
24 ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ МАРТ №1 {16} 2016 ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ МАРТ №1 {16} 2016

заболевания была основана на определении тинкто-
риальных, культурально-морфологических и основных 
биохимических свойств.

Чувствительность изолятов к антибактериальным 
препаратам тестировали диско-диффузионным ме-
тодом по рекомендациям Института клинических 
и лабораторных стандартов (CLSI, США) [7]. Для оцен-
ки воспроизводимости и точности процедуры опре-
деления чувствительности параллельно с  испытуе-
мыми изолятами использовали референтный штамм 
A. pleuropneumoniae № 27089 Американской коллекции 
типовых культур (АТСС) с хорошо изученными феноти-
пическими свойствами, в том числе и уровнем чувстви-
тельности к антибактериальным препаратам (АБП).

Чувствительность штамма и изолятов A. pleuropneu-
moniae к АБП определяли на питательном агаре HTM 
(Haemophilus test medium) с добавлением сыворотки 
крови крупного рогатого скота и раствора никотина-
мида аденин динуклеотида.

В работе использовали диски АБП различных про-
изводителей (Oxoid, KRKA, Bio-Rad, BD, Himedia), содер-
жащие: пенициллин (6 µg — 10 ед), ампициллин (10 µg), 
амоксициллин (10 µg), амоксициллин с клавулановой 
кислотой (30 µg), цефтриаксон (30 µg), цефепим (10 µg), 
цефотаксим (30 µg), энрофлоксацин (5 µg), ципрофлок-
сацин (5 µg), флюмеквин (30 µg), эритромицин (15 µg), 
тилозин (15  µg), спирамицин (50  µg), тетрациклин 
(30  µg), хлортетрациклин (30  µg), окситетрациклин 
(30 µg), доксициклин (30 µg), котримоксазол (25 µg), 
триметоприм (5 µg), колистин (100 µg) и флорфеникол 
(30 µg). Кроме того, использовали Е-тест на тиамулин 
(0,002–32 µg/ml).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Несмотря на обилие противомикробных препара-

тов, респираторные инфекции бактериальной этиоло-
гии чрезвычайно распространены в свиноводческих 
хозяйствах промышленного типа. За 2012–2014 гг. бак-
териологическим методом из патологического матери-
ала выделено и исследовано 42 изолята возбудителя 
актинобациллёзной плевропневмонии свиней. Боль-
шинство исследуемых изолятов (≥85,7%) оказались 
чувствительными к природному и полусинтетическим 
пенициллинам, включая ингибиторозащищенные. Ре-
зистентность к пенициллинам была выявлена всего 
у 6 изолятов, причем у 3 она была связана с наличи-
ем β-лактамазы. Все исследуемые изоляты оказались 
чувствительными к цефалоспоринам III–IV поколения, 
однако использование данных препаратов в ветерина-
рии в настоящее время ограничено из-за их высокой 
стоимости. К гентамицину чувствительными оказались 
только 21,4% изолятов, тогда как 78,6% проявили уме-
ренную резистентность. Результаты определения чув-
ствительности к АБП представлены в таблице. 

К группе фторированных хинолонов большая часть 
изолятов показала высокую чувствительность, за ис-
ключением флюмеквина. Эффективными в отношении 
возбудителя актинобациллёзной плевропневмонии 
свиней оказались препараты группы макролидов. К 
препаратам тетрациклинового ряда менее половины 
всех исследуемых изолятов проявили чувствитель-
ность и почти столько же — резистентность. Данное 
обстоятельство, возможно, связано с повсеместным 
использованием тетрациклинов с кормом не только 
для лечения, но и для профилактики различных инфек-
ционных заболеваний свиней, а также для стимуляции 

роста. Многочисленные результаты исследований, 
полученные в разных странах мира, свидетельствуют 
о негативных последствиях долгосрочного исполь-
зования тетрациклинов в субтерапевтических дозах. 
В Испании количество изолятов A. pleuropneumoniae, 
резистентных к окситетрациклину, составляет более 
70%, в Румынии — около 100%, в Южной Корее — 80%, 
в США и Канаде — более 70% [2, 3, 5, 6]. Такая же кар-
тина наблюдается по сульфаниламидным препаратам 
в комплексе с триметопримом и отдельно по тримето-
приму.

Одним из «последних» антибиотиков, введенных 
в  ветеринарную практику, является флорфеникол. 
Более 95% изолятов показали чувствительность к дан-
ному препарату, и в то же время уже у двух изолятов 
обнаружена резистентность. По тиамулину результат 
оказался неоднозначным. Минимальная ингибирую-
щая концентрация у 69% чувствительных изолятов со-
ставляла от 0,25 до 3,0 мкг/мл, а у 23,8% резистентных 
— 8,0 мкг/мл и более (рисунок).

При использовании АБП следует помнить, что 
длительное бесконтрольное применение противо-
микробных средств снижает их терапевтическую 
эффективность и приводит к появлению устойчивых 
к ним форм микроорганизмов. АБП в зависимости от 
их химико-фармакологической характеристики всегда 
должны назначаться курсом согласно действующим 
инструкциям по их применению.
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Таблица 
Чувствительность изолятов A. pleuropneumoniae к АБП

№
п/п

Антимикробный препарат,
концентрация, мкг

Доля изолятов, %

S I R

1 Пенициллин, 6 85,7 0 14,3

2 Ампициллин, 10 92,9 0 7,1

3 Амоксициллин, 10 92,9 0 7,1

4 Амоксициллин с клавулановой 
кислотой, 30 95,2 0 4,8

5 Цефтриаксон, 30 100 0 0

6 Цефепим, 30 100 0 0

7 Цефотаксим, 30 100 0 0

8 Гентамицин, 10 21,4 78,6 0

9 Энрофлоксацин, 5 81,0 4,7 14,3

10 Ципрофлоксацин, 5 90,4 4,8 4,8

11 Флюмеквин, 30 42,9 21,4 35,7

12 Эритромицин, 15 85,7 14,3 0

13 Тилозин, 15 76,2 23,8 0

14 Спирамицин, 50 71,4 28,6 0

15 Тетрациклин, 30 7,1 11,9 81,0

16 Хлортетрациклин, 30 45,2 7,2 47,6

17 Окситетрациклин, 30 38,1 16,7 45,2

18 Доксициклин, 30 38,1 9,5 52,4

19 Котримоксазол, 25 45,2 7,2 47,6

20 Триметоприм, 5 42,8 7,2 50,0

21 Флорфеникол, 30 95,2 0 4,8

22 Тиамулин, 0,002-32 69,0 7,2 23,8

S — чувствительных, I — умеренно резистентных, R — резистентных.

обширных некротических очагов в легочной ткани ре-
зультативность антибиотикотерапии незначительная. 
При сверхостром и остром течении болезни лечение 
эффективно только на ранних ее стадиях. В связи с этим 
необходим повседневный тщательный контроль за со-
стоянием поголовья неблагополучных ферм. В крупных 
свиноводческих хозяйствах промышленного типа это 
осуществлять трудно. В данном случае положительный 
результат достигается преимущественно при профи-
лактических обработках животных неблагополучных 
групп в целом. Очень часто в хозяйствах с профилак-
тической и лечебной целями используется введение 
в корм антибиотиков тетрациклиновой группы, однако 
предупредить и купировать болезнь таким способом 
не всегда удается, особенно если возбудитель проявля-
ет к ним слабую чувствительность или резистентность. 
Безуспешными также оказываются попытки дачи анти-
биотиков с кормом с целью санации бактерионосите-
лей [2, 3, 5].

Традиционные противобактериальные препараты 
не всегда удовлетворяют современным требованиям 
из-за недостаточной эффективности, становится ак-
туальным вопрос мониторинга структуры и  уровня 
лекарственной устойчивости микроорганизмов. Эм-
пирическая антибиотикотерапия отдельных инфекци-
онных болезней свиней должна учитывать фактические 
данные эпизоотологического мониторинга антибиоти-
корезистентности микроорганизмов, циркулирующих 
в конкретных хозяйствах. 

Целью работы являлось определение антибиотико-
резистентности изолятов актинобациллёзной плевро
пневмонии свиней, выделенных в Российской Федера-
ции с 2012 по 2014 гг. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Выделение возбудителя актинобациллёзной плев-

ропневмонии свиней из патологического материала 
проводили бактериологическим методом в соответ-
ствии с «Временными методическими указаниями по 
лабораторной диагностике гемофилёзной плевро
пневмонии свиней» [1]. Идентификация возбудителя 

ВВЕДЕНИЕ
Развитие свиноводства в  Российской Федерации 

ставит перед ветеринарной наукой ряд задач, связан-
ных с совершенствованием средств специфической 
профилактики и  лечения инфекционных болезней 
свиней. Большое значение приобретает лекарственная 
терапия, и в первую очередь использование химио
терапевтических средств, позволяющих значительно 
снизить ущерб, причиняемый заболеваниями бакте-
риальной этиологии.

Актинобациллёзная плевропневмония свиней — 
это инфекционное контагиозное заболевание, харак-
теризующееся геморрагической, фибринозно-гемор-
рагической и гнойно-некротизирующей пневмонией, 
а также серозно-фибринозным плевритом, перикарди-
том и артритами [3, 4]. При появлении этого заболева-
ния в хозяйстве возникает необходимость проведения 
неотложной антибактериальной терапии. 

Несмотря на высокую чувствительность возбудите-
ля к большому спектру антибиотиков, лечебные меро-
приятия не всегда дают положительные результаты. Эф-
фективность антибиотикотерапии зачастую варьирует 
в различных хозяйствах. Терапевтическое действие ле-
карственных препаратов во многом зависит от стадии 
болезни, в которой они применяются. Так, при наличии 
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нарную практику, лечение актинобациллёзной плев-
ропневмонии свиней продолжает оставаться одной 
из актуальных проблем ветеринарии. Одной из при-
чин недостаточной эффективности антибактериаль-
ной терапии является то, что широкое использование 
антибиотиков способствует росту резистентности 
возбудителя к  традиционным антибактериальным 
препаратам.

Для проведения эмпирической антимикробной те-
рапии актинобациллёзной плевропневмонии свиней 
в настоящее время можно рекомендовать β-лактамы, 
фторхинолоны, макролиды, флорфеникол и тиамулин. 
Сравнительно высокий уровень резистентности к анти-
биотикам тетрациклиновой группы, сульфаниламид-
ным препаратам и триметоприму (более 30%) ограни-
чивает возможности их применения для эффективного 
лечения заболевания. 
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Иногда для выделения возбудителя актинобацил-
лёзной плевропневмонии свиней и  определения 
его чувствительности к антимикробным препаратам 
требуется продолжительное время, поэтому лечение 
животных должно быть начато на основании предва-
рительного диагноза. При этом необходимо исполь-
зовать препараты широкого антимикробного спектра 
действия. После постановки окончательного диагноза 
следует решить вопрос о целесообразности назначе-
ния другого препарата, в том числе и узкого спектра 
действия, к которому наиболее чувствителен возбуди-
тель данного заболевания.

Если возбудитель чувствителен сразу к нескольким 
имеющимся в распоряжении препаратам, лечить сле-
дует широко распространенными антимикробными 
средствами, например пенициллином, амоксицилли-
ном, эритромицином и т.п. Другие препараты можно 
оставить в резерве, используя их только по окончании 
эффективного действия ранее применявшихся. Лучше 
назначать бактерицидные, а не бактериостатические 
препараты. Последние блокируют репликацию и де-
ление клеток, не вызывая их гибели; клетки сохраняют 
способность к росту, и при низкой резистентности ор-
ганизма возможен рецидив заболевания. Бактерицид-
ное действие характеризуется гибелью клеток в при-
сутствии препарата.

Учитывая глобальную угрозу распространения ан-
тибиотикорезистентных штаммов в животноводстве 
и прямую связь этого явления с чрезмерным исполь-
зованием антибиотиков, в некоторых странах сфор-
мулировали стратегию ограничительной политики 
применения антибиотиков при ряде инфекций как ре-
альную меру сдерживания резистентности. Основная 
цель данной концепции заключается в ограничении 
неоправданного назначения антибиотиков.

Одним из действенных способов ограничения 
использования антибиотиков, очевидно, является 
специфическая профилактика актинобациллёзной 
плевропневмонии свиней. С теоретических позиций 
применение вакцин против данного заболевания, 
приводящее к снижению заболеваемости и смертно-
сти, должно способствовать ограничению применения 
антибиотиков.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Несмотря на большой арсенал антибактериальных 

препаратов, разработанных и внедренных в ветери-
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Рис. Зоны задержки роста изолята A. pleuropneumoniae препаратами:
а) пенициллиновой группы, б) тетрациклиновой группы, в) тиамулином

а б в
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monitoring of population on the infected farms is essen-
tial. It may be problematic in large commercial pig hold-
ings. In such case positive result can be generally gained 
from total preventive treatment of animals in the infected 
group. Tetracyclines are very often introduced into feed for 
prevention and treatment on the farms, however they are 
not always useful for the disease prevention or contain-
ment especially when the agent is low sensitive or resistant 
to such antibiotics. Efforts to administer antibiotics with 
feed for the purpose of the bacteria carriers’ sanitation are 
also ineffective [2, 3, 5].

Traditional antibacterial drugs are not always compliant 
with current requirements due to their insufficient efficacy 
and the issue of monitoring of the structure and level of 
microorganisms’ resistance to drugs becomes of concern. 
Empiric treatment of an individual infectious disease with 
antibiotics should consider actual data of the epidemic 
monitoring of antibiotic resistance of microorganisms cir-
culating on individual farms. 

The work was aimed at determination of the antibiotic 
resistance of Actinobacillus pleuropneumoniae isolates re-
covered from pigs in the Russian Federation in 2012–2014. 

INTRODUCTION
Pig industry development in the Russian Federation 

places veterinary science before a number of challenges 
related to the improvement of drugs for specific preven-
tion and control of porcine infectious diseases. Of crucial 
importance is drug therapy and first of all use of chemo-
therapeutical drugs allowing for significant reduction of 
damage induced by the bacterial diseases.

Actinobacillus pleuropneumoniae is a contagious 
disease involving hemorrhagic, fibrinous-haemorrhagic 
and pleuro-necrotising as well as serofibrinous pleurisy, 
pericarditis and arthritides [3, 4]. In case of the disease 
emergence on a farm urgent antibacterial treatment is 
needed. 

In spite of high sensitivity of the agent to the wide 
range of antibiotics the remedial actions do not always 
ensure positive results. The efficiency of the antibiotic 
use often varies on different farms. Therapeutic action of 
the drugs mainly depends on the disease stage, during 
which they are administered. Thus in case of extensive ne-
crosis of the lung tissues the effect of the antibiotics will 
be insignificant. In case of peracute and acute disease the 
treatment is effective only at early stages. Therefore daily 
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Spain the number of A. pleuropneumoniae oxytetracycline-
resistant isolates amounts to 70%, in Romania – to about 
100%, in South Korea – to 80%, and in the USA and Canada 
– to over 70% [2, 3, 5, 6]. The same is the case for sulfona-
mides combined with trimethoprim and for trimethoprim 
alone.

One of the newest antibiotics introduced in veterinary 
practice is florfenicol. Over 95% of isolates demonstrated 
sensitivity to the preparation meanwhile two isolates were 
resistant. Tiamulin result was ambiguous. Minimal con-
centration for 69% sensitive isolates amounted to 0,25-
3,0 μg/ ml and for 23,8% resistant ones – to 8,0 μg/ml and 
more (see Figure).

While using ABP one should keep in mind that long 
term and uncontrolled use of antimicrobials reduces their 
therapeutic efficacy and leads to emergence of micro-
organisms resistant to them. Depending on the ABPs’ 
chemical and pharmacological properties they should 
be administered as a course and according to the pack-
age insert.

Sometimes it takes a long time to isolate A. pleuropneu-
moniae and to determine its sensitivity to antimicrobial 
preparations. Therefore the animal treatment should be 
started basing on the presumptive diagnosis. In such a 
case broad-spectrum antimicrobial preparations should be 
used. As soon as final diagnosis is confirmed it should be 
discussed whether it is practical to administer some other 
drug including narrow-spectrum preparation to which the 
disease agent is the most sensitive.

When the agent is sensitive to several available prepara-
tions, treatment should be performed by means of widely 
used antimicrobial drugs, e.g. penicillin, amoxicillin, eryth-
romycin, etc. Other preparation can be reserved and used 
only after the previous preparation effect termination. 
Bactericides should be used instead of bacteriostatics as 
the latter block the cell replication and mitosis but do not 
cause cellular death and the cells retain their growth po-
tential and can lead to the disease recurrence in case of low 
body resistance. Bactericidal effect involves the cell death 
associated with the preparation.

In view of global threat of the antibiotic-resistant 
strains’ spread in farm animals and direct relation of this 
fact to excessive use of antibiotics, a strategy aimed at limi-
tation of use of antibiotic in case of a number of infections 
has been developed in some countries as an actual meas-
ure for resistance containment. The basic objective of such 
strategy is limitation of undue prescription of antibiotics.

Specific prevention of A. pleuropneumoniae in pigs is 
likely to be one of the efficient means to limit the use of 
antibiotics. From the theoretic point of view, the disease 
vaccination resulting in morbidity and mortality reduction 
should aid to limitation of the antibiotics’ use.

CONCLUSION
In spite of a large number of antibacterial drugs devel-

oped and introduced in veterinary practice A. pleuropneu-
moniae control in pigs still remains one of the topical issues 
for Veterinary Medicine. One of the reasons of insufficient 
effect of antibacterial treatment is the fact that wide use 
of antibiotics results in increase of agent’s resistance to the 
traditional antibacterial preparations.

Β-lactams, fluoruquinolones, macrolides, florfenicol 
and tiamulin could be recommended for the purpose of 
empiric antibiotic therapy of pigs against A. pleuropneu-
moniae. Relatively high resistance (over 30%) to tetracy-
clines, sulfanilamides and trimethoprim limits their use for 
effective disease treatment. 
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Figure. Areas of A. pleuropneumoniae growth inhibition associated with:
a) penicillins, b) tetracyclines, c) tiamulin

а b c

doxycycline (30 µg), co-trimoxazole (25 µg), trimethoprim 
(5 µg), colistin (100 µg) and florfenicol (30 µg). In addition, 
E-test for tiamulin was used (0,002–32 µg/ml).

RESULTS AND DISCUSSION
In spite of great number of antimicrobial preparations 

bacterial infections of respiratory tract are extremely wide 
spread in the commercial pig holdings. Over 2012–2014, 
forty-two A. pleuropneumoniae isolates were recovered 
and examined by bacteriological techniques. The major-
ity of tested isolates (≥85,7%) proved to be sensitive to 
natural and semisynthetic penicillins including inhibitor 
protected ones. Resistance to penicillins was detected only 
in 6 isolates and in 3 isolates it was associated with β- lacta-
mase. All tested isolates were sensitive to III-IV generation 
cephalosporin but currently use of such preparations in 
veterinary practice is limited due to their high cost. Only 
21,4% of isolates were sensitive to gentamicin while 78.6% 
demonstrated moderate resistance. Summary results of 
sensitivity to ABP are demonstrated in the Table. 

Most part of the isolates demonstrated high sensitiv-
ity to fluoroquinolones excluding flumequine.  Macrolides 
proved to be effective against A. pleuropneumoniae. Less 
than half of tested tetracyclines demonstrated sensitivity 
and nearly the same amount of tetracyclines demonstrat-
ed resistance. This fact could be related to general admin-
istration of tetracyclines with feed not only for therapeutic 
purposes but also for prevention of various pig diseases 
and for growth promotion. Multiple test results from the 
whole world are indicative of negative consequences of 
long term use of tetracyclines in subtherapeutic doses. In 

MATERIALS AND METHODS
Actinobacillus pleuropneumoniae was isolated from pig 

materials using bacteriological technique in compliance 
with Provisional Methodic Instructions for Laboratory Di-
agnosis of Haemophillus рleuropneumoniae in Pigs [1]. The 
disease agent identification was based on determination 
of its tinctorial, cultural-morphological and general bio-
logical properties.

The isolates’ sensitivity to the antibacterial preparations 
was tested using disk-diffusion method recommended by 
the Clinical and Laboratory Standard Institute (CLSI, USA) 
[7]. A. pleuropneumoniae reference strain No. 27089 pro-
vided by the American Type Culture Collection (ATCC) and 
having well described phenotypic properties including 
level of sensitivity to antibacterial preparations (ABP) was 
used in parallel with the tested isolates for the purpose of 
the test reproducibility and precision evaluation.

Sensitivity A. pleuropneumoniae strain and isolates to 
ABP was determined in nutrient HTM agar (Haemophilus 
test medium) supplemented with bovine sera and nicoti-
namide-adenine dinucleotide.

ABP disks from various manufacturers were used (Ox-
oid, KRKA, Bio-Rad, BD, Himedia). The disks contained 
penicillin (6 µg – 10 units), ampicillin (10 µg), amoxicillin 
(10 µg), amoxicillin with clavulanic acid (30 µg), ceftriaxone 
(30 µg), cefepime (10 µg), cefotaxime (30 µg), enrofloxacin 
(5 µg), ciprofloxacin (5 µg), flumequine (30 µg), erythromy-
cin (15 µg), tylosin (15 µg), spiramycin (50 µg), tetracycline 
(30 µg), chlortetracycline (30 µg), oxytetracycline (30 µg), 
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Table 
Sensitivity of A. pleuropneumoniae isolates to ABP 

No. Antimicrobial preparation,
concentration, μg

Part of isolates, %

S I R

1 Penicillin, 6 85,7 0 14,3

2 Ampicillin, 10 92,9 0 7,1

3 Amoxicillin, 10 92,9 0 7,1

4 Amoxycillin  with clavulanic acid, 30 95,2 0 4,8

5 Ceftriaxone, 30 100 0 0

6 Cefepime, 30 100 0 0

7 Cefotaxime, 30 100 0 0

8 Gentamicin, 10 21,4 78,6 0

9 Enrofloxacin, 5 81,0 4,7 14,3

10 Ciprofloxacin, 5 90,4 4,8 4,8

11 Flumequine, 30 42,9 21,4 35,7

12 Erythromycin, 15 85,7 14,3 0

13 Tylosin, 15 76,2 23,8 0

14 Spiramycin, 50 71,4 28,6 0

15 Tetracycline, 30 7,1 11,9 81,0

16 Chlortetracycline, 30 45,2 7,2 47,6

17 Oxytetracycline, 30 38,1 16,7 45,2

18 Doxycycline, 30 38,1 9,5 52,4

19 Co-trimoxazol, 25 45,2 7,2 47,6

20 Trimethoprim, 5 42,8 7,2 50,0

21 Florfenicol, 30 95,2 0 4,8

22 Tiamulin, 0,002-32 69,0 7,2 23,8

S – sensitive, I – moderately sensitive, R – resistant.


