхлое, скопления на карио-

лемме незначительные. По структуре хро-

матина напоминают ядро нейрона, хотя 

гетерохроматина на ядерной оболочке не-

сколько больше, чем у нейрона. Цитоплаз-

ма имеет небольшой участок, но образует 

очень мощные пальцевидные выросты 

(отростки). Данный тип глиоцитов локали-

зуется в области перикарионов в централь-

ных участках нейропиля. 

Проведен анализ содержания трех 

типов глиоцитов в спинномозговых ган-

глиях у интактных собак и при межпозво-

ночной грыже. Глиоцитов I типа у живот-

ных с межпозвоночной грыжей было 26,17 %, 

а у интактных животных – 41,74 %, глио-

цитов   II   типа   содержалось   18,90 %  и  

30,26 % соответственно. Более высокий 

процент при межпозвоночной грыже при-

ходится на клетки III типа, которых было 

54,93 % против 28,0 % без повреждения 

межпозвоночного диска. Именно этот тип 

глиоцитов формирует капсулу вокруг деге-

неративно-дистрофических нейронов. 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

При межпозвоночных грыжах у со-

бак в спинномозговых ганглиях диаметр 

микроциркуляторного русла уменьшается 

на 38,1–50,70 %, происходит редукция ка-

пилляров, бессосудистые территории зани-

мают площадь в пределах 94,20±1,50–

122,90±1,78 мкм3. Активность АХЭ в ней- 

ронах снижается на 25,33–37,50 %, количе-

ство измененных митохондрий достигает 

23,51–26,57 % по отношению к интактным 

животным. Гранулярная эндоплазматиче-

ская сеть нейронов при межпозвоночной 

грыже сформирована из разрозненных еди-

ничных коротких канальцев, в 45–65 % 

случаев наблюдается уменьшение протя-

женности, дегрануляция и вакуолизация 

сети. Ядрышки нейронов подвергаются 

сегрегации, дегрануляции, фрагментации и 

гипертрофии. 
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Резюме 
При опухолях головного мозга собак патологические процессы в нервных структурах сопровождают-

ся деструкцией дендритов, снижением количества синаптических везикул в аксонных терминалях при астро-

цитоме на 29,06 % и олигодендроглиоме – на 28,13 %. На основании ультраструктурных характеристик си-

наптических элементов определено два типа изменений синаптического аппарата в нейронах коры головного 

мозга. 

 

Summary 
In canine brain tumors pathological processes in nervous structures are accompanied by the destruction of 

dendrites and activation of pinocytosis process in neuroglial cells. The number of synaptic vesicles in axonal terminals 
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physiological norm. On the basis of ultrastructural characteristics, two types of changes in the synaptic apparatus in 

cerebral cortex neurons have been identified. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Проблема взаимосвязи структуры и 

функции нейрона является одной из важ-

нейших в современной нейробиологии. 

Наиболее существенное теоретическое и 

прикладное значение имеет вопрос функци-

ональных перестроек в структуре ЦНС при 

различных патологических состояниях [3, 

7, 8, 13]. В связи с этим онкологические за-

болевания представляют актуальную меди-

цинскую и ветеринарную проблему в 

нейрохирургии, онкологии и диагностике. 

Опухоли головного мозга, в частности у че- 

ловека, составляют 85–90 % всех опухолей 

ЦНС и характеризуются широким спек-

тром генетических нарушений, которые 

проявляются утратой или приобретением 

генетического материала с последующим 

туморогенезом. В процессе прогрессирова-

ния опухоли активируются различные сиг-

нальные пути. Прежде всего это каскады, 

связанные с рецепторами фактора роста 

(эпидермального – EGF, тромбоцитарно- 

го – PDGF, сосудистого – VEGF и др.). 

Они вызывают многочисленные эффекты, 

направленные на усиление  пролиферации, 



 

 

ИММУНОБИОЛОГИЯ 

56                                  Эпизоотология Иммунобиология Фармакология Санитария                               2/2020 

инвазии и неоангиогенеза [2]. 

Опухоли головного мозга могут 

быть первичными, возникающими из кле-

ток головного мозга и его оболочек, или 

вторичными, возникающими в другом ме-

сте и распространяющимися на мозг. Об-

щая классификация опухолей головного 

мозга разделяет все виды опухолей на две 

большие группы: 1) субтенториальне – 

расположены в нижней части мозга 

(астроцитомы мозжечка); 2) супратентори-

альные – расположенные над мозжечко-

вым наметом в верхних частях головного 

мозга [12]. 

Наиболее характерными гистопато-

логическими признаками, например, глио- 

бластомы являются клеточный атипизм, 

фигуры митоза, фокусы некрозов с пери-

ферическими псевдополисадными структу-

рами, пролиферация эндотелия кровенос-

ных сосудов, что отличает их от низкодиф-

ференцированных астроцитарных опухо-

лей. Глиобластома трудно отличима от 

анапластической (злокачественной) астро-

цитомы. Злокачественные глиомы часто 

демонстрируют внутриопухолевую гетеро-

генность или потерю характерных гистоло-

гических признаков. 

Останавливаясь кратко на цитологи-

ческой диагностике отдельных опухолей 

ЦНС, следует обратить внимание на астро-

глиальные опухоли. При фибриллярной 

астроцитоме в мазках видны вытянутые 

клетки опухоли с овально-круглыми ядра-

ми, нежным хроматином и длинными тон-

кими четкими биополярными, реже муль-

типолярными отростками. В мазках пило-

цитарной астроцитомы ядра имеют более 

грубый хроматин, четкие толстые отрост-

ки, длина которых достигает 100 мкм, тол-

щина – 3–5 мкм. Для глиобластомы важ-

ным признаком является резко выражен-

ный ядерный и клеточный полиморфизм 

[5, 10]. 

Мазки типичных менингиом, как 

правило, многоклеточные, представлены 

крупными скоплениями, более мелкими 

группами синтициального вида и одиночно 

расположенными клетками. Форма клеток 

может   варьировать  от   полигональной  и  

эпителиоидной до веретенообразной, в ней 

могут быть видны ШИК-положительные 

включения и липиды [4]. 

Исходя из цитологического анализа, 

Ю.К. Батороев и др. [1] выделяют следую-

щие подходы при цитологической диагно-

стике опухолей ЦНС. Общие диагностиче-

ские признаки, которые можно обнару-

жить при цитологической диагностике 

опухолей ЦНС, авторы разделили на кле-

точные и структурные. Фенотипы клеток 

нейроглии (астроциты различного типа и 

олигодендроциты) имеют определённые 

характерные клеточные признаки. Это 

клетки фибриллярной, протоплазматиче-

ской и тучноклеточной астроцитомы. Ядра 

ганглиозных клеток, внутриядерные цито-

плазматические включения в некоторых 

типах менингиом являются характерными 

особенностями клеток определенных ви-

дов опухолей [11, 13]. 

К структурным признакам Ю.К. Ба-

тороев и др. [1] относят: 1) розетки 

(нейробластома, медулобластома); 2) па-

пиллы (эпендиома, менингиома); 3) кон-

центрические менинготелиоматозные тель- 

ца; 4) псаммомы; 5) нормальные и проли-

ферирующие сосуды; 6) топография кле-

ток опухоли вокруг межуточного матрикса 

шаровидной формы в миксопапиллярной 

эпендимоме. 

До настоящего времени отсутствуют 

систематизированные количественные 

данные об изменении гомеостатических и 

морфологических параметров тканевых 

компонентов головного мозга домашних 

животных при поражении менингиомами, 

олигодендроглиомами, глиомами, пери-

невромами, шванномами и другими злока-

чественными образованиями [14, 16, 18]. 

Прогресс в иммунологии, генетике, 

молекулярной биологии раскрыл многие 

механизмы, связанные с возникновением и 

развитием онкологического процесса. По-

явились новые подходы в диагностике, те-

рапии, хирургические приемы в борьбе с 

опухолевыми образованиями в ЦНС и пе-

риферической нервной системе у домаш-

них животных. Тем не менее, и сегодня не 

существует  четких  критериев  и  объясне- 



 

 

ИММУНОБИОЛОГИЯ 

2/2020                                 Эпизоотология Иммунобиология Фармакология Санитария                                57 

ний в особенностях течения онкологиче-

ской болезни у животных при поражении 

определенных функциональных зон голов-

ного мозга [15, 17, 19, 20]. 

Цель исследования – выявить 

структурно-функциональные изменения 

при онкологии головного мозга собак. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Для постановки диагноза и классифи-

кации опухолей головного мозга у собак 

использовали предварительно адаптирован-

ную нейронную программу для аппарата 

МРТ GoogLeNet (перенос обучения) для 

послойного анализа при формировании ри-

сунка. Опухоли головного мозга были раз-

делены на три категории: астроцитарные, 

внутрижелудочковые и менингиомы со-

гласно установленным MРТ признакам раз-

личных опухолей и данным ВОЗ 

«Классификация опухолей ЦНС, 2016», а 

также проведению гистологических иссле-

дований. 

Для электронно-микроскопического 

исследования биоматериал (фрагменты раз-

мером 1,5–2,5 мм коры головного мозга со-

бак, пораженного астроцитомой, олиго-

дендроглиомой и менингиомой) фиксиро-

вали методом погружения в охлажденный 

2,5%-ный раствор глютарового альдегида, 

приготовленного на фосфатном буфере   

(рН 7,3) в течение 2–3 часов. В последую-

щем ткани помещали в 1%-ный раствор че-

тырехокиси осмия на 2 часа при температу-

ре +4 °С. После завершения альдегид-ос- 

миевой фиксации биоматериал дегидриро-

вали в спиртах возрастающей концентра-

ции (70 %, 80 %, 90 %, 100 %) и заключали 

в аралдит. Срезы готовили на ультратоме 

марки LKB (Швеция), контрастировали 

цитратом  свинца  по E.S. Reynolds (1963) и 

просматривали с помощью трансмиссион-

ного электронного микроскопа JEM-

100СХ фирмы «JEOL» (Япония). Общее 

количество просмотренных нейронов 

(n=120) принимали за 100 % и определяли 

долю клеток с измененной ультраструктурой. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

При исследовании морфологиче-

ских проявлений адаптивных изменений в 

нервной системе делается упор на изуче-

ние структуры синаптического аппарата, 

вовлеченного в обеспечение новых функ-

циональных свойств. При электронно-

микро- скопическом анализе удалось вы-

явить некоторые новые детали строения в 

синаптических соединениях нейронов ко-

ры головного мозга собак при онкологии. 

Формировались мультифокальные синап-

сы, когда одна аксонная терминаль кон-

тактировала с несколькими дендритами. 

Этот процесс можно условно назвать 

«дендритной интервенцией». 

Впервые обращено внимание, что 

при опухолях головного мозга в нервных 

структурах активизируется микропиноци-

тоз, очевидно, являясь показателем вре-

менного повышенного метаболизма при 

патологических состояниях нейрона. На 

рисунке 1 показано формирование пино-

цитозных везикул. На аксонной терминали 

булавовидной формы видны все стадии 

пиноцитозного образования везикул – от 

намечающегося выпячивания наружной 

мембраны вплоть до отшнуровки вновь 

образованного пузырька. Нередко пиноци-

тозные пузырьки бывают окаймлены по 

внешнему контуру электронно-плотными 

точечными частицами (это так называемые 

«сoated vesicles» – опушенные, или окайм-

ленные везикулы). 

1–4 – намечающиеся выпячивания наружной мембраны;  

5–7 – отшнуровки образованного пузырька 

Рисунок 1. – Последовательные этапы формирования пиноцитозных пузырьков.  

Схема (по В.В. Малашко и др., 2020) 
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Синаптические окончания способны 

осуществлять транспортировки через мем-

брану высокомолекулярных соединений с 

помощью пиноцитоза (рисунок 1). Особен-

но это проявляется при экстремальных си-

туациях. Для простых углеводов и низко-

молекулярных веществ мембрана синапти-

ческой бляшки проницаема, а высокомоле-

кулярные соединения (белковые молекулы, 

нуклеопротеиды и др.) попадают в синап-

тическое окончание посредством тока 

аксоплазмы. Мы обнаружили, что при он-

кологии головного мозга активизируется 

пиноцитоз. Данный механизм направлен 

на поддержание функционирования меж-

нейрональных контактов (рисунок 2). На 

данных электронограммах можно видеть 

все стадии пиноцитозного образования  ве- 

зикул. Вновь образованные везикулы не-

сколько больше классических синаптиче-

ских пузырьков, чаще их размер составляет 

50–80 нм, пиноцитозных – 100–150 нм. 

Крупные везикулы обычно локализуются 

по периферии синаптического окончания, 

вдали от активных зон. Процессы микро-

пиноцитоза часто наблюдаются в тех ме-

стах, где имеется плотный контакт с от-

ростками глиоцитов. Мембрана образован-

ного пузырька может растворяться, и его 

содержимое используется как пластиче-

ский материал для строительства новых 

мембран (рисунок 2 г). Таким же образом 

происходит восполнение белкового дефи-

цита синаптического окончания для по-

строения различных ферментов, медиато-

ров, участвующих в синаптической передаче. 

а – стадии формирования пиноцитозных везикул (стрелки); б – выпячивание мембраны 

(стрелка) и поступление в аксоплазму везикул (стрелки); в – везикулы на разных стадиях 

формирования, расположенные вдоль мембраны (стрелки); г – вновь сформированные  

везикулы в синаптической бляшке, везикулы на разных стадиях зрелости (стрелки) 

Рисунок 2. – Последовательные этапы формирования пиноцитозных пузырьков  

в синаптических структурах при опухолях. Электронограммы. Ув.: а, б, в, г ×15000 

При патологии, когда появляются 

нетипичные или измененные макромоле-

кулы, микропиноцитоз играет существен-

ную роль в результате изменения состоя-

ния плазмолеммы. Микровезикулы, выпол-

няя транспортную функцию, в то же время 

являются полифункциональными  органел- 

лами, содержащими ряд ферментов, в том 

числе АТФ-азу, что указывает на их важ-

ную метаболическую активность. В экстре-

мальных условиях (онкология головного 

мозга) в дендритах активно прогрессирует 

эндоцитоз. Лишенные микротрубочек денд-

риты захватывают  фрагменты  синаптичес- 
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ких бляшек, везикулы и другие структуры 

близлежащих зон. По сути дела, дендриты 

выполняют фагоцитарную роль при захва-

те синаптических бляшек. Следовательно, 

в условиях развития онкологического про-

цесса для дендритов наиболее характерны 

изменения, которые проявляются вакуоли-

зацией, набуханием, появлением миелино-

подобных структур, нарушением ориента-

ции микротрубочек и нейрофиламентов. 

Деструкция микротрубочек приво-

дит к включению интерстициального про-

странства для поддержания функциональ-

ной и трофической деятельности целевых 

тканей. При физиологической норме мик-

ротрубочки в дендритах различного диа-

метра равномерно заполняют дендритное 

пространство, в крупных и средних по раз-

меру дендритах локализуются электронно-

плотные митохондрии, их количество со-

ставляет от 2 до 5-6 органелл в поле зрения. 

При опухолевом процессе наруша-

лось правильное пространственное распре-

деление микротрубочек и появлялись раз-

личной формы и размеров вакуоли. Во 

многих случаях дендритические микротру-

бочки полностью исчезали. У некоторых 

дендритов,  лишенных микротрубочек, бы- 

ла отмечена интересная особенность: в 

них наблюдался активный процесс эндо-

цитоза, выражающийся в «заглатывании» 

фрагментов прилежащих к ним структур. 

В крупных дендритах сохранились 

лишь единичные микротрубочки, чаще 

расположенные около оболочки отрост-

ков, отсюда дендроплазма содержит хло-

пьевидный материал. В мелких дендритах 

единичные микротрубочки рассредоточе-

ны по всей территории отростка. Происхо-

дит лизис мембран, и формируются плот-

ные контакты между отростками. Оболоч-

ки дендритов покрыты хлопьевидным ма-

териалом. Просветленная дендроплазма, 

возможно, свидетельствует о гидропиче-

ских изменениях, в частности при наруше-

нии водно-электролитного баланса. Произ-

веден подсчет плотности микротрубочек 

на единицу (1 мкм2) площади поперечного 

сечения дендрита (таблица 1). Следует от-

метить, что дендритические микротрубоч-

ки, являющиеся строго унифицированны-

ми органеллами, присущи всем дендритам 

без исключения. Не исключено, что пра-

вильно пространственно организованные 

микротрубочки могут иметь отношение к 

проведению нервного возбуждения. 

Таблица 1. – Плотность расположения микротрубочек в дендритах коры головного мозга  

собак 

Вид опухоли 
Концентрация микротрубочек на 1 мкм2 

норма опухоль 

Астроцитома 127,64±6,72 93,05±2,18* 

Олигодендроглиома 118,81±4,86 94,31±2,27* 

Менингиома 114,95±3,38 107,19±2,63Н/Д 

Примечание – *Р<0,01; н/д – недостоверно 

Анализ данных таблицы 1 показыва-

ет, что при астроцитоме плотность микро-

трубочек на 1 мкм2 снижается на 27,10 % 

(Р<0,01), при олигодендроглиоме – на 

20,62 % (Р<0,01), в то время как при ме-

нингиоме этот показатель недостоверен. 

Следует подчеркнуть, что микротрубочки 

наряду с микрофиламентами играют важ-

ную роль в регуляции пролиферации кле-

ток,  прежде  всего  влияя  на подвижность  

поверхностных рецепторов, а также от-

дельных внутриклеточных структур, вклю-

чая эндоцитозные везикулы и др. В пато-

логически измененных дендритах встреча-

ются многочисленные мультивезикуляр-

ные тельца, таких структур на 23,17–   

28,38 % больше по сравнению с неизмен-

ными дендритами. Они представляют со-

бой округлые формирования около 450–

600 нм,   всегда   окружены   элементарной 
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мембраной и содержат различной величи-

ны и формы пузырьки. Глубокие патологи-

ческие изменения при глиоме, олигоденд-

роглиоме происходят в синаптическом ап-

парате. В аксонной терминали концентри-

руется большое количество различной 

формы, электронной плотности и структу-

ры везикул, часть которых полностью раз-

рушена. Они локализуются по всей площа-

ди аксона (рисунок 3). 

Вместе с тем, несмотря на большое 

число синаптических везикул, активной зо- 

ны не формируется. В области двух кон-

тактирующих участков наблюдается фраг-

ментация пре- и постсинаптической мем-

браны, которая напоминает цепочку. Ак-

сонная терминаль становится электронно-

плотной структурой, и, наоборот, дендрит 

электронно-светлый из-за деструкции ор-

ганелл. В результате вышеуказанного па-

тологического процесса аксонная терми-

наль дегенерирует по «светлому типу» (ри- 

сунок 3 б). 

а – деформация синаптических везикул, участки разрушения мембраны, большая  

часть электронно-плотные и плеоморфные, фрагментация пре- и постсинаптической  

мембраны и формирование перфораций, (стрелки); б – дегенерация аксонной терминали  

по «светлому типу», превращение пре- и постсинаптической мембраны в полусферическую 

структуру (стрелка), лизис гранулярных и агранулярных синаптических везикул.  

Разрушение мембран на границе бывших контактов 

Рисунок 3. – Ультраструктура синапсов коры головного при опухолевом процессе.  

Электронограмма. Ув.: а, б ×20000 

Это связано с тем, что бóльшая часть 

структур лизировалась без их слияния и без 

нарушения целостности поверхностных 

мембран. В то же время пре- и постсинап-

тическая мембрана превращалась в дефор-

мированную своеобразную мембранную 

структуру. Наблюдается отек пресинапти-

ческого окончания, увеличение размеров. 

При «светлом типе» дегенерации происхо-

дит разборка элементов цитоскелета. Меха-

низмом запуска повреждения может слу-

жить повышенная концентрация ионов 

кальция в цитоплазме при стойкой деполя-

ризации наружной мембраны. Проведены 

количественные стереологические расчеты 

элементов синапсов коры головного мозга 

у  интактных  животных  и  при  опухолях  

(таблица 2). Из таблицы 2 видно, что ряд 

стереологических показателей имеет до-

стоверные отличия от интактных живот-

ных. Наблюдается снижение числа синап-

тических везикул при астроцитоме на 

29,06 % (Р<0,01), при олигодендроглио-  

ме – на 28,13 % (Р<0,01). Не установлено 

достоверных отличий среди контроля и 

опухолей по числу активных зон синапсов. 

Снижение длины активных зон констати-

ровано при астроцитоме, где данный пока-

затель уменьшается на 27,54 % (Р<0,01). 

Констатировано, что при астроцито-

ме длина контакта с телом нейрона умень-

шается на 20,05 % (Р<0,1), при олигоденд-

роглиоме – на 16,25 % (Р<0,01) и при ме-

нингиоме – на 17,66 % (Р<0,01). 
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Таблица 2. – Количественные данные элементов синапсов коры головного мозга собак 

Показатель 
Интактные 

животные 

Вид опухоли 

астроцитома 
олигодендро-

глиома 
менингиома 

Число везикул  

в синапсе, шт. 
47,35±2,74 33,59±3,47* 34,03±3,72* 44,52±2,14н/д 

Число активных  

зон синапса 
0,64±0,04 0,51±0,05н/д 0,52±0,03н/д 0,61±0,02н/д 

Длина активных  

зон синапса, нм 
185,45±13,28 134,37±11,03* 147,87±10,87н/д 174,33±14,49н/д 

Площадь синапса, 

мкм2 
2,78±0,45 2,14±0,37н/д 2,51±0,42н/д 2,64±0,48н/д 

Фактор формы 

синапса 
0,92±0,03 0,95±0,03 0,94±0,04 0,91±0,04 

Длина контакта  

синапса с телом 

нейрона, нм 

2314,16±89,35 1851,22±63,54* 1938,06±61,19* 1905,43±58,38* 

Примечание – *Р<0,01; н/д – недостоверно 

Увеличение фактора формы, означа-

ющее вытягивание структурных элементов 

синапса, приводит к увеличению расстоя-

ния между мембранами и свидетельствует 

о снижении функциональной активности. 

Синаптическая щель в месте синаптиче-

ского комплекса несколько шире, чем 

обычное межклеточное пространство, и 

заполнено осмиофильным материалом. 

Проведенные стереологические расчеты 

показали, что ширина синаптической щели 

у интактных животных была в пределах 

20,52±0,44–21,76±0,67 нм, при опухолях 

синаптическая щель меняла свои парамет-

ры за счет ее расширения. При астроцито-

ме размер синаптической щели превышал 

контрольные показатели на 45,36 % 

(Р<0,01), при олигодендроглиоме и менин-

гиоме – на 11,16 % (Р<0,05) и 9,42 % 

(Р<0,05) соответственно. 

Таким образом, выделено два типа 

изменений синапсов в коре головного моз-

га собак при опухолях. I тип изменений 

сопровождается тем, что пресинаптические 

окончания содержат немногочисленные 

сравнительно крупные круглые светлые 

(агранулярные) и единичные вытянутые 

синаптические везикулы, образующие ас-

симетричные синапсы. II тип перестроек 

характеризуется   тем,   что   пресинаптиче- 

ские окончания заполнены мелкими круг-

лыми светлыми и единичными грануляр-

ными синаптическими пузырьками. Пре-

синаптические окончания формируют 

симметричные синапсы. Весьма чувстви-

тельны к онкологическому воздействию 

компоненты аксо-дендритических синап-

сов, т.е. те структурные части аксо-

дендритических синапсов, которые несут 

рецептивную функцию. 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

На основании проведенного элек-

тронно-микроскопического мониторинга 

установлено, что при поражении опухоля-

ми головного мозга в нервных структурах 

активизируется пиноцитоз на границе 

нейрон-глия. Патологические изменения 

дендритов нейронов сопровождаются ва-

куолизацией, набуханием, появлением ми-

елиноподобных структур, нарушением 

ориентации микротрубочек и нейрофила-

ментов. При астроцитоме плотность мик-

ротрубочек на 1 мкм2 площади дендритов 

снижается на 27,10 %, олигодендроглио-

ме – на 20,62 %, уменьшение числа синап-

тических везикул в аксонных терминалях 

при астроцитоме – на 29,06 %, олигоденд-

роглиоме – на 28,13 % по отношению к 

физиологической   норме.   На   основании 
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ультраструктурного анализа установлено 

два типа изменений синапсов в коре голов-

ного мозга собак при опухолях: при I типе 

пресинаптические окончания содержат не-

многочисленные крупные круглые светлые  

(агранулярные) везикулы, образующие ас-

симетричные синапсы, при II типе преси-

наптические окончания заполнены мелки-

ми круглыми светлыми и единичными гра-

нулярными синаптическими пузырьками. 
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ОПТИМАЛЬНОГО СОСТАВА АНТИГЕНОВ  

ДЛЯ ПОЛУЧЕНИЯ ЖЕЛТОЧНЫХ ИММУНОГЛОБУЛИНОВ  

ПРИ ГИПЕРИММУНИЗАЦИИ КУР-НЕСУШЕК  

 

Резюме 
В статье приведены данные по разработке метода получения трансовариальных иммуноглобулинов, 

одним из этапов которой являлось определение оптимального состава и соотношения антигенов вирусов и 

бактерий для гипериммунизации кур-несушек. В результате проведенных исследований установлено, что в 

современных условиях ведения животноводства при инфекционных энтеритах телят наиболее распростра-

ненными возбудителями являются вирусы диареи, инфекционного ринотрахеита, рота- и коронавирусы, а 

также бактерии Escherichia coli, производственные штаммы которых были использованы для иммунизации 

кур-несушек в виде монокомпонентов. Гипериммунизация птицы по разработанной схеме приводила к выра-

ботке специфических антител в титрах 5,0–8,0 log2, что на 2,0–5,0 log2 выше в сравнении с сочетанным вве-

дением антигенов. 

 

Summary 
The article provides data on the development of a method for obtaining transovarian immunoglobulins, one of 

the stages of which was to determine the optimal composition and ratio of antigens of viruses and bacteria for hyperim-

munization of laying hens. As a result of the studies, it was found that in modern conditions of livestock farming with, 

the most common pathogens of infectious enteritis of calves are bovine viral diarrhea virus, bovine herpesvirus-1, rota-

virus and coronavirus, as well as Escherichia coli bacteria, the production strains of which were used to immunize 

laying hens in the form of monocomponents. Hyperimmunization of poultry according to the developed scheme leds to 

the development of specific antibodies in titers – 5,0–8,0 log2, which is 2,0–5,0 log2 higher in comparison with the com-

bined administration of antigens. 

 

Поступила в редакцию 27.10.2020 г. 

ВВЕДЕНИЕ 

В современных условиях ведения 

животноводства у молодняка крупного 

рогатого скота в массовых масштабах 

проявляются желудочно-кишечные инфек- 

ции, вызванные вирусами диареи, инфекци-

онного ринотрахеита, рота- и коронавиру- 

сами с последующим наслоением  условно- 

патогенной микрофлоры, которые сопро-

вождаются большими потерями в виде 

низкого уровня сохранности поголовья и 

прироста живой массы, а также значитель-

ного снижения эффективности проводи- 

мых в хозяйстве вакцинаций [1, 2]. 

В связи с этим сегодня, когда 

устойчивость микроорганизмов к антибио- 
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тикам постоянно повышается, всё большее 

значение приобретает пассивная иммуни- 

зация, особенно при лечении и профилак- 

тике кишечных заболеваний, и этому 

направлению дает новый импульс возмож- 

ность получения большого количества 

дешевых куриных антител [3, 6]. 

Наиболее изученным классом имму-

ноглобулинов у млекопитающих является 

иммуноглобулин класса G (IgG). Его моле-

кулярная структура и функции хорошо изу-

чены. В середине ХХ века птичьи имму-

ноглобулины также обозначались как IgG, 

но в настоящее время известно, что они от-

личаются от IgG млекопитающих по струк-

туре и функциям. Поэтому было принято 

решение называть их IgY (от слова «yolk» – 

желток). Сывороточные иммуноглобулины 

птиц полностью идентичны желточным. 

Концентрация IgY в желтке сравнима с 

концентрацией IgY в сыворотке и составля-

ет 6–13 мг/мл. Большое количество IgY, 

которое можно получить неинвазивным 

способом, делает кур идеальным поставщи-

ком специфических антител. Из-за значи-

тельной филогенетической дистанции, от-

деляющей птиц от млекопитающих, имму-

нологические свойства IgY сильно отлича-

ются от IgG. Так, IgY не взаимодействуют 

с компонентами комплемента млекопитаю-

щих, ревматоидным фактором и Fc-рецеп- 

торами млекопитающих, следовательно, 

IgY-антитела не взаимодействуют с эффек-

торами иммунной системы млекопитаю-

щих и не вызывают системных осложнений 

при лечении [3]. 

Благодаря высокой иммунореактив-

ности птиц по отношению к чужеродным 

белкам инфекционного происхождения 

(бактериальным, вирусным, паразитар-

ным), а также к растительным токсинам и 

искусственным, генно-инженерным антиге-

нам аффинность IgY-антитела выше аф-

финности антител млекопитающих [8]. 

Кроме того, расходы на содержание 

птицы значительно ниже, чем на содержа-

ние крупных млекопитающих, часто ис-

пользуемых для пассивной иммунизации 

[4, 5]. 

Несистемное (местное)  введение ан- 

тител, специфичных для возбудителей, яв-

ляется привлекательным подходом для 

установления защитного иммунитета, осо-

бенно в отношении желудочно-кишечного 

тракта. Яйца являются нормальным компо-

нентом питания, нет практически никакого 

риска от перорального применения IgY [7]. 

Использование IgY для пассивной 

иммунизации в кишечнике может быть 

определяющим фактором профилактики 

некоторых кишечных заболеваний, вы-

званных Salmonella, E. coli или ротавируса-

ми. Эти антитела обеспечивают почти 

мгновенную защиту после перорального 

приема, тогда как активная иммунизация 

или вакцинация полагается на иммунную 

систему хозяина, чтобы генерировать им-

мунный ответ, который, как правило, раз-

вивается через несколько дней или недель. 

Пероральное введение IgY-антител предо-

ставляет антимикробный зонтик, подавляя 

пролиферацию патогенов и предотвращая 

повреждения слизистой оболочки, при 

этом птичьи иммуноглобулины не являют-

ся источником воспалительных реакций в 

желудочно-кишечном тракте [3]. Агглюти-

нирующие или токсиннейтрализующие 

эффекты IgY делают микроорганизмы не-

способными к колонизации поверхности 

слизистой оболочки или выполнению ток-

сигенных либо других функций, необходи-

мых для проявления их вирулентности [6]. 

Исходя из вышесказанного, целью 

данной работы являлось определение оп- 

тимального состава антигенов вирусов и 

бактерий для получения желточных имму- 

ноглобулинов при гипериммунизации кур-

несушек. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Работа выполнялась на базе отдела 

вирусных инфекций и отдела болезней 

птиц, пчел и физико-химических исследо-

ваний РУП «Институт экспериментальной 

ветеринарии им. С.Н. Вышелесского», ви-

вария института. 

С целью определения этиологиче-

ской роли возбудителей желудочно-ки-

шечных инфекций у новорожденных телят 

в животноводческих хозяйствах  республи- 
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ки, неблагополучных по вирусно-бактери-

альным пневмоэнтеритам, произведен от-

бор проб патологического материала 

(фекалии больных телят, содержимое ки-

шечника, клетки эпителия слизистой обо-

лочки тонкого отдела кишечника от пав-

ших или вынужденно убитых телят), а так-

же пробы крови больных и переболевших 

телят, пробы крови и молозива коров-

матерей для выявления противовирусных 

антител. 

В работе использованы общеприня-

тые бактериологические методы исследо-

ваний для определения микрофлоры желу-

дочно-кишечного тракта у телят с клини-

ческой картиной заболевания. С этой це-

лью отбор патологического материала про-

водили от телят, не подвергавшихся анти-

биотикотерапии. 

Патологический материал предвари-

тельно измельчали, растирая его в ступке 

со стерильным кварцевым песком, эмуль-

гировали в изотоническом растворе натрия 

хлорида или бульоне, освобождали от 

крупной взвеси центрифугированием и 

пропускали через фильтры. 

В дальнейшем полученный матери-

ал высевали на обычные и специальные 

плотные и жидкие питательные среды: мя-

сопептонный агар и бульон, среду Китта-

Тароцци, среды Эндо, Плоскирева, Левина, 

висмут-сульфитный агар, глюкозо-кровя- 

ной агар, мясо-пептонный агар с 8–10 % 

поваренной соли, МПБ с 1 % глюкозы и   

10 % сыворотки крови лошади. Идентифи-

кацию выделенных культур проводили на 

основании морфологических, культураль-

ных, биохимических и серологических 

свойств. 

Этот же материал проверяли в поли-

меразной цепной реакции (ПЦР) на нали-

чие антигенов вирусов инфекционного ри-

нотрахеита (ИРТ), вирусной диареи (ВД), 

рота-, коронавирусов, парагриппа-3 (ПГ-3) 

согласно наставлению по применению   

тест-систем. 

Из проб крови телят готовили сыво-

ротки стандартным методом: собранную 

кровь термостатировали в течение  1 ч при 

37 °С. Пипеткой Пастера отделяли  сгусток  

от стенок пробирки с тем, чтобы облег-

чить его последующую ретракцию, про-

бирки с кровью выдерживали в холодиль-

нике при плюс 4 °С в течение 10 ч, после 

чего форменные элементы крови осажда-

ли центрифугированием при 1500 об/мин 

в течение 20 мин. 

В сыворотках крови определяли 

титры антител к ИРТ, ПГ-3, рота- и коро-

навирусам, ВД в реакции непрямой ге-

магглютинации (РНГА) с использованием 

эритроцитарных диагностикумов. 

Определение оптимального состава 

антигенов вирусов и бактерий для гипе-

риммунизации кур-несушек проведено на 

основании исследований по установлению 

этиологической структуры вирусов и бак-

терий-возбудителей инфекционных энте-

ритов молодняка крупного рогатого скота. 

Исходя из полученных данных, для 

гипериммунизации кур-несушек были 

отобраны следующие штаммы, депониро-

ванные в коллекции микроорганизмов 

РУП «Институт экспериментальной вете-

ринарии им. С.Н. Вышелесского»: 

- штамм ВД крупного рогатого ско-

та «КМИЭВ-V120» – РНК-содержащий, 

представлен однонитевой РНК. Использо- 

ван в виде вируссодержащей взвеси с 

инфекционным титром 6,5 lg ТЦД50/мл. 

Вирус поддерживали в серийных пасса-

жах и титровали на перевиваемой культу-

ре клеток почки эмбриона крупного рога-

того скота MDBK; 

- штамм коронавируса крупного 

рогатого скота «КМИЭВ-V122» – РНК-

содержащий, содержит положительно за-

ряженную, одноцепочечную, несегменти-

рованную полиаденилированную РНК. 

Использован в виде вируссодержащей 

взвеси с инфекционным титром 5,25 lg 

ТЦД50/мл. Вирус поддерживали в серий-

ных пассажах и титровали на культуре 

клеток MDBK; 

- штамм вируса ИРТ крупного рога-

того скота «КМИЭВ-V123» – ДНК-геном- 

ный, содержит непрерывную линейную 

двуспиральную ДНК. Использован в виде 

вируссодержащей взвеси с инфекционным 

титром 6,75  lg  ТЦД50/мл.  Вирус  поддер- 
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живали в серийных пассажах и титровали 

на культуре клеток MDBK; 

- штамм ротавируса крупного рога-

того скота «КМИЭВ-V116» – РНК-содер- 

жащий, диаметр вириона 70–75 нм, нуклеи-

новая кислота представлена 11 сегментами 

двунитевой РНК. Использован в виде ви-

руссодержащей взвеси с инфекционным 

титром 7,0 lg ТЦД50/мл. Вирус поддержива-

ли в серийных пассажах и титровали на 

культуре клеток СПЭВ; 

- штаммы бактерий Escherichia coli с 

адгезивными антигенами K88 (F4), K99 

(F5), A20 (F17). Концентрация  бактериаль- 

ных клеток – 500 млн/см3. Среда культиви-

рования – бульон Хоттингера. 

Для определения оптимального со-

отношения антигенов вирусов и бактерий 

при гипериммунизации птицы подобраны 

группы по 3 головы кур-несушек в воз-

расте 147 суток. 

Кур иммунизировали внутримы-

шечно в большую грудную мышцу вирус-

содержащим материалом и бактериальной 

суспензией четырехкратно с интервалом 

14 суток согласно схеме, представленной в 

таблице 1. 

Таблица 1. – Схема гипериммунизации кур-несушек для определения оптимального соотно-

шения антигенов вирусов и бактерий 

Группа животных Антигены Доза на одно введение, см3 

Опытная группа № 1 ИРТ 0,5 

Опытная группа № 2 ВД 0,5 

Опытная группа № 3 ротавирус 0,5 

Опытная группа № 4 коронавирус 0,5 

Опытная группа № 5 E. coli 0,5 

Опытная группа № 6 ИРТ+ВД 1,0 

Опытная группа № 7 ИРТ+ВД+рота 1,5 

Опытная группа № 8 ИРТ+ВД+рота+корона 2,0 

Опытная группа № 9 ИРТ+ВД+рота+корона+E. coli 2,5 

Контрольная группа физ. раствор 0,5 

Через 14 суток после последней им-

мунизации отбирали пробы крови из под-

крыльцовой вены иммунизированных кур-

несушек с целью получения сыворотки и 

проверки ее на наличие антител к вирусам 

в РНГА и бактериям в реакции агглютина-

ции (РА). 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
Нами было обследовано 12 живот-

новодческих   хозяйств,  в   которых   реги- 

стрировались инфекционные пневмоэнте-

риты. Проведены серологические исследо-

вания 110 проб биологического матери- 

ала (сывороток крови) от переболевших 

пневмоэнтеритами телят 1–3-месячного 

возраста на наличие антител к вирусам              

ПГ-3, ИРТ, ВД, рота- и коронавирусам в 

РНГА (таблица 2). Положительными в 

РНГА считали пробы с титром не менее 

4,0 log2. 

Таблица 2. – Распространение вирусов-возбудителей инфекционных пневмоэнтеритов  

молодняка крупного рогатого скота 

Возбудитель Исследовано проб Положительно реагировало % 

ПГ-3 110 56 50,9 

ИРТ 110 69 62,7 

ВД 110 87 79,1 

Ротавирус 110 75 68,2 

Коронавирус 110 63 57,3 
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Как показывают данные таблицы 2, 

отмечается широкая циркуляция вирусов-

возбудителей пневмоэнтеритов среди мо-

лодняка крупного рогатого скота в хозяй-

ствах республики независимо от клиниче-

ского состояния животных. Уровень анти-

телоносительства к вышеуказанным виру-

сам у телят 1–3-месячного возраста колеб-

лется в диапазоне значений от 50,9 до     

79,1 %. Средний титр специфических анти-

тел составлял при этом 4,85 log2. 

Для установления этиологической 

структуры бактерий-возбудителей инфек-

ционных энтеритов молодняка крупного 

рогатого скота отобрано 100 проб патмате-

риала от павших и вынужденно убитых по 

причине вирусно-бактериальных энтери-

тов телят, из которых выделено 85 культур 

микроорганизмов. 

В результате проведенных исследо-

ваний при патологии желудочно-кишечно-  

го тракта телят из патматериала выделены 

следующие бактерии: Escherichia coli 

(48,8 %), Proteus mirabilis (18,4 %), 

Klebsiella pneumoniae (15,2 %), Salmonella 

spp. (9,9 %), Pseudomonas aeruginosa        

(2,3 %), Citrobacter freundii (2,1 %), Ente-

robacter aerogenes (2,1 %) и др. Выделен-

ные изоляты E. coli, Pr. mirabilis, и Kl. 

pneumoniae были патогенными для белых 

мышей. 

На основании результатов исследо-

ваний установлено, что в этиологической 

структуре желудочно-кишечных болезней 

телят основное место занимают вирусы 

ИРТ, ВД, рота- и коронавирусы, бактерии 

E. coli, клебсиеллы, протей и др. 

Результаты опытов по определению 

оптимального соотношения антигенов ви-

русов и бактерий для гипериммунизации 

кур-несушек представлены в таблице 3. 

Таблица 3. – Определение оптимального соотношения антигенов вирусов и бактерий для  

гипериммунизации кур-несушек 

Группа животных Антиген Титры антител в РНГА и РА, log2 

Опытная группа № 1 ИРТ 5,0 

Опытная группа № 2 ВД 5,0 

Опытная группа № 3 ротавирус 6,0 

Опытная группа № 4 коронавирус 5,0 

Опытная группа № 5 E. coli 8,0 

Опытная группа № 6 
ИРТ 4,0 

ВД 5,0 

Опытная группа № 7 

ИРТ 4,0 

ВД 5,0 

ротавирус 4,0 

Опытная группа № 8 

ИРТ 4,0 

ВД 4,0 

ротавирус 5,0 

коронавирус 3,0 

Опытная группа № 9 

ИРТ 4,0 

ВД 3,0 

ротавирус 4,0 

коронавирус 3,0 

E. coli 5,0 

Контрольная группа 

ИРТ 0 

ВД 0 

ротавирус 0 

коронавирус 0 

E. coli 2,0 
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В результате проведенных исследо-

ваний установлено, что оптимальной явля-

ется схема иммунизации кур-несушек с 

использованием монокомпонентов вирусов 

и бактерий, применение которой приводи-

ло к выработке специфических антител в 

организме птицы в титрах 5,0–8,0 log2, что 

на 2,0–5,0 log2 выше в сравнении с соче-

танным введением антигенов. 

Такие результаты обусловлены тем, 

что многокомпонентные смеси, по-види-

мому, оказывают чрезмерную иммуноло-

гическую нагрузку на организм птицы, что 

приводит к снижению уровня гуморально-

го ответа на каждый антиген в отдель-

ности. 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

1. В современных условиях ведения 

животноводства по данным серологиче-

ских исследований степень распростране-

ния вирусов-возбудителей инфекционных 

пневмоэнтеритов молодняка крупного ро-

гатого скота составляет: ПГ-3 – 50,9 %, 

ИРТ – 62,7 %, ВД – 79,1 %, ротавируса – 

68,2  %,  коронавируса –  57,3  %.  Средний 

титр специфических антител при этом – 

4,85 log2. 

В процессе проведения бактериоло-

гических исследований патматериала при 

патологии желудочно-кишечного тракта 

выделены Escherichia coli (48,8 %), Proteus 

mirabilis (18,4 %), Klebsiella pneumoniae 

(15,2 %), Salmonella spp. (9,9 %), Pseudo-

monas aeruginosa (2,3 %), Citrobacter freun-

dii (2,1 %), Enterobacter aerogenes (2,1 %)   

и др. 

2. Оптимальной является иммуни-

зация кур-несушек с использованием мо-

нокомпонентов вирусов (ИРТ, ВД, рота- и 

коронавируса) и бактерий (E. coli), которая 

приводит к выработке специфических ан-

тител в организме птицы в титрах 5,0–      

8,0 log2, что на 2,0–5,0 log2 выше в сравне-

нии с сочетанным введением антигенов. 

Применение монокомпонентов вирусов и 

бактерий для гипериммунизации кур поз-

волит в дальнейшем конструировать пре-

параты на основе трансовариальных имму-

ноглобулинов к вирусам и бактериям, цир-

кулирующим в каждом конкретном хозяй-

стве. 
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ВЛИЯНИЕ КОМПЛЕКСНОГО АНТГЕЛЬМИНТИКА 

«ТРИКЛАМИЗОЛ» НА НЕКОТОРЫЕ ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ  

И БИОХИМИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ ОРГАНИЗМА  

ЛАБОРАТОРНЫХ ЖИВОТНЫХ 

 

Резюме 
Комплексный препарат «Трикламизол» в терапевтической дозе и превышающей ее в 3 и 5 раз не ока-

зывает отрицательного влияния на гематологические и некоторые биохимические (динамика общего белка и 

альбуминов, содержание макро- и микроэлементов в сыворотке крови) показатели организма кроликов. Ак-

тивность аланинаминотрансферазы, аспартатаминотрансферазы, амилазы, креатининкиназы в сыворотке 

крови была в пределах физиологической нормы. Активность гамма-глутамилтрансферазы повышалась в зави-

симости от дозы препарата на 76,63 % и 76,1 7% (Р<0,05) при дозах 300 мг/кг и 500 мг/кг массы тела на 10-й 

день после применения соответственно. На 29-й день активность глутамилтрансферазы была на уровне кон-

трольных животных. У животных, получавших терапевтическую дозу, прирост массы тела составил 25,0 %, 

с увеличением дозы препарата в 3 и 5 раз – 19,56 % и 17,24 % соответственно против 21,42 % в контрольной 

группе. 

 

Summary 
The complex preparation «Triclamizol» in a therapeutic dose and exceeding it by 3 and 5 times does not have 

a negative effect on the hematological and some biochemical (dynamics of total protein and albumins, the content of 

macro- and microelements in blood serum) indicators of the body of rabbits. The activity of аlanine aminotransferase, 

aspartate aminotransferase, amylase, and creatinine kinase in blood serum was within the physiological norm. The 

activity of gamma-glutamyltransferase increased depending on the dose of the drug by 76,63 % and 76,17 % (P<0,05) 

at doses of 300 mg/kg and 500 mg/kg of body weight on the 10th day after administration, respectively. On day 29, glu-

tamyltransferase activity was at the level of control animals. In animals receiving the therapeutic dose, the body weight 

gain was 25,0 %, with a 3- and 5-fold increase in the dose of the drug by 19,56 % and 17,24 %, respectively, against 

21,4 2 % in the control group. 

 

Поступила в редакцию 05.10.2020 г. 

ВВЕДЕНИЕ 

Несмотря на проведение противо-

гельминтозных мероприятий, эпизоотиче-

ская ситуация по гельминтозам крупного 

рогатого скота требует проведения регу-

лярных дегельминтизаций животных [5]. 

Большинство антгельминтиков оказывают 

негативное влияние на иммунобиологиче-

ские процессы в организме животных, со-

провождающееся снижением иммуно-

биологической резистентности, в т.ч. угне-

тением клеточного и гуморального имму-

нитета. Восстановление иммунобиологиче-

ских показателей до физиологических зна-

чений происходит в течение более дли-

тельного периода времени по сравнению с 

поликомпонентными препаратами [1, 4, 6]. 

Разработанный препарат «Трикла- 

мизол» согласно ГОСТ 12.1.007-76 отно-

сится к веществам малоопасным, т.е. к      

4-му классу опасности. Среднесмертельная 

доза препарата при внутрижелудочном 

введении для белых мышей составляет 

6000 мг/кг. При даче с кормом максималь-

но введенная доза составила 14000 мг/кг [3]. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Изучение влияния комплексного 

препарата на организм животных проводи-

ли согласно «Методическим указаниям по 

токсикологической оценке химических 

веществ и фармакологических препаратов, 

применяемых в ветеринарии» [2]. 

Исследования  проводили  на кроли- 
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ках живым весом 2,9–3,1 кг. Было сформи-

ровано 4 группы кроликов – 3 опытные и 1 

контрольная по три головы в каждой. Кро-

ликам 1-й группы применили с кормами 

препарат в дозе 100 мг/кг, 2-й группы – в 

дозе 300 мг/кг и 3-й группы – в дозе 500 мг/кг 

внутрь один раз в день в течение трех дней 

подряд. Исследование крови проводили до 

начала применения препарата и через 10, 

17, 24 и 29 дней после скармливания три-

кламизола. Определяли содержание гемо-

глобина, гематокрита и форменных элемен-

тов крови с выведением лейкоцитарной 

формулы по общепринятым методам и ге-

матологическом анализаторе «Mythic 18». 

Изучение влияния трикламизола в 

вышеуказанных дозах на биохимические 

показатели кроликов проводили путем ис-

следования в те же сроки сывороток  крови  

на содержание общего белка, активность 

ферментов, содержание микро- и макро-

элементов, глюкозы с использованием 

наборов «Cormey» на биохимическом ана-

лизаторе «Avtolyser». 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

Изучение влияния на организм кро-

ликов ветеринарного препарата «Трикла- 

мизол» в терапевтической дозе и в 3 и 5 

раз превышающей ее показало, что в дина-

мике гематологических показателей – 

уровня гемоглобина, количества эритроци-

тов и др. – у кроликов всех опытных групп 

достоверных изменений по отношению к 

аналогичным показателям животных кон-

трольной группы не прослеживалось 

(таблица 1). 

Таблица 1. – Динамика гематологических показателей кроликов при применении препарата 

«Трикламизол» 

Дни исследований 
Доза препарата, мг/кг 

Контроль 
100 300 500 

1 2 3 4 5 

Эритроциты, N (норма)=4,5–7,5×1012/л 

До применения 4,12±0,14 4,97±0,38 5,53±0,42 5,40±0,34 

Через 10 дней 4,76±0,06 4,27±0,13 4,23±0,48 5,09±0,22 

Через 17 дней 4,67±0,19 4,91±0,07 4,77±0,18 5,26±0,15 

Через 24 дня 4,62±0,19 4,51±0,10 5,19±0,09 5,00±0,17 

Через 29 дней 4,55±0,08 4,35±0,10 4,98±0,20 5,31±0,21 

Гемоглобин, N=100,5–120 ммоль/л 

До применения 111,15±0,26 113,42±0,43 103,66±0,12 112,33±0,71 

Через 10 дней 101,42±0,35 108,02±0,50 101,20±0,87 103,83±0,23 

Через 17 дней 106,65±0,23 108,33±0,17 109,66±0,07 107,70±0,63 

Через 24 дня 106,55±0,13 101,66±0,46 101,66±0,24 104,60±0,32 

Через 29 дней 106,78±0,41 103,45±0,24 102,54±0,14 103,25±0,63 

Гематокрит ht, N=0,35–0,45 L/L 

До применения 0,294±0,01 0,291±0,01 0,270±0,01 0,289±0,01 

Через 10 дней 0,245±0,01 0,253±0,02 0,254±0,02 0,277±0,02 

Через 17 дней 0,272±0,01 0,278±0,03 0,279±0,03 0,276±0,01 

Через 24 дня 0,269±0,01 0,259±0,003 0,260±0,03 0,267±0,01 

Через 29 дней 0,271±0,01 0,268±0,02 0,268±0,03 0,261±0,02 

Среднеклеточная концентрация гемоглобина, N=29–37 g/L 

До применения 382±5,47 387±4,35 373,33±7,19 374,5±1,87 

Через 10 дней 378±0,68 371±3,87 378,33±7,87 383,33±3,76 

Через 17 дней 374,33±4,10 393±2,45 375,66±3,42 370,67±1,36 

Через 24 дня 372±8,56 398,5±5,78 378±1,71 382,33±6,16 

Через 29 дней 375±5,24 388±3,48 375±5,35 385±4,44 
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1 2 3 4 5 

Тромбоциты, N=290–650×109/л 

До применения 324,33±44,93 321,66±28,76 374,33±84,93 475±16,25 

Через 10 дней 350,66±58,73 379,66±58,21 250,66±78,76 414,33±37,67 

Через 17 дней 319,33±71,34 318,03±68,49 349,33±99,34 363,67±18,15 

Через 24 дня 377,66±25,06 358,33±10,27 370,66±15,06 325,33±13,69 

Через 29 дней 375,01±9,87 347,58±35,87 375,01±10,87 350,44±21,54 

Продолжение таблицы 1 

Лимфоциты, N=1,96–9,47×109 

До применения 5,96±0,12 4,53±0,22 5,066±0,3 5,1±0,06 

Через 10 дней 4,1±0,25 4,76±0,45 4,133±0,54 4,75±0,07 

Через 17 дней 4,6±0,12 4,5±0,61 5,033±0,71 5,85±0,05 

Через 24 дня 5,3±0,45 4,36±0,51 4,1±0,65 4,9±0,05 

Через 29 дней 5,3±0,25 4,58±0,35 5,02±0,25 4,88±0,10 

Гранулоциты, N=30–80 % 

До применения 24,03±3,25 23,6±1,05 29,16±1,45 29,85±2,15 

Через 10 дней 17,46±3,45 22,93±1,45 27,46±0,98 24,45±1,05 

Через 17 дней 19,73±0,87 22,2±0,45 35,96±1,05 30,85±4,75 

Через 24 дня 39,06±5,45 23,7±5,75 32,12±1,05 31,55±3,55 

Через 29 дней 39,75±9,25 23,0±3,4 29,78±1,45 29,48±1,35 

Содержание лейкоцитов в крови и их качественный состав не имел статистически до-

стоверных изменений (таблица 2). 

Таблица 2. – Влияние препарата «Трикламизол» на количественный и качественный состав 

клеток белой крови 

Доза,  

мг/кг,  

и крат-

ность 

примене-

ния пре-

парата 

Дни  

исследова-

ний 

Лейкоци-

ты,  

×109/л 

Лейкоцитарная формула, % 

Базо-

фи-

лы 

Эозинофи-

лы 

Палочко-

ядерные 

нейтрофи-

лы 

Сегменто-

ядерные 

нейтрофилы 

Лимфоциты Моноциты 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

  норма 6,5–9,5 0–4 0–2 2–3 20–80 25–85 2–10 

100, 

3 дня 

до  

применения 
6,33±1,13 0 0 0 28,32±5,34 70,33±6,5 1,00±0,34 

через 10 

дней 
6,13±1,43 0 1,33±0,68 0,66±0,68 31,66±3,76 64,33±5,13 2±0,68 

через 17 

дней 
6,40±1,06 0 0,66±0,68 0 30,00±5,16 65,66±3,42 2,66±0,68 

через 24 дня 6,26±0,23 0 1,66±0,34 0 32,33±2,05 62,66±2,39 1,66±0,34 

через 29 

дней 
6,36±0,23 0 1,45±0,34 1±0,1 33,25±4,23 63,14±3,47 1,16±0,34 
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300, 

3 дня 

до  

применения 
6,00±1,19 0 2±0 0 26,33±1,36 70,67±1,71 0,67±0,34 

через 10 

дней 
7,16±0,71 0 1,66±0,68 0,66±0,34 35,33±2,39 59,66±2,39 1,67±0,34 

через 17 

дней 
6,90±1,06 0 1,33±0,34 0 32,00±3,42 65,0±4,10 1,66±0,34 

через 24 дня 7,26±0,54 0 2±0 1,33±0,34 30,33±2,05 65,332,05 1,0±0 

через 29 

дней 
7,05±0,77 0 0 6±1,15 33,66±0,88 59,00±3,06 1,33±0,33 

500, 

3 дня 

до  

применения 
7,13±0,35   1±0 0 36,67±0,88 62,00±1,15 1,5±0,35 

через 10 

дней 
7,40±0,45 0 2±0 2±0 36,00±6,51 61,67±7,36 1,5±0,35 

через 17 

дней 
7,60±0,35 0 0 1,67±0,88 36,00±1,00 60,67±2,73 1,67±0,33 

через 24 дня 7,83±0,77 0 1,33±0,33 4±0 37,67±5,84 58,12±7,09 1,67±0,67 

через 29 

дней 
7,33±,56 0 1,5±0,35 0 30,67±2,6 68,00±2,08 1,00±0 

Контроль 

до  

применения 
8,05±0,62 0 0 0 30,00±2,17 68,00±4,79 1,5±0,34 

через 10 

дней 
7,95±1,19 0 1±0,68 0 35,00±0,68 62,00±0,68 2,0±0 

через 17 

дней 
8,6±2,08 0 1±0 0,33±0,34 29,00±4,45 68,00±4,79 1,66±0,34 

через 24 дня 7,4±0,30 0 0 0 32,66±3,08 65,33±2,73 1±0 

через 29 

дней 
7,88±0,35 0 1,33±0,33 0,67±0,88 32,00±1,53 64,33±1,45 1,67±0,33 

Продолжение таблицы 2 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

Из анализа качественных и количе-

ственных показателей лейкоцитов и их ка-

чественного соотношения в крови (таблица 

2) следует, что достоверных изменений в 

клетках белой крови в течение всего перио-

да наблюдений не происходило, и их коле-

бания были в пределах физиологической 

нормы. 

В таблице 3 представлены результа-

ты исследований по изучению активности 

ферментов сыворотки крови, свидетель-

ствующие о воздействии препарата «Три- 

кламизол» на организм кроликов, в частно-

сти на печень. 

В течение всего периода наблюде-

ний в динамике активности аланинамино-

трансферазы, аспартатаминотрансферазы, 

амилазы, креатининкиназы в сыворотке 

крови отмечались недостоверные колеба-

ния в пределах физиологической нормы. В 

динамике  активности гамма-глутамилтранс- 

феразы изменения были отмечены в зави-

симости от дозы препарата. Так, препарат в 

дозе 100 мг/кг не оказывает влияния на из-

менение активности фермента, тогда как 

при дозах 300 и 500 мг/кг наблюдается уве-

личение активности на 10-й день после 

применения препарата на 76,63 % и      

76,17 % (Р<0,05) соответственно. На высо-

ком уровне активности глутамилтрансфера-

за сохранялась и на 24-й день в сыворотке 

кроликов, получавших препарат в дозе     

500 мг/кг один раз в день в течение 3 дней 

подряд. На 29-й день активность глутами-

лтрансферазы была на уровне контрольных 

животных. Повышение уровня активности 

данного фермента, по-видимому, связана с 

некоторым отрицательным воздействием 

на печень, т.к. гамма-глутамилтрансфера-  

за – это фермент, который служит неспеци-

фическим биомаркером патологии печени. 

Его концентрация в крови повышается  при 
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хронических гепатитах. 

Изучение креатинина в сыворотке 

крови показало, что его активность была 

на уровне контрольных животных, что сви-

детельствует об отсутствии отрицательно-

го действия трикламизола на функцио-

нальную деятельность почек. 

Трехкратное применение препарата  

«Трикламизол» в терапевтической и трех- 

и пятикратной терапевтической дозах не 

оказывает влияния на работу поджелудоч-

ной железы, так как содержание амилазы 

в сыворотке крови изменялось недосто-

верно. 

Показатель 
Доза,  

мг/кг 

Дни исследований 

до  

применения 
через 10 дней через 17 дней через 24 дня через 29 дней 

Аланинамино-

трансфераза,  

u/l 

100 69,4±10,91 51,83±17,28 41,10±7,49 53,60±19,74 64,25±11,12 

300 46,90±21,77 41,56 ±14,65 62,13±10,07 59,35±8,92 66,90±9,48 

500 42,13±3,26 43,95±11,62 48,2±6,76 50,10±6,90 52,50±4,25 

контроль 49,93±18,41 39,35±14,44 39,83±13,12 43,95±28,83 45,00±4,25 

  

Аспартатами-

нотрансфераза,  

u/l 

100 38,00±8,15 42,16±10,41 33,90±3,78 39,4±6,42 42,95±5,35 

300 30,63±6,06 39,30±9,48 59,06±7,46 32,90±3,37 42,75±5,24 

500 38,50±6,28 37,55±3,12 37,37±2,13 48,4±11,17 37,70±8,56 

контроль 34,86±7,79 34,65±2,65 39,03±1,55 39,35±1,53 32,30±4,25 

  

Амилаза, u/l 

100 119,66±14,09 121,00±21,03 127,50±8,24 134,50±18,11 125,46±23,45 

300 130,66±19,63 130,00±14,40 132,33±20,75 157,50±17,88 161,42±24,59 

500 125,00±25,85 121,00±19,23 125,66±9,98 123,00±14,65 121,55±12,13 

контроль 121,66±7,43 112,5±15,97 109,33±36,81 130,00±23,13 112,00±24,36 

  

Гамма-

глутамилтран-

сфераза, u/l 

100 10,05±1,22 8,16±0,44 10,75±1,06 8,95±0,81 10,61±2,53 

300 10,52±2,06 12,10±3,53* 8,56±2,92 9,03±1,05 10,40±1,45 

500 10,01±0,98 12,42±0,44* 10,83±1,06 11,04±0,59* 9,88±1,05 

контроль 9,64±1,44 7,05±2,76 7,87±1,83 7,36±0,59 10,70±1,05 

  

Креатинин-

киназа, u/l 

100 2619,60±306,86 2939,60±293,88 2180,00±289,03 2689,5±161,58 2047,5±121,1 

300 1930,60±301,58 2995,30±210,23 2559,60±70,30 2269,0±68,77 2512,5±214,3 

500 2572,3±128,03 2202,50±311,66 1954,00±260,39 2385,00±129,92 2919,0±125,36 

контроль 2974,00±285,76 2401,00±95,97 2786,30±135,75 2609,00±50,56 3070,00±145,58 

Таблица 3. – Динамика активности ферментов сыворотки крови кроликов при применении 

препарата «Трикламизол» 

Примечание – Достоверность *Р<0,05 

Содержание общего белка в сыворотке крови кроликов в течение всего периода 

наблюдений находилось в пределах физиологической нормы (таблица 4). 
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Таблица 4. – Динамика общего белка и альбуминов в сыворотке крови кроликов после  

применения препарата «Трикламизол» 

Доза препарата, 

мг/кг 

Дни исследований 

до  

применения 

через 

10 дней 

через 

17 дней 

через 

24 дней 

через 

29 дней 

Общий белок, g/LN = 54–75 g/L 

100 51,00±2,46 49,10±4,10 54,10±3,76 52,10±5,82 44,65±3,045 

300 54,76±0,30 52,56±6,16 54,50±5,82 56,50±5,47 43,15±2,75 

500 53,9±2,14 54,00±4,23 58,86±4,23 63,30±2,21 49,60±3,01 

Контроль 51,83±1,71 49,15±5,13 52,90±3,15 57,00±3,13 48,00±2,58 

Альбумины, g/L 

100 36,60±2,46 37,83±4,10 39,15±3,76 39,20±5,82 31,55±4,25 

300 39,73±0,30 38,16±6,16 40,10±5,82 43,40±5,47 32,15±3,47 

500 39,06±2,35 38,5±5,01 38,08±3,48 46,7±4,35 33,4±2,38 

Контроль 38,63±1,71 36,25±5,13 39,73±3,15 43,60±5,13 36,40±3,78 

В поддержании гомеостаза организ-

ма определенная роль принадлежит макро- 

и микроэлементам. В таблице 5 представ-

лены результаты изучения динамики каль-

ция, фосфора, магния и железа в сыворотке 

крови кроликов после применения  трикла- 

мизола в дозах 100 мг/кг, 300 мг/кг и       

500 мг/кг массы тела. Содержание микро- 

и макроэлементов в сыворотке крови кро-

ликов не претерпевало статистически до-

стоверных изменений. 

Таблица 5. – Динамика содержания макро- и микроэлементов сыворотки крови кроликов при 

применении препарата «Трикламизол» 

Показатель 

Доза,  

препарата, 

мг/кг 

Дни исследований 

до примене-

ния 

через 

10 дней 

через 

17 дней 

через 

24 дня 

через 

29 дней 

Кальций, 

ммоль/л 

100 2,95±0,29 3,11±0,59 3,09±0,36 3,05±0,29 2,90±0,14 

300 3,15±0,05 2,96±0,22 3,04±0,21 3,40±0,14 2,97±0,09 

500 3,17±0,03 3,14±0,54 3,59±0,14 3,36±0,25 3,35±0,15 

контроль 2,99±0,21 2,8±0,16 2,93±0,60 2,97±0,54 3,25±0,10 

Железо, 

мкмоль/л 

100 38,83±2,23 34,71±8,12 48,35±2,10 39,30±3,89 39,10±2,45 

300 37,17±2,43 24,47±3,27 47,95±2,05 35,13±3,08 37,45±2,05 

500 29,16±3,85 26,09±3,47 35,78±2,74 37,84±9,87 37,87±3,44 

контроль 38,74±5,01 43,10±6,18 40,99±4,27 38,17±8,57 37,12±5, 63 

Магний, 

ммоль/л 

100 1,56±0,05 1,23±0,16 2,57±0,21 1,37±0,06 1,88±0,02 

300 1,68±0,06 1,37±0,09 2,66±0,07 1,62±0,03 1,56±0,05 

500 1,79±0,02 1,23±0,16 2,63±0,14 1,51±0,14 1,56±0,04 

контроль 1,47±0,02 1,15±0,07 2,18±0,17 1,33±0,10 1,49±0,12 

Фосфор, 

ммоль/л 

100 2,16±0,14 1,89±0,13 1,96±1,85 2,35±0,07 2,00±0,89 

300 1,89±0,20 1,90±0,20 1,96±1,20 2,33±0,17 2,18±1,44 

500 1,80±0,13 1,80±0,13 1,76±0,82 2,25±0,27 1,85±0,97 

контроль 1,91±0,06 1,87±0,11 1,87±0,67 2,15±0,26 1,87±0,13 

О положительном влиянии трикламизола на организм кроликов свидетельствует и 

динамика привесов массы тела в течение всего периода наблюдений, представленных в таб-

лице 6.  
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Таблица 6. – Динамика привесов массы тела кроликов при применении препарата 

«Трикламизол» 

Группа 

Доза, мг/кг, 

и кратность  

применения  

препарата 

Средняя  

масса тела до 

начала опыта, 

кг 

Средняя  

масса тела  

в конце опыта, 

кг 

Привес  

массы тела  

за 29 дней,  

кг 

Средне- 

суточный 

привес,  

г 

Прирост 

массы  

тела,  

% 

1-я 100, 3 дня 2,96±0,08 3,70±0,13 0,74 25,52 25,00 

2-я 300, 3 дня 2,76±0,05 3,30±0,03 0,54 18,60 19,56 

3-я 500, 3 дня 2,90±0,13 3,40±0,10 0,50 17,24 17,24 

Контроль не применяли 2,80±0,07 3,40±0,40 0,60 20,69 21,42 

Прирост массы тела у опытных жи-

вотных 1-й группы, получавших терапевти-

ческую дозу препарата, составил 25,0 % 

против 21,42 % в контрольной группе. С 

увеличением дозы препарата среднесуточ-

ные привесы массы тела ниже по сравнению 

с контрольными животными (группы 2 и 3). 

 

ВЫВОДЫ 

1. На основании полученных резуль-

татов исследований можно сделать заклю-

чение, что созданный комплексный препа-

рат «Трикламизол» для ранней терапии и 

профилактики трематодозов и ассоциатив-

ных нематодозов крупного рогатого скота в 

терапевтической дозе и превышающей ее в 

3 и 5 раз не оказывает отрицательного вли-

яния на гематологические и некоторые био-

химические (динамика общего белка и аль-

буминов, содержание макро- и микроэле-

ментов в сыворотке крови) показатели ор-

ганизма кроликов. 

Активность аланинаминотрансфера-

зы,   аспартатаминотрансферазы,   амилазы,  

креатининкиназы в сыворотке крови была 

в пределах физиологической нормы. Ак-

тивность гамма-глутамилтрансферазы по-

вышалась в зависимости от дозы препара-

та на 76,63 % и 76,17 % (Р<0,05) при дозах 

300 мг/кг и 500 мг/кг массы тела соответ-

ственно на 10-й день после применения 

препарата. На 29-й день активность глута-

милтрансферазы была на уровне контроль-

ных животных. Повышение уровня актив-

ности данного фермента, по-видимому, 

связана с некоторым отрицательным воз-

действием препарата на печень, т.к. гамма-

глутамилтрансфераза – это фермент, кото-

рый служит неспецифическим биомарке-

ром патологии печени. 

2. Прирост массы тела у животных 

зависел от дозы препарата. У животных, 

получавших терапевтическую дозу, он со-

ставил 25,0 %. С увеличением дозы препа-

рата в 3 и 5 раз среднесуточные привесы 

массы тела составляют 19,56 % и 17,24 % 

соответственно против 21,42 % в кон-

трольной группе. 
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ФАРМАКО-ТОКСИКОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА  

ПРЕПАРАТА «МЕТРАФАРМ» 

 

Резюме 
В статье представлены данные по фармако-токсикологической характеристике нового ветеринар-

ный препарат «Метрафарм». 

Описан опыт по определению острой токсичности препарата, его эмбриотоксического и тератоген-

ного действия на лабораторных животных. 

Среднесмертельная доза (ЛД50) ветеринарного препарата «Метрафарм» при пероральном введении 

для белых мышей составила 62500 мг/кг массы тела. Препарат относится к веществам малоопасным (IV 

класс) с LD50 более 5000 мг/кг согласно ГОСТ 12.1.007-76. Лабораторный образец препарата не вызывает ка-

ких-либо отклонений от физиологической нормы в клиническом состоянии у мышей, получавших препарат в 

дозах 1/10, 1/20 и 1/50 дозы LD50. 

Установлено, что ветеринарный препарат «Метрафарм», применяемый в токсической дозе       

(30000,0 мг/кг массы тела) крысам в различные сроки беременности (периоды эмбриогенеза, органогенеза, 

плодный период филогенеза и в течение всего периода беременности), не вызывает патологических изменений 

в течение беременности у крыс, а также отклонений в развитии потомства, уродств, что свидетельствует 

об отсутствии у него эмбриотоксических и тератогенных свойств. 

 

Summary 

The article presents data on pharmaco-toxicological characterization of a new veterinary preparation 

«Metrofarm». 

The article describes the experience of determining acute toxicity of the drug, embryotoxic and teratogenic 

effects of the drug on laboratory animals. 

The average lethal dose (LD50) of the veterinary drug Metrafarm when administered orally for white mice was 

62500 mg/kg of body weight. The drug belongs to low-hazard substances (class IV) with an LD50 of more than        

5000 mg/kg, according to GOST 12.1.007-76. The laboratory sample of the drug does not cause any deviations from 

the physiological norm in the clinical state in mice treated with the drug at doses of 1/10, 1/20 and 1/50 of the LD50 

dose. 

It was found that the veterinary drug «Metrafarm» used in a toxic dose (30000,0 mg/kg body weight) to rats at 

various stages of pregnancy (periods of embryogenesis, organogenesis, fetal phylogeny and throughout the pregnancy 

period) does not cause pathological changes during pregnancy in rats, as well as deviations in the development of off-

spring, deformities, which indicates the absence of embryotoxic and teratogenic properties. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Для Республики Беларусь высоко-

развитое животноводство является осно-

вой обеспечения продовольственной бе-

зопасности страны, важнейшим условием 

сохранения суверенитета и независимости 

государства. В настоящее время в респуб-

лике отрасль животноводства производит 

около   60  процентов   валовой  продукции  

сельского хозяйства. Продуктивность жи-

вотных во многом зависит от генетическо-

го потенциала. Однако реализовать его 

возможно только при условии поддержа-

ния здоровья животных [1]. 

Послеродовой эндометрит имеет 

наибольшее распространение в хозяйствах 

с относительно высоким уровнем обеспе-

ченности   кормами   и   благоустроенными 
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родильными отделениями. Уровень забо-

леваемости не снижается и в период летне-

го лагерного содержания и часто развива-

ется после нормальных родов. Для лечения 

коров, больных эндометритом, в большин-

стве случаев в практической ветеринарии 

используются антибиотики, сульфанила-

миды, нитрофураны и производные хинок-

салина. Однако в настоящее время в миро-

вой практике накопилось достаточно фак-

тов и имеется множество научных публи-

каций о развитии резистентности микроор-

ганизмов к различным химиотерапевтиче-

ским препаратам, вследствие чего эффек-

тивность их значительно снижается. При-

менение антибиотиков в связи с этим 

должно быть обоснованным [9, 11]. 

При несвоевременном или недоста-

точно эффективном лечении острый эндо-

метрит в большинстве случаев принимает 

характер хронического течения с развити-

ем необратимых изменений в матке, что в 

последующем приводит к постоянному 

бесплодию. Выбраковка коров из стада по 

причинам гинекологических заболеваний и 

яловости составляет 8,8−13,9 % (А.Г. Не-

жданов, А.Г. Шахов, 2005) и иногда до     

30 % (В.Л. Ялуга, 2005) [2, 4]. 

Видовой состав микрофлоры, вызы-

вающей неспецифическое воспаление ге-

ниталий у коров, довольно разнообразен, 

но превалируют в основном стрептококки, 

диплококки, стафилококки, протей и ки-

шечная палочка [3, 12, 13, 15, 16]. 

Учитывая, что при воспалительном 

процессе в матке возникает нарушение 

местного кровообращения, питания, имму-

нитета, что приводит к глубоким гисто-

морфологическим изменениям, отражаю-

щимся на воспроизводительной способно-

сти и нередко приводящим к бесплодию 

коров, обоснованным является терапия с 

применением метаболических препаратов-

антигипоксантов, витаминов, дезагреган-

тов, антиоксидантов, аминокислот, фер-

ментативных препаратов [5, 6, 7, 8]. 

В связи с вышеизложенным, пред-

ставляется вполне обоснованным и акту-

альным  разработка препарата с антитокси-

ческими свойствами, стимулирующего ре- 

генерацию поврежденных участков слизи-

стой, для лечения коров, больных эндомет-

ритом. 

В РУП «Институт эксперименталь-

ной ветеринарии им. С.Н. Вышелесского» 

разработан новый ветеринарный препарат 

«Метрафарм». 

Цель наших исследований – про-

вести токсикологическую оценку разрабо-

танного препарата «Метрафарм». 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЙ 

Изучение острой и хронической 

токсичности, а также эмбриотоксическое и 

тератогенное действие ветеринарного 

препарата «Метрафарм» провели согласно 

«Методическим указаниям по токсиколо-

гической оценке химических веществ и 

фармакологических препаратов, применя- 

емых в ветеринарии» (Минск, 2007) [10, 

14, 17]. 

Для изучения острой токсичности в 

опыте использовали 36 клинически здоро- 

вых белых мышей обоего пола массой 

18−20 г. Животные содержались на стан-

дартном рационе со свободным доступом 

к корму и воде. 

Для определения острой токсич-      

ности использовали «тест накопления». 

Для этого было сформировано пять опыт-

ных и одна контрольная группа, по 6 

белых мышей в каждой. Введение 

препарата осуществляли внутрижелудочно 

трехкратно с интервалом между введе-

ниями 2 часа. Мышам 1-й группы ввели 

препарат в дозе 30000,0 мг/кг, 2-й группы – 

45000,0 мг/кг, 3-й группы – 60000,0 мг/кг, 

4-й группы – 75000,0 мг/кг, 5-й группы – 

90000,0 мг/кг, мышам контрольной группы 

вводили крахмальный клейстер в объеме, 

соответствующем объему вводимого 

препарата. 

За животными вели постоянное 

клиническое наблюдение в течение 14 

дней, при этом учитывали поведенческие 

реакции (возбуждение или угнетение), 

характер поедаемости корма, степень про- 

явления реакции на внешние раздражите-

ли,  клинический статус,  время  возникно- 
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вения и характер проявления интоксика-

ции, сроки наступления гибели животных. 

Павших животных подвергали патолого-

анатомическим исследованиям. 

Для определения хронической ток-

сичности препарата было сформировано 

4 группы белых мышей по 10 животных в 

каждой живой массой по 18−20 г. Жи-

вотным 1-й группы внутрижелудочно 

ввели 1/10 дозы LD50 (6250 мг/кг), 2-й 

группы − 1/20 дозы LD50 (3125 мг/кг), 3-й 

группы − 1/50 дозы LD50 (1250 мг/кг), 

мыши 4-й группы служили контролем. 

Ветеринарный препарат «Метра- 

фарм» вводили животным в виде суспен- 

зии на крахмальном клейстере внутриже- 

лудочно в течение 3 дней один раз в сутки 

натощак, контрольной группе мышей 

вводили крахмальный клейстер. Животных 

опытных и контрольных групп содержали 

в одинаковых условиях, кормление и 

поение их осуществляли спустя 3 часа 

после введения. Клинические наблюдения 

за животными вели в течение 14 дней, 

учитывая общее состояние, активность, 

состояние шерстного покрова, наличие или 

отсутствие аппетита, жажды. 

Для изучения эмбриотоксического и 

тератогенного действия лабораторного об-

разца препарата для профилактики и лече-

ния воспалительных заболеваний матки у 

коров исследование препарата провели на 

45 половозрелых белых крысах обоего по-

ла массой тела 220−250 г.  Было сформиро- 

ровано 5 групп: самок разделили на 

четыре опытные и одну контрольную 

группы по 7 голов и подсадили по 2 самца. 

Самок подсаживали в клетку к самцу ве- 

чером, а утром следующего дня исследо- 

вали мазок из влагалища. День обнаруже- 

ния спермиев в мазке крыс (или влага- 

лищной пробки у мышей) считали нача- 

лом беременности. Препарат для профи-

лактики и лечения воспалительных забо- 

леваний матки у коров в дозе 30000,0 мг/кг 

массы тела применили крысам внутрь с 

кормом: в 1-й группе – с 1-го по 7-й день 

беременности (период эмбриогенеза), во   

2-й группе − с 8-го по 14-й день бе-

ременности (период органогенеза), в 3-й 

группе − с 15 по 19 день беременности 

(плодный период филогенеза), в 4-й 

группе − с 1 по 19 день (в течение всего 

периода беременности). Контрольным 

крысам препарат не применяли. За 

крысами велось клиническое наблюдение. 

Для выявления эмбриотоксического 

эффекта по 5 самок крыс из опытных и 

контрольной групп декапитировали на      

20-й день беременности. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

В процессе проведения опыта по 

определению острой токсичности ветери-

нарного препарата «Метрафарм» на белах 

мышах получены следующие результаты 

(таблица 1). 

Таблица 1. − Результаты определения острой токсичности препарата на белах мышах 

№ группы Доза препарата, мг/кг Количество голов 
После применения препарата 

пало выжило 

1-я  30000 6 0 6 

2-я 45000 6 1 5 

3-я 60000 6 3 3 

4-я 75000 6 4 2 

5-я 90000 6 6 0 

Контроль - 6 0 6 

Выявлено, что у мышей 1-й группы, 

получавших препарат в дозе 30000,0 мг/кг, 

в течение всего срока наблюдения (14 

дней) не было клинических признаков ин-

токсикации.   Клинико-функциональный  

статус у всех животных не имел отклоне-

ний от физиологического состояния, при-

сущего мышам данной возрастной группы. 

В течение опытного периода гибели мы-

шей в 1-й группе не было. У животных 2-й 
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группы (доза 45000,0 мг/кг) была отмечена 

гибель 1 особи на 6-е сутки наблюдения. У 

животных 3-й группы (доза 60000,0 мг/кг) в 

течение первых суток, а также на 3-4-е сутки 

наблюдалось снижение двигательной актив-

ности и реакции на внешние раздражители, 

после чего произошла нормализация выяв-

ленных нарушений, а через 16 ч и на 4-е сут-

ки была отмечена гибель по 1 и 2 мыши в 

указанные сроки. У животных 4-й группы 

(доза 75000 мг/кг) на 1-2-е сутки была отме-

чена гибель 4 мышей. У животных 5-й груп-

пы (доза 90000,0 мг/кг) в течение первых 24 

часов наблюдалось снижение двигательной 

активности и реакции на внешние раздражи-

тели, а через 5 ч и 24 ч, а также на 2-е, 3-и, 6-

е и 8-е сутки после введения препарата была 

отмечена гибель по 1 мыши в указанные 

сроки. Животные контрольной группы оста-

вались клинически здоровы. 

Павших животных подвергали 

вскрытию. Было установлено, что печень, 

почки, селезенка темно-вишневого цвета и 

кровенаполнены, катарально-геморрагичес-

кие изменения в желудочно-кишечном 

тракте, содержимое в желудке и кишечнике 

отсутствовало. У выживших мышей при 

вскрытии патологоанатомических измене-

ний внутренних органов отмечено не было. 

При расчете параметров острой ток- 

сичности методом  Г.Н.  Першина  установ- 

лено, что при пероральном  введении  

ветеринарного препарата «Метрафарм» 

мышам ЛД50 составило 62500 мг/кг массы 

тела. Таким образом, препарат относится к 

веществам малоопасным (IV класс) с LD50 

более 5000 мг/кг согласно ГОСТ 12.1.007-76. 

В ходе проведения второй серии 

опыта по определению хронической ток-

сичности ветеринарного препарата «Мет-

рафарм» установлено, что после каждого 

введения суспензии препарата и в течение 

всего периода наблюдений у мышей всех 

опытных и контрольной групп отклонений 

в клиническом состоянии от физиологиче- 

ской нормы отмечено не было, т.е. жи- 

вотные были активны, охотно поедали 

корм, жажда отсутствовала, шерстный по- 

кров оставался гладким и блестящим. 

При определении эмбриотоксическо-

го эффекта по результатам вскрытия матки 

и обследования плаценты, плодов, опреде-

ления числа желтых тел беременности в 

яичниках, количества мест имплантации в 

матке, количества живых и мертвых заро-

дышей установлено, что количество 

живых плодов у самок 1-й группы 57, 2-й 

группы – 60, 3-й группы – 57, 4-й – 56, 

контрольной – 61 соответственно. Коли-

чество мест имплантации совпадало с 

количеством живых плодов. Мертвых 

плодов не отмечали (таблица 2). 

Таблица 2. − Учет показателей эмбриотоксического эффекта у крыс 

№ 

группы 

Количество 

голов 

20-й день беременности 

Эмбриотоксический эффект 

количество  

живых плодов 

количество  

мест имплантации 

количество 

мертвых плодов 

1-я 5 11+13+10+12+11=57 11+13+10+12+11=57 0 

2-я 5 11+14+12+13+10=60 11+14+12+13+10=60 0 

3-я 5 12+10+11+11+13=57 12+10+11+11+13=57 0 

4-я 5 11+10+11+12+12=56 11+10+11+12+12=56 0 

Контроль 5 11+11+13+12+14=61 11+11+13+12+14=61 0 

Для выявления тератогенного эф-

фекта плоды переносили в чашки Петри с 

физиологическим раствором и исследова-

ли под бинокулярной лупой с целью выяв-

ления уродств. При этом аномалий глаз 

(анофтальмия, микрофтальмия и др.), моз-

га  (мозговая  грыжа  и  прочие  аномалии), 

лицевого черепа (заячья губа, волчья пасть 

и др.), конечностей, пальцев, хвоста, 

позвоночника, передней брюшной стенки 

не выявлено, что подтверждает отсут- 

ствие эмбриотоксического и тератогенного 

действия комплексного препарата на 

эмбрионы крысят (таблица 3). 
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Таблица 3. − Результаты изучения тератогенного действия лабораторного образца препарата 

при введении белым крысам 

Показатели 

№ группы, количество голов 

1-я (п=5) 2-я (п=5) 3-я (п=5) 4-я (п=5) 
Контроль 

(п=5) 

Количество мест имплантаций 

в матке 
11,2±0,20 11,6±0,81 11,4±0,50 12,0±0,31 12,0±0,70 

Количество живых плодов 11,2±0,20 11,6±0,81 11,4±0,50 12,0±0,31 12,0±0,70 

Количество погибших плодов 0 0 0 0 0 

Аномалии развития 

внутренних органов и скелета 
отсутствуют 

Уродства отсутствуют 

Масса эмбрионов, г 3,13±0,02 3,12±0,03 3,14±0,03 3,13±0,02 3,12±0,02 

Таким образом, препарат не имеет 

тератогенных свойств. 

Для выяснения органогенеза в 

постнатальном периоде было получено по- 

томство от двух самок из каждой группы, 

за которым вели клиническое наблюдение 

в течение 2 месяцев.  При  этом  учитывали 

двигательную активность, сроки от- 

крытия глаз, появление шерстного покрова 

и т.д. Результаты исследований показали, 

что во всех опытных и контрольной груп- 

пах патологических родов, уродств и мерт- 

ворожденных животных не наблюдали 

(таблица 4).  

№ 
группы 

Кол-во 

голов 

Постнатальный период 

кол-во 

потомства, 

голов 

мертворож-

денных 

животных 

двигательная 

активность 

сосательный 

рефлекс 

опушение 

крысят, дн. 

открылись 

глаза, дн. 

1-я 2 11+13=24 0 + + 8–10 14–17 

2-я 2 11+12=23 0 + + 7–9 15–18 

3-я 2 12+13=25 0 + + 8–10 15–17 

4-я 2 10+13=23 0 + + 7–10 14–17 

Контроль 2 13+11=24 0 + + 7–10 15–18 

Отмечали рождение 24 крысят в 1-й 

группе, 23 крысят во 2-й группе, 25 крысят 

в 3-й, 23 крысят в 4-й группе и 24 крысят в 

контрольной группе. Двигательная актив-

ность крысят нарушена не была. Кожные 

покровы целостные, сосательный рефлекс 

хороший. Опушение крысят начиналось в 

1-й группе на 8–10-й день, глаза пол-

ностью открылись на 14–17-й день; во 2 

группе − на 7−9-й день, глаза полностью 

открылись на 15–18-й день; в 3-й группе – 

на 8−10-й, глаза полностью открылись на 

15–17-й день; в 4-й группе − на 7–10-й, 

глаза полностью открылись на 14–17-й 

день; в 5-й группе − на 7−10-й и 15–18-й 

день соответственно. 

Наблюдение за крысятами на про- 

тяжении 2 месяцев  показало,  что  отклоне- 

ний в их поведении, развитии и физиоло-

гическом состоянии не было отмечено. 

Аппетит был хороший, животные подвиж-

ные. Потомство во всех группах развивалось 

одинаково, без каких-либо изменений, со-

хранность составила 100 %. 

Таким образом, ветеринарный пре- 

парат «Метрафарм», применяемый в дозе 

30000,0 мг/кг массы тела крысам в 

различные сроки беременности (периоды 

эмбриогенеза, органогенеза, плодный пе- 

риод филогенеза и в течение всего периода 

беременности), не вызывает патололгичес-

ких изменений в течение беременности у 

крыс, а также отклонений в развитии по-

томства, что свидетельствует об отсут-

ствии у препарата тератогенных, мутаген- 

ных и эмбриотоксических свойств. 

Таблица 4. − Учет показателей органогенеза в постнатальном периоде у крыс 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Среднесмертельная доза (ЛД50) ве-

теринарного препарата «Метрафарм» при 

пероральном введении для белых мышей 

составила 62500 мг/кг массы тела. Препа-

рат относится к веществам малоопасным 

(IV класс) с LD50 более 5000 мг/кг согласно 

ГОСТ 12.1.007-76. Лабораторный образец 

препарата не вызывает каких-либо откло-

нений от физиологической нормы в клини-

ческом состоянии у мышей, получавших 

1/10, 1/20 и 1/50 дозы LD50. 

Установлено что ветеринарный пре-

парат «Метрафарм», применяемый в ток-

сической дозе (30000,0 мг/кг массы тела) 

крысам в различные сроки беременности 

(периоды эмбриогенеза, органогенеза, 

плодный период филогенеза и в течение 

всего периода беременности) не вызывает 

патологических изменений в течение бере-

менности у крыс, а также отклонений в 

развитии потомства, уродств, что свиде-

тельствует об отсутствии у него эмбрио-

токсических и тератогенных свойств. 
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АНТИМИКРОБНАЯ АКТИВНОСТЬ И ВЛИЯНИЕ СРЕДСТВА  

ДЕЗИНФИЦИРУЮЩЕГО «АЛЬДЕЧАС»  

НА ПРОДУКТЫ УБОЯ ЖИВОТНЫХ ПРИ ЕГО ПРИМЕНЕНИИ  

В РАБОЧИХ КОНЦЕНТРАЦИЯХ 

 

Резюме 
В статье идет речь об антимикробной активности нового дезинфицирующего средства «Альдечас», 

созданного в РУП «Институт экспериментальной ветеринарии им. С.Н. Вышелесского», и влиянии его приме-

нения на продукты убоя животных. 

 

Summary 
The article deals with the antimicrobial activity of the new disinfectant «Aldechas», created in the Republican 

unitary enterprise «Institute of experimental veterinary medicine» and the impact of its application on animal slaughter 

products. 

 

Поступила в редакцию 05.10.2020 г. 

ВВЕДЕНИЕ 

На базе РУП «Институт эксперимен-

тальной ветеринарии им. С.Н. Вышелес-

ского» разработано и внедрено новое сред-

ство дезинфицирующее «Альдечас». Сред-

ство внесено в Реестр ветеринарных препа-

ратов. Представляет собой прозрачную 

жидкость синего цвета. При хранении до-

пускается наличие легкой опалесценции, 

хорошо смешивается с водой в любых со-

отношениях. В состав средства дезинфици-

рующего «Альдечас» в качестве активно 

действующих веществ входят компоненты 

из группы альдегидов, четвертичных аммо-

ниевых соединений, фунгицидного неорга-

нического соединения и вспомогательных 

компонентов: изопропанола, комплексооб-

разователя и воды. Срок годности в 

невскрытой упаковке производителя сред-

ства – 3 года. Средство по степени воздей-

ствия на организм при введении в желудок 

относится к 3-му классу умерено опасных 

веществ по ГОСТ 12.1.007-76. Применяет-

ся   для  проведении   профилактической  и  

вынужденной дезинфекции объектов вете-

ринарного надзора, включая животновод-

ческие помещения, находящееся в них тех-

нологическое оборудование, вспомога-

тельные объекты животноводства, а также 

виварии, лечебницы, клиники; для прове-

дения дезинфекции боенских пунктов и 

имеющегося в них оборудования; для де-

зинфекции транспортных средств, исполь-

зуемых для перевозки сельскохозяйствен-

ных животных, навоза, кормов; для заправ-

ки санпропускников, дезинфекционных 

барьеров, ванн и ковриков; для дезинфек-

ции одежды и обуви обслуживающего пер-

сонала, инвентаря и предметов ухода за 

животными; для дезинфекции навоза и 

других объектов, с которыми могут кон-

тактировать больные животные и обслу-

живающий персонал и которые могут быть 

фактором передачи заболеваний. Средство 

также применяется для обработки копытец 

с целью профилактики гнойно-некротиче-

ских поражений. 

Ниже  приведены  результаты иссле- 
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дований по изучению антимикробной ак-

тивности и влияния средства дезинфициру-

ющего «Альдечас» на продукты убоя жи-

вотных при его применении в рабочих кон-

центрациях. 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Антимикробную активность сред-

ства дезинфицирующего «Альдечас» изу-

чали согласно СанПиН 21-112-99 «Норма- 

тивные показатели безопасности эффек-

тивности дезинфекционных средств» [6], а 

также Временной инструкции «Методы 

испытания противомикробной активности 

дезинфицирующих средств» № 4718 от 

24.12.98 г. [5]. 

Опыты начинали с приготовления 

основного (базового – 1:50) разведения ис-

пытуемого раствора средства дезинфици-

рующего «Альдечас». Приготовленный 

раствор последовательно разведений дово-

дили до соответствующего разведения, в 

котором бактериальная тест-культура мог-

ла быть обеззаражена или сохраняла свою 

жизнеспособность. Одновременно готови-

ли бульонную культуру микробов кишеч-

ной палочки и вносили в колбы, содержа-

щие испытуемые концентрации средства. 

После экспозиции 10 и 30 минут бактерио-

логической петлей брали пробы и перено-

сили в пробирки с МПБ, которые помеща-

ли в термостат с температурой 37 °С. Пер-

вый раз посевы проверяли через 24 часа, 

окончательно – через 48 часов. Параллель-

но определяли фенольный коэффициент и 

белковый индекс. 

На втором этапе провели количе-

ственный суспензионный тест. Взвеси су-

точных тест-микроорганизмов (E. coli, 

Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, My-

cobacterium terrae) в физиологическом рас-

творе с 20 % лошадиной сыворотки стан-

дартизировали с использованием денсито-

метра DEN-1 до 109 клеток/см3, смешивали 

с водными рабочими растворами дезинфи-

цирующего средства «Альдечас» разных 

концентраций. По истечении заданной экс-

позиции дезинфицирующее средство 

нейтрализовали и проводили высевы на 

питательные среды.  В контрольных образ- 

цах взвесь тест-культур смешивали со сте-

рильной водопроводной водой с такой же 

экспозицией, как и экспозиция дезинфи-

цирующего средства «Альдечас», и после 

нейтрализации высевали на питательные 

среды. Посевы инкубировали в термоста-

те в течение 48 часов. Подсчитывали чис-

ло колоний и устанавливали число вы-

живших бактерий (КОЕ/см3) в опыте и в 

контроле. Определяли десятичные лога-

рифмы и фактор редукции. 

Выявленные в суспензионном тесте 

эффективные концентрации средства дез-

инфицирующего «Альдечас» проверяли 

на инфицированных культурой Staphylo-

coccus aureus (нагрузка 109 КОЕ/см3) тест-

объектах (дерево, металл, бетон, кафель, 

резина, стекло) с белковой нагрузкой и с 

использованием различных экспозиций. 

Контролем служили тест-объекты, обра-

ботанные стерильной водопроводной во-

дой. Учет бактерицидного действия вели 

по наличию или отсутствию роста в опыте 

и контроле. Оценку качества дезинфекции 

проводили по наличию или отсутствию 

роста исходных тест-культур на питатель-

ных средах, взятых с опытных и кон-

трольных тест-объектов. 

Результаты данных исследований 

являлись основой для отработки режимов 

дезинфекции. 

На третьем этапе определяли каче-

ственные показатели продуктов животно-

водства при применении средства дезин-

фицирующего «Альдечас». 

Для проведения опыта по изучению 

влияния обработок средством дезинфици-

рующим «Альдечас» в виварии РУП 

«Институт экспериментальной ветерина-

рии им. С.Н. Вышелесского» было подо-

брано два бокса, где содержали опытную 

и контрольную группы кроликов. 

Животных опытной группы подвер-

гали аэрозольной обработке методом хо-

лодного тумана 2,0%-ным рабочим рас-

твором средства ежедневно в течение 30 

дней, расход препарата – 10 см3/м3. В 

группе контрольных животных аэрозоль-

ная дезинфекция не проводилась. По 

окончании опыта кролики  были  подверг- 
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нуты убою и проведена ветеринарно-

санитарная экспертиза туш и органов жи-

вотных, находившихся в опыте, в сравне-

нии с контрольной группой (здоровые кро-

лики, не подвергшиеся обработке, соглас-

но общепринятым методикам). 

Оценку качества мяса кроликов 

проводили согласно ГОСТ 20235.1-74, 

ГОСТ 20235.2-74 [2, 3, 4] и действующим 

Правилам ветеринарного осмотра убойных 

животных и ветеринарно-санитарной экс-

пертизы мяса и мясных продуктов [1]. В 

мясе определяли содержание полипепти-

дов и других продуктов распада белков – 

реакцией с сернокислой медью, концентра-

цию водородных ионов (рН) – иономером, 

количество аминоаммиачного азота и лету-

чих жирных кислот – методом титрования. 

Готовили мазки-отпечатки из глубоких 

слоев мышц, окрашивали по Граму и мик-

роскопировали. 

Биологическую ценность и безвред-

ность мяса кроликов, находившихся в опы- 

те, исследовали согласно «Методическим 

указаниям по токсико-биологической 

оценке мяса, мясных продуктов и молока 

с использованием инфузорий Тетрахиме-

на пириформис» (утв. ГУВ МСХиП Рес-

публики Беларусь, 1997 г.). 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

На первом этапе нами было изучено 

максимальное разведение, при котором 

проявлялся бактерицидный эффект к 

культуре кишечной палочки (таблица 1). 

Из таблицы видно, что средство дезинфи-

цирующее «Альдечас» обладает хорошей 

бактерицидной активностью, его бактери-

цидное разведение составило 1:2429,8, 

фенольный коэффициент – 17,68. Это го-

ворит о том, что дезинфицирующее сред-

ство в 17,68 раз бактерицидно активнее 

фенола. В присутствии белка бактерицид-

ная активность средства снижалась, о чем 

говорит белковый индекс, равный 1,67. 

Таблица 1. – Бактерицидное действие дезинфицирующего средства «Альдечас» в отношении 

тест-культуры Escherichia coli 

Средство 

Бактерицидное разведение 
при экспозиции, минут Фенольный 

коэффициент 

Белковый 

индекс 

10 30 среднее 

Фенол 1:98 1:192,8 1:145,4     

Альдечас 1:2024,8 1:2834,7 1:2429,8 17,68   

Альдечас + белок 1:1446,3 1:1446,3 1:1446,3   1,67 

В опыте по изучению антимикроб-

ной активности средства дезинфицирую-

щего «Альдечас» в количественном сус-

пензионном методе (таблица 2) в испытан-

ных режимах установлено, что с белковой 

нагрузкой и без нее средство оказывало 

воздействие на тест-микробы, относящиеся 

к I и II группам по чувствительности к де-

зинфектантам, в концентрации 0,2 %, экс-

позиция  60  минут, 0,3 % – экспозиция  30  

минут; III группа – при концентрации    

0,3 % – экспозиция 120 минут, концентра-

ции 0,4 % – экспозиция 90 минут, при ту-

беркулезе – концентрация 1,0 %, экспози-

ция 120 минут. В вышеуказанных концен-

трациях фактор редукции был выше 5 lg, 

что соответствует нормативным микро-

биологическим показателям дезинфици-

рующих средств (СанПиН 21-112-99). 
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Таблица 2. – Антимикробная активность средства дезинфицирующего «Альдечас» к тест-

культурам 

Тест-культура Концентрация раствора, % КОЕ log RF 

Экспозиция 30 минут 

Escherichia coli 

0,2 2,2×102 2,34 5,09 

контроль 2,7×107 7,43   

0,2 + л.с. 2,2×103 3,34 4,12 

контроль с л.с 2,9×107 7,46   

Staphylococcus aureus 

0,2 2,2×103 3,34 4,15 

контроль 3,1×107 7,49   

0,2 + л.с. 2,8×103 3,44 4,05 

контроль с л.с 3,1×107 7,49   

Bacillus subtillis 

0,2 3,1×103 3,49 4,10 

контроль 3,9×107 7,59   

0,2 + л.с. 3,2×103 3,51 4,03 

контроль с л.с 3,5×107 7,54   

Escherichia coli 

0,3 1,8×102 2,26 5,40 

контроль 4,6×107 7,66   

0,3 + л.с. 1,5×102 2,17 5,17 

контроль с л.с. 2,2×107 7,34   

Staphylococcus aureus 

0,3 1,8×103 3,26 5,35 

контроль 4,1×108 8,61   

0,3 + л.с. 2,3×102 2,36 5,07 

контроль с л.с. 2,7×107 7,43   

Bacillus subtillis 

0,3 2,2×102 2,34 4,98 

контроль 2,1×107 7,32   

0,3 + л.с. 2,4×102 2,38 4,89 

контроль с л.с. 1,9×107 7,27   

Экспозиция 90 минут 

Bacillus subtillis 

0,3 2,7×102 2,43 5,03 

контроль 2,9×107 7,46   

0,3 + л.с. 2,4×102 2,38 4,92 

контроль с л.с. 2,0×107 7,30   

Bacillus subtillis 

0,4 2,1×102 2,32 5,07 

контроль 2,5×107 7,39   

0,4 + л.с. 2,2×102 2,34 5,04 

контроль с л.с. 2,4×107 7,38   

Экспозиция 120 минут 

Bacillus subtillis 

0,3 3,2×102 2,51 5,10 

контроль 4,1×107 7,61   

0,3 + л.с. 2,8×102 2,45 5,08 

контроль с л.с. 3,4×107 7,53   

М. terra 

0,5 2,1×102 2,32 4,79 

контроль 1,3×107 7,11   

0,5 + л.с. 2,2×102 2,34 4,81 

контроль с л.с. 1,4×107 7,15   

М. terra 

1,0 3,4×102 2,53 5,15 

контроль 4,8×107 7,68   

1,0 + л.с. 2,2×102 2,34 5,06 

контроль с л.с. 2,5×107 7,40   

Примечание – л.с – лошадиная сыворотка 
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Результаты испытаний эффективно-

сти на инфицированных тест-объектах 

(дерево,  металл,  бетон,  кафель,  резина,  

стекло) с белковой нагрузкой и с использо-

ванием различных экспозиций представле-

ны в таблице 3. 

Таблица 3. – Эффективность действия рабочих растворов средства «Альдечас» при обеззара-

живании поверхностей, контаминированных Staphylococcus aureus и Bacillus subtillis 

Тест-

объект 
Расход, л/м2 Концентрация, % 

Экспозиция, минут 
Контроль 

30 60 90* 120* 

Дерево2 0,35 0,3 о о - - н/о 

Металл1 0,35 0,3 о о - - н/о 

Бетон2 0,35 0,3 о о - - н/о 

Кафель1 0,35 0,3 о о - - н/о 

Резина2 0,35 0,3 о о - - н/о 

Стекло1 0,35 0,3 о о - - н/о 

Дерево2 0,5–0,75* 0,3–0,4* - - о* о* н/о 

Металл1 0,5–0,75* 0,3–0,4* - - о* о* н/о 

Бетон2 0,5–0,75* 0,3–0,4* - - о* о* н/о 

Кафель1 0,5–0,75* 0,3–0,4* - - о* о* н/о 

Резина2 0,5–0,75* 0,3–0,4* - - о* о* н/о 

Стекло1 0,5–0,75* 0,3–0,4* - - о* о* н/о 

Примечание: 1 – гладкие поверхности; 2 – шероховатые поверхности; (н/о) – не обеззаражено; 

(о) – обеззаражено; (-) – не исследовали; (*) – тест-культура Bacillus subtillis обеззаражена при дан-

ной концентрации и экспозиции 

Как видно из таблицы 3, рабочие 

растворы средства дезинфицирующего 

«Альдечас» обладают дезинфекционным 

эффектом в отношении тест-объектов, кон-

таминированных золотистым стафилокок-

ком в концентрации 0,3 %, расход средства 

0,350 л/м2, экспозиция 30 минут, контами-

нированных Bacillus subtillis в концентра-

ции 0,4 %, расход средства 0,750 л/м2, экс-

позиция 90 минут. 

На втором этапе определяли каче-

ственные показатели продуктов убоя жи-

вотных, находившихся в опыте по испыта-

нию эффективности средства дезинфициру-

ющего «Альдечас». 

При проведении ветеринарно-санитар-  

ной экспертизы мяса кроликов, подвергну-

тых обработке средством дезинфицирую-

щим «Альдечас», установлено, что при 

внешнем осмотре туш и внутренних парен-

химатозных органов как опытных, так и 

контрольных животных видимых патологи-

ческих изменений не обнаружено. Тушки 

хорошо обескровлены, суставные поверх-

ности и сухожилия влажные, плотные, 

упругие, гладкие. Мышцы на разрезе слег-

ка влажные, нелипкие; после надавливания 

на мясо ямка быстро выравнивалась, что 

свидетельствовало об его упругой конси-

стенции. Запах поверхностного слоя туш 

опытной и контрольной групп специфи-

ческий для данного вида животных  (кро- 
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Таблица 4. – Активность и жизнеспособность имаго мух 

Показатель 
Срок хранения  

при 2 °С, ч 

Группа 

контрольная опытная 

Реакция среды, рН единиц 24 5,98±0,01 5,86±0,02 

Реакция с р-ром CuSO4 24 3- 3- 

Реакция на аммиак 24 3- 3- 

ЛЖК, мг КОН 24 2,21±0,02 2,14±0,04 

ААА, мг КОН 24 0,95±0,02 0,89±0,07 

Примечание: (-) – реакция отрицательная; ЛЖК – летучие жирные кислоты; ААА – аминоам-

миачный азот 

При изучении безвредности образ-

цов мяса кроликов подопытных групп на 

тест-организмах инфузориях Тетрахимена 

пириформис отклонений в морфологиче-

ской структуре, характере движения, росте 

и развитии простейших не наблюдалось, 

что говорит о безвредности изучаемого 

продукта. 

Относительная биологическая цен-

ность мяса кроликов отражена в таблице 5. 

Таблица 5. – Относительная биологическая ценность мяса, печени и почек кроликов, 

находившихся в опыте с использованием средства дезинфицирующего «Альдечас» 

Группа 

Мясо Печень Почки 

количество  

клеток 
% 

количество  

клеток 
% 

количество 

клеток 
% 

Опытная 211 100,9 489 101,6 480 101,6 

Контрольная 209 100,0 481 100,0 472 100,0 

ВЫВОДЫ 

1. Согласно «Методическим указа-

ниям по контролю качества дезинфекции и 

санитарной обработки объектов, подлежа-

щих ветеринарно-санитарному надзо-

ру» (Минск, 2007), средство дезинфициру- 

ющее «Альдечас» оказывает воздействие 

на 1-ю, 2-ю и 3-ю группу микроорганиз-

мов по устойчивости к дезинфектантам. 

2. По физико-химическим и бакте-

риологическим показателям мясо кроли-

ков, находившихся в опыте по обработке в 

лики), характерный для свежего мяса, цвет 

мяса бледно-розовый. При микроскопии 

мазков-отпечатков с поверхности мяса в по-

ле зрения палочковидных и кокковых форм 

микроорганизмов не обнаружено, следов 

распада мышечной ткани не выявлено. 

В таблице 4 представлены данные по 

качественным показателям мяса кроликов. 

Как видно из таблицы, достоверных 

различий в физико-химических показате-

лях мяса обоих групп не установлено. 

Концентрация водородных ионов находи-

лась в допустимых пределах для созревше-

го свежего мяса, что способствовало его 

хорошему санитарному состоянию. 
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присутствии животных средством дезин-

фицирующим «Альдечас», соответствова-

ло доброкачественному продукту. 

3. Продукты убоя животных, нахо-

дившихся в опыте по использованию сред-

ства дезинфицирующего «Альдечас», были 

безвредными для тест-организмов инфузо-

рий Тетрахимена пириформис. Отклоне-

ний в морфологической структуре, харак- 

тере движения, росте и развитии простей-

ших не наблюдалось. 

4. Относительная биологическая 

ценность мяса, печени и почек образцов 

опытных групп находилась в пределах по-

казателей контрольной группы образцов и, 

соответственно, составляла 100,9, 101,6 и 

101,6 %. 

 САПОФОР 

ветеринарный препарат 

WWW.BIEVM.BY 

► ИММУНОСТИМУЛЯТОР; 
 
► ПРОФИЛАКТИКА И ЛЕЧЕНИЕ  
КОРОВ, БОЛЬНЫХ  
СУБКЛИНИЧЕСКИМ МАСТИТОМ; 
 
► КОМПЛЕКСНАЯ ТЕРАПИЯ  
И ПРОФИЛАКТИКА  
ИНФЕКЦИОННЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ  
У ТЕЛЯТ И ПОРОСЯТ 


