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Р. Н. РыбинДиректор ФГБУ «ВНИИЗЖ»

Поздравление с Днем России

Желаю успешного развития каждой сферы деятель-
ности как самой России, так и всех ее граждан. Пусть 
в  душе каждого россиянина будет место для любви 
к своей Родине, а сила духа предков принесет разви-
тие и даст силы для великих достижений и веру в пре-
красное будущее.

Уважаемые читатели! Примите искренние поздрав-
ления с главным государственным праздником – Днем 
России! 

Этот праздник символизирует национальное еди-
нение и  нашу общую ответственность за настоящее 
и  будущее страны. 12 июня  – знаменательный день 
для всех, кто является настоящим патриотом, гордит-
ся много вековой историей своей страны, духовным 
и культурным наследием, неустанно трудится ради ее 
процветания.

День России – это праздник любви и уважения к Ро-
дине, символ национального единства. Для каждого 
человека Родина начинается там, где он родился, где 
живет, учится и работает. От всех нас, от наших общих 
усилий и действий, интеллектуальных и творческих до-
стижений зависят настоящее и будущее страны. Только 
совместными усилиями мы сможем преодолеть любые 
испытания и добиться еще более высоких результатов.

В этот торжественный день каждый из нас чувству-
ет особую гордость за нашу великую державу и наших 
 соотечественников. 

Позвольте пожелать вам в этот праздничный день 
здоровья и успеха в достижении поставленных целей. 
Пусть вас окружают уют и достаток, счастье и взаимо-
понимание, сопровождают мир, согласие и  уверен-
ность в завтрашнем дне, а щедрость российской земли 
принесет процветание и благополучие.
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Африканская чума свиней через сто лет

РЕЗЮМЕ
В кратком сообщении воздается должное Роберту Юстасу Монтгомери (1880–1932), с именем которого связано открытие африканской чумы свиней. 
Сто лет назад им опубликован масштабный отчет об исследованиях этого нового особо опасного заболевания, проведенных в 1900–1917 гг. в Вос-
точной Африке. Установлены и описаны основополагающие положения – этиологическая, иммунологическая и нозологическая самостоятельность 
данной инфекции, фатальная восприимчивость домашних свиней, клиника и патоморфология, вирусная этиология, природный резервуар и источник 
заражения, устойчивость вируса вне организма, многие частные элементы эпизоотологии. Применительно к текущей ситуации на основании высокой 
публикационной активности сделано заключение о чрезвычайном массиве разносторонних исследований по африканской чуме свиней. GAP-анализ 
(анализ пробелов, Gap analysis), выполненный большим коллективом европейских ученых и специалистов, позволил определить наиболее проблемные 
вопросы: дикие кабаны, выживание после африканской чумы свиней и трансмиссия, биобезопасность и надзор. Помимо отмеченных в этих выводах 
и рекомендациях, серьезные пробелы существуют в иммунологии африканской чумы свиней, в частности, относительно механизмов протективного 
иммунитета, взаимодействия вирус – макрофаг, фенотипических признаков вируса in vitro, коррелирующих с вирулентностью, и другие. Очевидно, что 
без решения этих вопросов вряд ли возможно рассчитывать на получение вакцин против африканской чумы свиней и особенно на их профилактическую 
и противоэпизоотическую эффективность в общепринятом понимании.
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SUMMARY
This brief report pays tribute to Robert Eustace Montgomery (1880–1932) whose name is associated with the discovery of African swine fever (ASF). A hundred 
years ago, he published a major report on study of new highly dangerous disease carried out in 1900–1917 in the East Africa. The infection fundamentals have 
been established and described – the etiological, immunological and nosological uniqueness of the infection, fatal susceptibility of domestic pigs, clinical sings 
and pathomorphology, viral etiology, natural reservoir and source of the infection, survival of the virus outside the body, many specific epizootological aspects. 
Taking into account current high publication activity it has been concluded that there is a large body of multi-faceted research focused on African swine fever. Gap 
analysis carried out by the large team of the European researchers and experts revealed the most challenging aspects – wild boars, ASF survival and transmission, 
biosecurity and surveillance. In addition to the gaps mentioned in these conclusions and recommendations there are serious gaps in African swine fever immunology, 
namely in protective immunity mechanisms, virus-macrophage interaction, in vitro virus phenotypic signs correlating with its virulence, etc. Evidently, it is hardly 
possible to expect development of anti-ASF vaccines and particularly the vaccines capable of preventing and effectively protecting against ASF epizooty according 
to the general understanding without addressing these issues.
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По ходу работы я неожиданно обнаружил ряд областей,  
которые до сих пор серьезно не обсуждались...

Френк Бернет
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болезни, возникавшей при первых попытках хозяйствен-
ного разведения белыми поселенцами привозимых из 
метрополий свиней европейских пород для домашнего 
потребления или производства свинины. Случаи забо-
левания, очень сходного с хорошо известной в Европе 
классической чумой свиней  (КЧС), были официально 
зарегистрированы на нескольких фермах в Британской 
Восточной Африке и, предположительно, имели более 
широкое, эпизоотическое распространение.

Описаны клиника и патоморфология естественной 
и экспериментальной инфекции, установлены природ-
ный резервуар и источник заражения – местные дикие 

Роберт Юстас Монтгомери (1880–1932) – выдающий-
ся ветеринарный врач и патолог, исследователь экзо-
тических болезней периода первых открытий (фото 1) – 
сто лет назад опубликовал результаты масштабных 
наблюдений и экспериментов по африканской чуме 
свиней (фото 2).

Как следует из Библиографической базы данных 
южноафриканской науки [1], Р. Монтгомери окончил 
в 1903 г. Королевский ветеринарный колледж в Эдин-
бурге (Шотландия). После специальной службы в Индии 
и Канаде в 1907 г. Ливерпульская школа тропической 
медицины направила его для изучения сонной болез-
ни (зооноз, серьезное заболевание людей и домашних 
животных) в Центральной Африке. Результаты его ис-
следования были опубликованы в нескольких статьях 
в Annals of Tropical Medicine (1908–1909). В 1909 г. он был 
назначен патологом в Восточноафриканский протекто-
рат и в том же году принял участие в Панафриканском 
ветеринарном конгрессе, состоявшемся в Претории по 
случаю официального открытия Института ветеринар-
ных исследований в Ондерстепорте, где представил 
доклад «Трипаносомы и их передача в Южной Афри-
ке», опубликованный затем в Proceeding of the Rhodesia 
Scientific Association. Снова посетил Южную Африку 
в 1912 г. в связи с иммунизацией крупного рогатого ско-
та против лихорадки Восточного побережья. Во время 
Первой мировой войны (1914–1918) служил в звании 
майора Восточноафриканского ветеринарного корпу-
са. В 1917 г. Р. Монтгомери основал ветеринарный ин-
ститут в г. Кабет (Кения), а в 1918 г. занял пост директора 
ветеринарных исследований Южно-Африканского Со-
юза. В 1920–1921 гг. он был первым президентом Южно- 
африканской ассоциации ветеринарной медицины. 
В период с 1923 по 1926 г. Р. Монтгомери являлся ве-
теринарным советником правительств Кении, Уганды, 
Танганьики, а с 1930 г. – в том же качестве в Управлении 
по делам колоний. 

Поистине фундаментальный вклад в ветеринарную 
науку и практику Р. Монтгомери связан с открытием аф-
риканской чумы свиней (АЧС) и обобщением многолет-
него изучения этого абсолютно нового для науки забо-
левания и целого ряда связанных с ним явлений, таких 
как эпизоотология экзотических инфекций диких жи-
вотных, их резервуарная роль, природная очаговость, 
нетривиальных для начала ХХ в. Как свидетельствует 
современная обстановка, вклад действительно эпо-
хальный1. Подробный итоговый отчет о работе по АЧС 
Ветеринарной лаборатории Найроби (Кения), начатой 
с 1900 г., был составлен им в 1917 г., но публикация ока-
залась возможной только через четыре года из-за объ-
ективных причин (война, смена мест работы) [1, 3, 4].

В масштабной статье из двух частей [3] P. Монтгомери 
дал приоритетное изложение признаков неизвестной 

1 В честь него второе название АЧС – болезнь Монтгомери.
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Фото 2. Метрический отпечаток исторической 
публикации по африканской чуме свиней [2]

Photo 2. Reprint of the historical publication  
on African swine fever [2] 

Фото 1. Р. Ю. Монтгомери [1]

Photo 1. R. Eu. Montgomery [1]
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и оценивается с выработкой согласованных мнений 
и решений на систематических научных мероприяти-
ях и вебинарах4. Данные освещаются в изданиях широ-
кого спектра. Особенно интересна деятельность EFSA 
Panel On Animal Health and Welfare (Группа EFSA по 
здравоохранению и благосостоянию животных, AHAW) 
и обширные систематические публикации отчетно-ана-
литического порядка в EFSA Journal (например, [6]). 

В частности, важные результаты получены при 
осуществлении так называемого GAP-анализа (ана-
лиза пробелов)5 управления краткосрочными риска-
ми в контроле АЧС, недавно выполненного большим 
коллективом авторитетных ученых и  специалистов 
в  связи с  растущим неблагополучием европейских 
стран-участников, научные выводы по которому опу-
бликованы в указанном издании [5]. Своевременность 
применения этой методологии очевидно оправдана 
стремительно нарастающим стихийным массивом бес-
системных публикаций, не сопровождающимся пока 
сколь-нибудь существенной противоэпизоотической 
эффективностью.

4 В качестве примера можно привести недавний общедоступный 
семинар VACDIVA: First International Workshop for the Pig Sector, 
1st October 2021. 
5 GAP-анализ (Gap Analysis), или анализ пробелов, – это метод 
(или процесс) стратегического анализа, в котором сравниваются 
фактические результаты с ожидаемыми для выявления проблемных 
мест: неоптимальных или отсутствующих направлений, структур, 
возможностей, процессов, методов, технологий, навыков – и выдачи 
рекомендаций, которые помогут исправить ситуацию и достичь 
поставленных целей. В отличие от оценки рисков, которая ориен-
тирована на перспективу, объектом GAP-анализа является текущее 
состояние [7]. Общеизвестно, что GAP-анализ в последнее время ак-
тивно применяется в современной деятельности МЭБ по повышению 
эффективности национальных ветеринарных служб (PVS Pathway).

свиньи-бородавочники Phacochoerus africanus, у кото-
рых состояние зараженности протекало персистент-
но и без манифестации, а также выявлена длительная 
сохраняемость инфекционного агента вне организма 
и в трупах. Оказалось, что домашние свиньи фатально 
восприимчивы к парентеральному заражению кровью 
бородавочников, но инфекция не передавалась при 
контакте с ними и аэрогенно, что интерпретировано 
как признак устойчивости резервантов и  уже тогда 
указывало на низкую контагиозность АЧС2.

Опыты по кросс-инфицированию свиней, иммунных 
к КЧС, и пассивной защите от заражения иммунной сы-
вороткой против КЧС, результативно и повсеместно 
применяемой в то время для симультанных прививок 
в  свиноводстве, свидетельствовали, что изучаемое 
заболевание действительно новое. Сыворотки крови 
диких свиней также не обладали никакой эффективно-
стью, т. е. принципиальный факт отсутствия гумораль-
ной защиты при АЧС стал известен уже тогда. Никакого 
эффекта не дала попытка иммунизации инфекционным 
материалом, инактивированным нагреванием.

Новая инфекция была окончательно определена 
как самостоятельная нозологическая форма под на-
званием восточноафриканская чума свиней в 1910 г. 
Характеристики АЧС, вируса-возбудителя, основ имму-
нологии, эпизоотологии в последующие годы и вплоть 
до современных исследований развивают эти фунда-
ментальные сведения по проблеме, подтверждая по-
ложения выдающейся работы Р. Монтгомери [1, 3, 4].

На этом фоне современная панзоотия и  обуслов-
ленная этим известная патовая ситуация, несомненно, 
требует экстраординарных решений. Согласно анализу 
базы данных PubMed3 [5], глобальная публикационная 
активность по проблеме АЧС, необычайно активизиро-
ванная в последние годы (рис. 1), естественно отражает 
как чрезвычайный научный интерес, так и масштабы 
исследований. 

В общую работу вовлечены многочисленные меж-
дународные учреждения и  специально созданные 
ассоциации, главные роли в  которых принадлежат 
Всемирной организации здравоохранения живот-
ных (МЭБ) и Продовольственной и сельскохозяйствен-
ной организации ООН (ФАО). Следует отметить актив-
ную деятельность EMPRES (Система предупреждения 
эмерджентных инфекций животных и растений, ФАО), 
GF-TADs (Глобальная рамочная программа для борьбы 
с трансграничными болезнями животных, ФАО), GARA 
(Глобальный альянс по изучению АЧС, США), Stop ASF 
(Программа государственного и частного партнерства, 
ФАО/МЭБ), EFSA (Европейское управление по безопас-
ности пищевых продуктов, EC), VACDIVA (Программа 
по разработке эффективной вакцины против  АЧС 
Фонда ЕС Horizon 2020), где каждая организация объ-
единяет и координирует исследования от нескольких 
десятков до свыше полутора сотен участников (лабора-
торий и институтов). Результативность научно-исследо-
вательских работ подробнейшим образом обсуждается 

2 Вопрос, дискутируемый некоторыми спикерами до последнего 
времени. По современным представлениям такой тип отношений 
между патогеном и хозяином квалифицируется как персистентная 
толерантная инфекция.
3 PubMed® – крупнейшая текстовая база медицинских и биологиче-
ских публикаций, созданная Национальным центром биотехнологи-
ческой информации США, содержащая более 33 миллионов ссылок 
на научную литературу (журналы, книги и др. издания) [5].
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Рис. 1. Тридцатилетняя динамика ежегодных полнотекстовых 
публикаций по ключевым направлениям проблемы АЧС (в выносках) [5]

Fig. 1. Thirty-year dynamics of annual full-text publications on key ASF 
aspects (in call-outs) [5]
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банов. Результаты GAP-анализа обобщены графически 
в форме диаграммы-«паука» (рис. 2).

Выводы и  рекомендации, вытекающие из такого 
расклада, сводятся к тому, что актуальность наиболее 
популярных в современном научном обиходе триви-
альных и привычных направлений в исследованиях 
по АЧС, таких как диагностика (при наличии безукориз-
ненной полимеразной цепной реакции), дезинфекция 
(все уже давно сделано), не является острой, а глав-
ным пробелом в вопросе вирулентности вируса (бес-
конечное генотипирование) является непригодность, 
согласно общепринятым представлениями по имму-
нологии и протективности, предлагаемых вариантов 
аттенуированного вируса в качестве вакцин, судя по 
многочисленным публикациям (см. рис. 1). Основные 
проблемные места, требующие приоритетного внима-
ния, выявлены в четырех категориях из десяти.

Критически важными по диким кабанам оказались 
пробелы как организационного порядка – необходи-
мость согласованной оценки их популяционной плот-
ности и  регистрации заболеваемости в  дикой при-
роде, определение методов сокращения абсолютной 
численности, так и научного выяснения механизмов 
распространения инфекции и потенциала сохраняе-
мости вируса в дикой природе, возможности и значе-
ния передачи инфекции путем прямого контакта среди 
кабанов с учетом их поведения.

По вопросу выздоровления от АЧС и трансмиссии 
показано, что для управления процессами требуется 
больше знаний и понимания роли насекомых в био-
логическом и  механическом распространении ин-
фекции, контаминированных абиотических объектов 
среды и кормов; возможных рисков в производстве, 
переработке, транспортировке, хранении кормовых 
материалов; различных подстилок; предметов хозяй-
ственного обихода; персонала; продуктов свиного про-
исхождения.

Относительно биобезопасности критические про-
белы заключаются в отсутствии эффективных мер по 
предотвращению заносов АЧС трансграничных, в от-
дельные регионы и хозяйства разных систем ведения, 
передачи инфекции между кабанами и  домашними 
свиньями, рисков вовлечения личных подсобных 
хозяйств. Серьезным недостатком является низкая 
общественная осведомленность по проблеме АЧС, не-
достаточный учет социально-хозяйственного порядка, 
общественного уклада сельского населения, традиций 
ведения сельского хозяйства.

Для надзора в целях снижения рисков заноса АЧС 
в  благополучные страны/регионы первостепенное 
значение имеют необходимость усиления трансгранич-
ного контроля за перемещением людей, транспорта, 
товаров, пассивного наблюдения и раннего обнаруже-
ния павших животных (прежде всего кабанов), методы 
индикации возбудителя (корма, объекты после декон-
таминации), чувствительные и быстрые диагностиче-
ские тесты на месте, применимые в полевых условиях, 
неинвазивные тесты для дикого кабана [6].

Общим недостатком этого GAP-анализа, безусловно, 
является отсутствие в наборе вопросов по иммуноло-
гии АЧС с общеизвестными многочисленными пробе-
лами, а все усилия сосредоточены на поиске генов ви-
рулентности для их удаления и аттенуации вируса. Как 
сообщается в одной из последних публикаций с уча-
стием J. M. Sánchez-Vizcaíno [8], на фоне широкого ин-

Поскольку методология GAP-анализа основывается 
на экспертном мнении лиц, интересы которых любым 
образом связаны с решаемой задачей, в целях объек-
тивности были привлечены респонденты самого широ-
кого спектра специализаций: от свиноводов, охотников, 
ветеринарных врачей до работников высокого дирек-
тивного уровня и  всех возможных государственных 
и частных категорий, вовлеченных в ситуацию с АЧС, – 
национальных ветеринарных служб и  министерств 
сельского хозяйства, Европейской ветеринарной ас-
социации, фермерских, охотничьих организаций, агро-
бизнеса, охраны природы и природопользования, ад-
министраций и т. п. с учетом эпизоотического статуса 
представляемых территорий (неблагополучные впер-
вые или эндемичные, угрожаемые, благополучные).

Для экспертной оценки актуальности на основе то-
тального анализа результатов, публикуемых во всем 
мире, был сформулирован ряд злободневных вопро-
сов, охватывающий важнейшие на сегодня направле-
ния науки и практики в контексте неконтролируемого 
обострения ситуации, прежде всего в Европе. В част-
ности, это (i)  роль реконвалесцентов в  дальнейшем 
распространении АЧС, (ii) вирулентность вируса и вы-
яснение возможности создания живых вакцин, (iii) био-
безопасность в широком значении контроля факторов 
риска распространения инфекции, (iv) межсектораль-
ные коммуникации с целью максимальной согласован-
ности действий всех заинтересованных организаций 
и  лиц, информация, обучение, (v)  чувствительность 
диагностических тестов, неинвазивные методы для 
кабанов, (vi)  дезинфекция различных объектов, ути-
лизация трупов кабанов, (vii) участие государственных 
органов в международной кооперации и финансирова-
нии, (viii) значение импорта, миграции, путей, объектов 
в заносе в благополучные страны, (ix) пассивная форма 
надзора в природе, пограничный контроль, зонирова-
ние в торговле, раннее выявление инфекции, (x) эко-
логия, эпизоотология, контроль популяций диких ка-
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Рис. 2. Приоритетность актуальных вопросов, 
выявленных GAP-анализом (процентное 
соотношение) [6]

Fig. 2. Prioritization of currently important aspects identified 
by the Gap analysis, in percentage [6] 
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требования без ущерба для противоэпизоотической 
эффективности [2]. 

СПИСОК ЛИТЕРАТ УРЫ
1. S2A3: Biographical Database of Southern African Science. Режим до-

ступа: https://www.s2a3.org.za/bio/Biograph_final.php?serial=1949. 
2. Global African Swine Fever Research Alliance (GARA). Gap Analysis 

Report. November 2018. Режим доступа: https://www.star-idaz.net/app/
uploads/2018/11/GARA-Gap-Analysis-Report-2018.pdf.

3. Montgomery R. Eu. On a form of swine fever occurring in British East 
Africa (Kenya Colony). J. Comp. Pathol. Ther. 1921; 34: 159–191. DOI: 10.1016/
S0368-1742(21)80031-4.

4. Penrith M. L., Kivaria F. M., Masembe C. One hundred years of African 
swine fever: A tribute to R. Eustace Montgomery. Transbound. Emerg. Dis. 
2021; 68 (5): 2640–2642. DOI: 10.1111/tbed.14183. 

5. PubMed. African swine fever. Режим доступа: https://pubmed.ncbi.
nlm.nih.gov/?term=african%20swine%20fever&filter=simsearch3.fft&time-
line=expanded.

6.  European Food Safety Authority (EFSA), Álvarez  J., Bicout  D., 
Boklund A., Bøtner A., Depner K., et al. Research gap analysis on African 
swine fever. EFSA J. 2019; 17 (8):e05811. DOI: 10.2903/j.efsa.2019.5811.

7. The Complete Guide to Gap Analysis. Режим доступа: https://www.
smartsheet.com/gap-analysis-method-examples.

8. Muñoz-Pérez C., Jurado C., Sánchez-Vizcaíno J. M. African swine 
fever vaccine: Turning a dream into reality. Transbound. Emerg. Dis. 2021; 
68 (5): 2657–2668. DOI: 10.1111/tbed.14191. 

9. Макаров В. В. Африканская чума свиней. М.: Российский универ-
ситет дружбы народов. 2011. 268 с. Режим доступа: https://giv.ryazangov.
ru/upload/iblock/dbc/asf_makarov.pdf.

10.  Макаров  В.  В. Иммунологическая концепция африканской 
чумы свиней. Ветеринарная практика. 2013; 3 (62): 7–22. Режим до-
ступа: https://fsvps.gov.ru/fsvps-docs/ru/iac/asf/publications/makarov/
asf_imuno.pdf.

REFERENCES
1. S2A3: Biographical Database of Southern African Science. Available 

at: https://www.s2a3.org.za/bio/Biograph_final.php?serial=1949.
2. Global African Swine Fever Research Alliance (GARA). Gap Analysis 

Report. November 2018. Available at: /https://www.star-idaz.net/app/up-
loads/2018/11/GARA-Gap-Analysis-Report-2018.pdf.

3. Montgomery R. Eu. On a form of swine fever occurring in British East 
Africa (Kenya Colony). J. Comp. Pathol. Ther. 1921; 34: 159–191. DOI: 10.1016/
S0368-1742(21)80031-4.

4. Penrith M. L., Kivaria F. M., Masembe C. One hundred years of African 
swine fever: A tribute to R. Eustace Montgomery. Transbound. Emerg. Dis. 
2021; 68 (5): 2640–2642. DOI: 10.1111/tbed.14183. 

5. PubMed. African swine fever. Available at: https://pubmed.ncbi.nlm.
nih.gov/?term=african%20swine%20fever&filter=simsearch3.fft&time-
line=expanded.

6.  European Food Safety Authority (EFSA), Álvarez  J., Bicout  D., 
Boklund A., Bøtner A., Depner K., et al. Research gap analysis on African 
swine fever. EFSA J. 2019; 17 (8):e05811. DOI: 10.2903/j.efsa.2019.5811.

7. The Complete Guide to Gap Analysis. Available at: https://www.
smartsheet.com/gap-analysis-method-examples.

8. Muñoz-Pérez C., Jurado C., Sánchez-Vizcaíno J. M. African swine 
fever vaccine: Turning a dream into reality. Transbound. Emerg. Dis. 2021; 
68 (5): 2657–2668. DOI: 10.1111/tbed.14191. 

9. Makarov V. V. African swine fever. Moscow: Russian People’s Friend-
ship University. 2011. 268 p. Available at: https://giv.ryazangov.ru/upload/
iblock/dbc/asf_makarov.pdf. (in Russ.)

10. Makarov V. V. Immunological conception for African swine fever. 
Veterinarnaya praktika. 2013; 3 (62): 7–22. Available at: https://fsvps.gov.
ru/fsvps-docs/ru/iac/asf/publications/makarov/asf_imuno.pdf. (in Russ.)

Поступила в редакцию / Received 23.11.2021
Поступила после рецензирования / Revised 15.12.2021

Принята к публикации / Accepted 11.01.2022

формационного потока знания об иммунных механиз-
мах защиты чрезвычайно скудны. Такая тематическая 
сегрегация может быть отнесена за счет своеобразия 
локальных интересов западноевропейского сообще-
ства в текущей ситуации. 

В то же время в другом основательном GAP-анализе 
со сходным набором вопросов, выполненном по ини-
циативе GARA (США) [2], проблемы иммунитета также 
отражены не в достаточной степени. Остаются за рамка-
ми рутинных научно-исследовательских работ очевид-
но хронические пробелы в отношении таких важных 
моментов, как взаимодействие вируса с макрофагами 
и вообще функциональная роль этих уникальных кле-
ток в патогенезе и иммунитете, вирусиндуцированные 
внутриклеточные процессы и  репродукция вируса, 
гемадсорбция как антигенная модуляция клетки-хозя-
ина и гемадсорбирующий антиген, серотиповая реак-
ция задержки гемадсорбции, другие фенотипические, 
близкие к реалиям признаки in vitro, коррелирующие 
с  вирулентностью и  иммунитетом, в  частности, вну-
трипопуляционная гетерогенность вируса, отсутствие 
протективных эффектов гуморального звена иммун-
ной системы (тривиальной вируснейтрализации), 
культуральных моделей для прямого тестирования 
экспрессии протективного антигена и феноменологии 
протективных реакций клеточного и межклеточного 
уровня in vitro (взаимодействий антител с вирусными 
частицами, CD8+ Т-лимфоцитов-киллеров и других ци-
тотоксических эффекторов с инфицированными клет-
ками-мишенями, морфологии иммунного цитолиза), 
эффекторные возможности Т-клеточного иммунитета. 

Без решения этих вопросов, особенно определе-
ния и  всесторонней характеристики эффекторного 
звена иммунного ответа с применением современных 
методов исследования, ориентируясь только на при-
обретенную устойчивость к контрольному заражению 
(т. е. на уровне животных), вряд ли возможно рассчи-
тывать на получение вакцин против АЧС и особенно их 
профилактическую и противоэпизоотическую эффек-
тивность в общепринятом понимании. Вместе с этим 
ответы на многое из перечисленного были получены 
ранее в исследованиях лабораторий биохимии и им-
мунологии ВНИИВВиМ (г. Покров) и широко освещены 
в отечественной научной печати [9, 10].

Примечательно, что в американском GAP-анализе, 
вероятно, впервые применительно к  контролю пан-
зоотии АЧС, ставится вопрос о целесообразности то-
тального уничтожения восприимчивого поголовья, 
подозреваемого в  заражении, путем депопуляции 
с вынужденным убоем десятков тысяч свиней, что при-
водит к значительным финансовым убыткам, провоци-
рует всяческие формы противодействия владельцев 
и сомнительно с этической точки зрения. В связи с этим 
возникает необходимость изыскания альтернативных 
решений данной проблемы экономического и соци-
ального порядка, удовлетворяющих общественные 
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РЕЗЮМЕ
Такое вирусное трансграничное заболевание всех представителей семейства свиньи (Suidae), как африканская чума свиней, наносит колоссальный ущерб 
не только мировой свиноводческой отрасли, но и экологии кабана (Sus scrofa) – животного, являющегося природным резервуаром вируса и участником 
эпизоотического процесса. Одной из мер по предотвращению распространения африканской чумы свиней на территории Российской Федерации явля-
ется депопуляция дикого кабана. Рекомендуемое «Планом действий по предотвращению заноса на территорию Российской Федерации африканской 
чумы свиней и ее распространения» значение плотности популяции кабана в 0,25 особи/1000 га (0,025 особи/км2) для многих субъектов страны было 
достигнуто к 2020 г., но, как показывает анализ эпизоотической ситуации по африканской чуме свиней, данная мера не привела к полному искоренению 
инфекции в Российской Федерации. Регрессионный анализ показал, что в ряде модельных субъектов (N = 6) прослеживается статистически значимая 
положительная взаимосвязь между наличием повторяющихся вспышек африканской чумы свиней в популяции дикого кабана и ее плотности. В то 
же время в других модельных субъектах (N = 3) такая зависимость отсутствует, а вспышки африканской чумы свиней регистрировались среди диких 
кабанов при плотности, существенно меньшей рекомендуемого значения. Обзор зарубежной и отечественной научной литературы показал, что при-
менение методов контроля численности кабанов, таких как депопуляция, является лишь частью комплекса мер по искоренению африканской чумы 
свиней в дикой природе и эффективно лишь при изъятии 70–80% особей в короткие сроки, что практически нереализуемо в силу высоких экономических 
затрат и нюансов применения методов контроля и сокращения популяции. Исходя из полученных результатов, можно сделать вывод, что снижение 
численности дикого кабана не является гарантией прекращения дальнейшего распространения инфекции на территории Российской Федерации и долж-
но рассматриваться в составе комплекса мер, направленных на ликвидацию и предупреждение заноса африканской чумы свиней, наряду с другими 
противоэпизоотическими мероприятиями. 

Ключевые слова: африканская чума свиней, плотность популяции дикого кабана, депопуляция, логистическая регрессия, стратегия ликвидации
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ВВЕДЕНИЕ
Африканская чума свиней (АЧС) – вирусное транс-

граничное заболевание всех представителей се-
мейства свиньи (Suidae), приносящее колоссальный 
ущерб не только свиноводческой отрасли страны, 
но и экологии кабана как вида. Источником возбуди-
теля являются больные, а  также переболевшие, на-
ходящиеся в инкубационном периоде, не имеющие 
клинических признаков и выделяющие возбудитель 
во внешнюю среду свиньи и  дикие кабаны. Много-
численные исследования по изучению роли дикого 
кабана в распространении АЧС показали, что данное 
животное является важным, но не основным факто-
ром в распространении вируса АЧС на территории 
Российской Федерации  [1–3]. Как известно, дикий 
кабан участвует в поддержании энзоотичности тер-
риторий [4–6]. Возникновение вспышек АЧС в дикой 
природе, регистрируемых в РФ на протяжении всего 
периода неблагополучия, до сих пор имеет в основ-
ном спорадический характер. Экологические факторы 
риска способствуют сохранению и поддержанию ви-
рулентности вируса АЧС во внешней среде и тем са-
мым затрудняют ликвидацию болезни [7]. Источники 
инфекции в большинстве случаев остаются неизвест-
ными, причиной чего служат особенности ведения 
как охотничьих хозяйств, так и свиноводства в личных 

подсобных хозяйствах (ЛПХ), характеризу ющиеся бес-
контрольным перемещением животных, миграциями 
диких кабанов, перевозкой продукции свиноводства 
и охотничьих трофеев [4, 7, 8]. В то время как недо-
статочная биобезопасность на свинофермах счита-
ется основным фактором распространения болез-
ней  [ 9–13], присутствие дикого кабана в экосистеме 
играет важную роль в  передаче вируса  АЧС в  по-
пуляцию домашних свиней, что признано многими 
странами [9, 14, 15]. Для Российской Федерации и ее 
отдельных субъектов характерна циркуляция виру-
са АЧС в популяции кабана [16]. В последнее время 
такой механизм эпизоотии АЧС четко прослеживается 
на Дальнем Востоке [17–19].

В настоящее время ведутся дискуссии по вопросу 
зависимости скорости распространения вируса АЧС 
от плотности популяции дикого кабана. Исходя из 
опыта стран Европы, передача вируса, зависящая от 
плотности популяции кабана, преобладает, но наблю-
дается не всегда [20]. Из-за особенностей эпизоотиче-
ского процесса при АЧС такая тенденция в основном 
зависит от:

–  структуры и  социальных взаимоотношений как 
внутри самой восприимчивой популяции кабана, так 
и между половозрастными группами;
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SUMMARY
African swine fever (ASF) is a transboundary viral disease affecting all species of the Suidae family. It greatly undermines global pig industry and causes a significant 
damage to the ecology of the wild boar (Sus scrofa) which is a natural reservoir of the virus and is an intermediate link in the epizootic process. Depopulation of 
wild boars is one of the measures taken to prevent spread of African swine fever in the Russian Federation. A threshold density of the wild boar population of 
0.25 boars/1000 ha (0.025 boars/km2), according to the National Plan on the ASF Eradication in the Russian Federation, was achieved by 2020 in many RF Subjects. 
However, further analysis of the ASF epizootic situation shows that the measure has failed to eradicate the infection completely. A regression analysis showed 
statistically significant positive relationship between recurrent ASF outbreaks in the wild boar population and its density in a number of model subjects (N = 6). 
At the same time, there is no such dependence in other model subjects (N = 3), and ASF outbreaks were recorded in wild boars at a density significantly lower 
than the recommended value. A review of foreign and national scientific publications has shown that such control methods as depopulation is just one part of the 
whole set of measures taken to eradicate African swine fever in the wild. The measure is effective only when 70–80% of animals are culled in a short time, which 
is practically impossible due to the high costs and some peculiarities of the population control and depopulation process. Based on the results obtained, it can be 
concluded that a decrease in the number of wild boars does not guarantee to stop further spread of infection in the Russian Federation and it should be considered 
as just one part of the whole set of measures taken together with other anti-epizootic measures to eliminate and prevent ASF. 

Keywords: African swine fever, density of wild boar population, depopulation, logistic regression, elimination strategy
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– неясности механизмов передачи вируса от живот-
ного к животному и сохранения вируса АЧС в трупах 
кабанов в зависимости от условий окружающей среды 
(например, температуры воздуха).

В результате исследований, проведенных в Польше, 
Германии и Италии, Т. Podgórski et al. [21] установили, 
что частота контактов внутри социальных групп была 
в 17 раз выше, чем между животными из разных групп. 
Эти взаимоотношения указывают на сложившуюся 
 метапопуляцию, в которой внутригрупповая переда-
ча происходит быстрее, а распространение инфекции 
между группами ограничено и растянуто во времени. 
Авторы также выявили, что молодые кабаны наиболее 
часто взаимодействуют между собой в популяции и мо-
гут способствовать более быстрой передаче инфекции. 
Стратегия управления численностью дикого кабана, 
влияющая на социальную и пространственную струк-
туру популяции, такая как дополнительная подкормка, 
может сократить временной интервал передачи виру-
са, поскольку возможная вероятность контактов между 
различными группами вида возрастает.

Так, в Польше начиная с 2014 и до середины 2016 г. 
предполагалось, что функционирование очагов АЧС 
могло быть следствием более высокой плотности ди-
ких кабанов (1–4 особи/км2) на востоке и низкой плот-
ности в  западных регионах (<  0,4  особи/км2). Z.  Pej-
sak  et  al.  [22] предположили, что для обеспечения 
устойчивой циркуляции вируса среди диких кабанов 
в Польше необходима плотность более двух животных 
на квадратный километр.

Теория пороговых значений плотности не дает одно-
значных ответов о закономерностях распространения 
вируса АЧС, поддержания вспышек в популяции диких 
кабанов и передачи возбудителя болезни в другие вос-
приимчивые популяции, в т. ч. домашних свиней. Мо-
дельные подходы основаны на таких ключевых услов-
ностях, как однородное и случайное взаимодействие 
больных и здоровых особей, что вряд ли воспроизво-
димо в дикой природе. Помимо плотности популяции 
кабана на динамику передачи вируса внутри попу-
ляции могут влиять такие факторы, как сохранность 
вируса АЧС в трупах кабанов, социальная структура 
популяции, механические переносчики и другие. Сле-
довательно, пороговые значения плотности популяции 
кабана не обязательно будут отражать возможности 
передачи инфекции в конкретной области. Кроме того, 
в соответствии со своей социальной природой живот-
ные могут группироваться, это происходит даже в тех 
областях и на территориях, где в целом наблюдается 
очень низкая плотность популяции, в результате этого 
формируются зоны с более высокой численностью ди-
ких кабанов, создавая предпосылки к возникновению 
очагов АЧС.

Исследования в области изучения экологии попу-
ляции дикого кабана, проводимые в рамках проекта 
ENETWILD [13, 23] и EFSA [24], показали, что полевые 
наблюдения  – это единственный доступный альтер-
нативный подход для изучения пороговых значений 
плотности популяции в  контексте предупреждения 
и контроля распространения АЧС.

Одной из мер, являющейся стратегически важной 
для контроля болезни, является депопуляция дикого 
кабана, т. е. сокращение его численности до опреде-
ленного порога значений, при котором внутрипопу-
ляционная передача вируса прекратится или значи-

тельно замедлится из-за уменьшения коэффициента 
репродукции [25–27]. 

Анализируя эпизоотическую ситуацию по  АЧС 
в Российской Федерации в настоящее время, можно 
сказать, что болезнь как в популяции дикого кабана, 
так и в популяции свиней распространилась почти по 
всей территории, включая даже те регионы, где, как 
утверждается, плотность популяции кабана очень 
низкая. Поэтому целью настоящего исследования яви-
лось определение зависимости возникновения вспы-
шек АЧС в популяции дикого кабана от его плотности 
на территории Российской Федерации.

В соответствии с целью работы были поставлены 
следующие задачи:

1)  провести ретроспективный анализ эпизооти-
ческой ситуации по АЧС в популяции диких кабанов 
в субъектах Российской Федерации и определить мо-
дельные, энзоотичные по АЧС субъекты Российской 
Федерации, в которых на протяжении нескольких лет 
сохраняется стойкое неблагополучие в популяции ди-
ких кабанов; 

2) собрать данные и проанализировать динамику 
плотности популяций диких кабанов в  модельных 
субъектах Российской Федерации в динамике повто-
ряющихся вспышек; 

3) определить, существует ли статистически значи-
мая зависимость возникающих вспышек АЧС от изме-
нений плотности популяции дикого кабана, наблюдаю-
щихся в результате охотничьей деятельности, и важной 
меры по ликвидации эпизоотии АЧС – депопуляции;

4) провести обзор научной литературы по экологии 
дикого кабана в условиях АЧС с целью систематизации 
применяемых практик по уменьшению циркуляции ви-
руса АЧС в данной популяции.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Используя методологию для систематических об-

зоров и  метаанализов  [28] PRISMA (http://www.pris-
ma-statement.org/PRISMAStatement/PRISMAStatement.
aspx), был проведен поиск литературы в базах данных 
Web of Science, PubMed, Scopus и Google Scholar, чтобы 
найти соответствующую информацию по определению 
возможных применяемых методик и практик для обе-
спечения благополучия в  популяции дикого кабана 
при АЧС. Поисковый запрос включал следующие клю-
чевые слова: африканская чума свиней, плотность по-
пуляции дикого кабана, депопуляция, логистическая 
регрессия, стратегия ликвидации, при этом никаких 
ограничений по дате публикации не применяли. Также 
осуществляли поиск литературы в библиографической 
базе данных РИНЦ (Российский индекс научного цити-
рования) с  использованием ScienceIndex. Для этого 
провели первый просмотр заголовков и аннотаций, за-
тем проанализировали полные тексты статей, которые 
были определены как релевантные. 

Модельные регионы. На основании ретроспектив-
ного анализа эпизоотической ситуации по АЧС в каче-
стве модельных регионов были выбраны субъекты РФ, 
в которых очаги АЧС среди кабанов повторялись с 2013 
по 2021 г., а также для которых были доступны данные 
о многолетнем изменении численности и плотности 
популяции в период эпизоотии на уровне муниципаль-
ных районов: Владимирской, Ярославской, Рязанской, 
Нижегородской, Самарской, Саратовской и Амурской 
областей, а также Хабаровского и Приморского краев.
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случае объясняемой переменной явилось наличие/
отсутствие зарегистрированных вспышек АЧС в попу-
ляции дикого кабана в данном муниципальном райо-
не, а объясняющим фактором – плотность популяции 
кабана в муниципальном районе за соответствующий 
год. Значимость объясняющей переменной оценива-
лась с помощью t-критерия Стьюдента (статистический 
критерий pt < 0,05 указывает на значимость переменной 
в качестве объясняющего фактора). Общая статистиче-
ская значимость моделей оценивалась с помощью теста 
согласия Хосмера – Лемешоу, определяющего соотно-
шение между спрогнозированными и наблюдаемыми 
частотами возникновения события по подгруппам мо-
дельной популяции. Уровень статистической достовер-
ности данного теста при phs > 0,05 свидетельствует о до-
статочной прогностической способности модели.

Кроме значимости и достоверности моделей также 
были оценены отношения шансов (Odds ratio – OR) по-
лучения положительного исхода для каждого субъекта 
и проведена сравнительная характеристика этого ко-
эффициента по степени вклада объясняющей перемен-
ной (плотности популяции кабана). 

Моделирование зависимости вспышек АЧС от плот-
ности популяции кабанов на уровне муниципальных 
районов проводили, используя уравнение логистиче-
ской регрессии с помощью статистически ориентиро-
ванного языка программирования R4.

4 R-4.1.1 for Windows. Режим доступа: https://cran.r-project.org/bin/
windows/base.

В рамках данной работы под вспышкой (очагом) 
понималось возникновение одного или нескольких 
случаев АЧС в эпизоотологической единице (муници-
пальном районе РФ). При этом случай определялся как 
отдельное животное, инфицированное патогенным 
агентом с клиническими признаками или без них1.

Данные о регистрации АЧС в популяции дикого ка-
бана взяты из официальной отчетности ФГБУ «Центр 
ветеринарии» (г. Москва)2. 

Данные о численности и плотности популяции ди-
кого кабана на уровне муниципальных районов предо-
ставлены с региональных сайтов Минприроды и коми-
тетов охотничьих хозяйств3.

Эпизоотологическая информация по вспышкам АЧС 
и данные о численности и плотности популяции кабана 
охватывали период с 2013 по 2021 г.

Моделирование взаимосвязи регистрации вспышек 
АЧС в популяции дикого кабана с динамикой плотности 
его популяции осуществлялось методом обобщенной 
линейной логистической регрессии (GLLR), с помощью 
которой исследуется зависимость между дихотоми-
ческой переменной («да/нет») и  одним или несколь-
кими объясняющими факторами  [29–31]. В  нашем 

1 OIE. Terrestrial Animal Health Code. Режим доступа: https://www.oie.
int/en/what-we-do/standards/codes-and-manuals/terrestrial-code-on-
line-access/?id=169&L=1&htmfile=sommaire.htm.
2 Эпизоотическая обстановка. Случаи регистрации особо опасных 
и социально значимых болезней животных. Режим доступа: https://
центр-ветеринарии.рф/informatsiya/epizooticheskaya-obstanovka.
3 Минприроды России. Режим доступа: https://www.mnr.gov.ru.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БОЛЕЗНИ СВИНЕЙ ORIGINAL ARTICLES | PORCINE DISEASES

Рис. 1. Периодичность вспышек АЧС в популяции диких кабанов Нижегородской области (2017–2020 гг.)

Fig. 1. Frequency of ASF outbreaks in the wild boar population of the Nizhny Novgorod Oblast (2017–2020) 
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Картографирование данных по вспышкам АЧС 
и плотности популяции кабанов в модельных регионах 
выполнялось с помощью геоинформационной систе-
мы ArcGIS for Desktop 10.8.1 (ESRI, Redlands, California, 
США). 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Ретроспективный эпизоотологический анализ. 

В результате изучения научной литературы по опре-
делению методик обеспечения благополучия по АЧС 
в популяции диких кабанов было отобрано 45 обзоров 
из международных баз научного цитирования и 40 на-
учных статей из базы РИНЦ, соответствующих критери-
ям отбора поиска. Обобщив результаты, изложенные 
в этих исследованиях, описали разносторонние мне-
ния по значимости плотности популяции кабана в рас-
пространении и поддержании неблагополучия по АЧС 
в разделе «Обсуждение». 

Ретроспективный эпизоотологический анализ пока-
зал, что, по данным ФГБУ «Центр ветеринарии», с 2013 
по  2021  г. в  модельных регионах произошло всего 
2036 вспышек АЧС, из них 1181 – в популяции домаш-
них свиней и 855 – в популяции кабана.

Наибольшее суммарное количество вспышек АЧС 
в популяции дикого кабана было отмечено в Саратов-
ской (128), Самарской (95), Волгоградской (84) обла-
стях, Приморском крае (80), Амурской (69), Воронеж-
ской (52), Московской (52) областях и Хабаровском 
крае (47). 

Эпизоотологический анализ ситуации по АЧС в мо-
дельных регионах показал стационарность вспышек 
заболевания в популяции кабанов, характерную в ос-
новном для природно-очаговых болезней, при кото-
рых сохраняется способность возбудителя инфекции 
длительно существовать на определенных территори-
ях среди постоянно живущих на ней диких животных. 
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Таблица
Результаты моделирования зависимости вспышек АЧС от плотности популяции кабана в Российской Федерации (2013–2021 гг.)
Table
Modeling dependence of ASF outbreaks on the density of wild boar population in the Russian Federation (2013–2021)

Субъект РФ Годы регистрации  
вспышек АЧС

Количество очагов /  
количество случаев АЧС 

в популяции кабанов

Odds ratio
(OR)

pt-value 
GLLR-модели

Владимирская область

2013
2015
2016
2017
2018

2/13
1/12

17/38
8/41
1/1

6,58 × 106 0,002**

Ярославская область

2013
2015
2019
2021

22/52
2/61
1/4
4/4

47,94 0,442

Рязанская область 2015
2016

22/52
44/341 12 456,52 0,018*

Нижегородская область

2016
2017
2018
2019
2020
2021

1/5
20/35

2/2
5/42
9/18
1/1

2,61 0,326

Самарская область 2020
2021

60/163
2/9 7,92 0,116

Саратовская область

2015
2016
2017
2021

4/10
8/26
5/10
1/7

121,75 0,009**

Амурская область
2019
2020
2021

1/18
8/32
1/1

113,07 0,05*

Приморский край
2019
2020
2021

20/41
42/128
10/20

81,31 0,005**

Хабаровский край
2019
2020
2021

6/7
18/29

3/3
824,68 0,004**

Модельные субъекты 2013–2021 351/916 1,15 0,420

GLLR – обобщенная линейная логистическая регрессионная модель (GLLR is a generalized linear logistic regression model); 
Odds ratio (OR) – отношение шансов (1/0) при значении pt < 0,05 – n*, pt < 0,001 – n**  
(OR – odds ratio (1/0), with a value of pt < 0,05 – n*, pt < 0,001 – n**).
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Вспышки болезни могут повторяться через различ-
ные промежутки времени из-за сохранения условия 
для их возникновения. Периодичность вспышек АЧС 
в популяции диких кабанов в одних и тех же районах 
модельных регионов дает возможность определять их 
как стационарные, например в Нижегородской обла-
сти (рис. 1).

Моделирование взаимосвязи вспышек АЧС 
с  плотностью дикого кабана. Моделирование 
взаимо связи между наличием вспышек АЧС и  плот-
ностью популяции кабанов проводилось на уровне 
муниципальных районов: 

1) в целом для всех выбранных модельных субъектов; 
2) для каждого субъекта индивидуально. 
Моделирование по всем модельным субъектам 

в целом показало как статистическую незначимость 
плотности популяции кабанов в качестве объясняю-
щего фактора (рt = 0,42), так и неудовлетворительный 
результат теста Хосмера – Лемешоу (phs < 0,01), свиде-
тельствующий о плохой объясняющей способности 
модели. Это позволяет сделать вывод о невозможно-
сти установления однозначного соответствия между 
плотностью популяций кабанов и наличием повторя-
ющихся вспышек АЧС в масштабе модельного региона 
в целом (табл.).

В то же время моделирование для отдельных субъ-
ектов Российской Федерации показало, что в  боль-
шинстве субъектов (70%), в 6 из 9: Хабаровский край, 
Приморский край, Амурская область, Владимирская 
область, Рязанская область, Саратовская область – на-
блюдается наличие статистически значимой (pt < 0,05) 
положительной зависимости возникновения вспышек 
АЧС от плотности популяции кабанов (рис. 2).

Полученные результаты по отношению шансов 
(Odds ratio) указывают на то, что зависимость вспышек 
АЧС от плотности популяции кабана с большей веро-
ятностью наблюдается во Владимирской, Рязанской 
и Саратовской областях, а также в Хабаровском и При-
морском краях. При этом наибольшая статистическая 
достоверность зависимости явления от объясняющего 
фактора – плотности популяции – была получена для 
Владимирской области, Приморского и  Хабаровско-
го краев. То есть можно сказать, что при OR > 1, и чем 
выше значение показателя отношения шансов, тем 
выше шансы обозначить фактор риска и зависимость 
регистрируемых вспышек АЧС от плотности популяции 
дикого кабана. 

Однако в трех из девяти модельных субъектов (Ни-
жегородская, Самарская и Ярославская области) такая 
зависимость не выявлена. В данных модельных субъек-
тах вспышки АЧС отмечались даже в районах, где плот-
ность популяции кабана существенно ниже рекоменду-
емого значения в 0,25 особи/1000 га (0,025 особи/ км2), 
утвержденного распоряжением Правительства  РФ 
от  30.09.2016 №  2048-р (ред.  от  04.02.2021) «Плана 
действий по предотвращению заноса на территорию 
Российской Федерации африканской чумы свиней и ее 
распространения»5. 

На рисунке 3 в качестве примера показана зависи-
мость вспышек АЧС среди кабанов от плотности попу-

5 Распоряжение Правительства РФ от 30.09.2016 № 2048-р (ред. 
от 04.02.2021) «Об утверждении плана действий по предотвращению 
заноса на территорию Российской Федерации африканской чумы 
свиней и ее распространения». КонсультантПлюс. Режим доступа: 
http://www.consultant.ru/document/cons_doc_LAW_205372.

ляции с 2017 по 2020 г. для Нижегородской области. Во 
всех рассмотренных случаях модели демонстрирова-
ли удовлетворительный результат теста Хосмера – Ле-
мешоу (рhs > 0,05), свидетельствующий о достаточной 
предсказательной способности моделей.

ОБС У ЖДЕНИЕ
Эпизоотическая ситуация по АЧС в субъектах Рос-

сийской Федерации в  настоящее время остается на-
пряженной из-за вспышек как в популяции домашних 
свиней, так и среди диких кабанов. Несмотря на при-
нятые меры по предупреждению распространения 
АЧС в дикой природе, в настоящее время продолжа-
ют регистрироваться случаи интродукции вируса АЧС 
в популяции кабана на ранее свободных от инфекции 
территориях. Регистрируемые вспышки АЧС и убыва-
ющий тренд плотности популяции кабана в исследу-
емых модельных субъектах косвенно подтверждают 
предположение, что кабаны играют определенную, 
но не основную роль в распространении вируса АЧС. 
Сокращение популяции кабана, целевая охота на са-
мок и удаление туш павших животных, регулярно осу-
ществляемые в качестве мер по борьбе с АЧС на ранее 
 неблагополучных по АЧС территориях, эффективно 
снижают риск распространения инфекции.
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Рис. 2. Развитие эпизоотической ситуации по АЧС в Хабаровском 
крае на фоне значений плотности популяции дикого кабана 
(2019–2021 гг.)

Fig. 2. Changes in the ASF epizootic situation in the Khabarovsk Krai  
related to the density of the wild boar population (2019–2021) 
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Некоторые исследователи предполагают, что сни-
жение плотности популяции дикого кабана ниже 
определенного уровня может остановить распростра-
нение АЧС [21, 22, 26, 32], другие авторы считают, что 
достижение такого уровня не гарантирует прекраще-
ния эпизоотической цепи [11, 20, 24, 33]. Действующее 
в настоящее время национальное законодательство по 
профилактике и контролю АЧС предполагает снижение 
плотности популяции животных на пораженных АЧС 
территориях до рекомендуемого значения 0,25  осо-
би/1000 га, что может быть достигнуто интенсивной 
депопуляцией дикого кабана в исследуемых регионах.

Рядом исследователей показано, что в настоящее 
время невозможно установить пороговые значения 
плотности популяции диких кабанов, которые могут 
считаться критическими для поддержания и распро-
странения АЧС. На основе анализа отечественной и за-
рубежной литературы предлагаются различные стра-
тегии управления дикими кабанами на определенных 

этапах развития эпизоотии АЧС [34–36]. Профилакти-
ческие меры по сокращению (депопуляция) и стабили-
зации плотности популяции диких кабанов до заноса 
АЧС будут эффективны как для снижения вероятности 
заражения популяции, так и для уменьшения затрат 
и усилий, необходимых для потенциальных экстрен-
ных действий по искоренению болезни (снижение 
затрат на поиски трупов кабанов) [37–39]. Пассивный 
надзор – самый действенный метод для раннего обна-
ружения АЧС на благополучных территориях (поиск, 
безопасное удаление и уничтожение трупов кабанов). 
После очаговой интродукции АЧС популяции кабанов 
должны оставаться нетронутыми в течение короткого 
периода (например, запретить охоту на все виды, не 
убирать урожай, чтобы обеспечить пищу и укрытие 
на пораженной территории), а  резкое сокращение 
популяции кабанов может быть выполнено только на 
благополучных от АЧС территориях среди здоровой 
популяции  [26,  40]. После спада эпизоотии, опреде-
ленного с помощью пассивного эпизоотологического 
надзора, следует пересмотреть активное управление 
популяцией. Выявленная положительная тенденция 
зависимости возникновения вспышек АЧС среди ка-
банов в ряде модельных субъектах Российской Феде-
рации свидетельствует о локально-пространственном 
влиянии плотности популяции кабана на распростра-
нение АЧС. 

В целом, рассматривая зависимость наличия вспы-
шек АЧС от плотности популяции по всем выбранным 
модельным субъектам, положительной тенденции не 
наблюдается, хотя в отдельных областях в результате 
регрессионного анализа нами была установлена по-
ложительная связь. Говоря о депопуляции как страте-
гической мере по сдерживанию распространения АЧС, 
можно предположить, что ее применение в крупных 
масштабах может привести к обратному эффекту и воз-
никновению новых очагов в связи с расширением сред-
него радиуса расселения популяции дикого кабана [41].

Данный факт позволяет утверждать, что депопуля-
ция кабана как стратегическая мера по управлению 
АЧС и  искоренению этого заболевания необходима, 
но на определенных территориях, свободных от болез-
ни и прилегающих к инфицированным. Эффективная 
стратегия по ликвидации и предупреждению распро-
странения АЧС в дикой природе, по нашему мнению, 
должна основываться на следующих принципах:

– регулярном пассивном мониторинге АЧС в дикой 
природе;

– математико-географическом моделировании с це-
лью установления взаимосвязи между вспышками АЧС 
и популяционными характеристиками дикого кабана 
(плотность, структура);

– контроле численности кабана и строгом соблюде-
нии правил биобезопасности при охоте и обнаружении 
туш павших животных;

– изоляции зараженных территорий (последние ис-
следования подтвердили, что в настоящее время АЧС 
у кабанов протекает так же, как и у домашних свиней – 
в острой форме, что снижает их роль в распростране-
нии инфекции);

– в случае заноса АЧС в ранее благополучный ре-
гион рекомендуется полностью остановить загонную 
охоту, подкормку кабана и в целом не предпринимать 
никаких действий по регулированию численности по-
пуляции;
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Рис. 3. Развитие эпизоотической ситуации по АЧС в популяции 
диких кабанов на фоне значений плотности в Нижегородской 
области (2017–2020 гг.)

Fig. 3. Changes in the ASF epizootic situation in the Nizhny Novgorod 
Oblast related to the density of the wild boar population (2017–2020)  
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– для предотвращения дальнейшего распростране-
ния по территории возможно массовое сокращение 
численности кабана в  прилегающих к  зараженной 
местности областях до заноса на них инфекции.

Существенным ограничением для установления 
определяемой зависимости возникающих вспышек 
АЧС от плотности популяции диких кабанов при при-
менении данного метода анализа является неполнота 
данных о плотности на уровне муниципальных райо-
нов для всех субъектов РФ. Заполнение пробела в ре-
шении вопроса зависимости возникающих вспышек 
АЧС от плотности популяции дикого кабана будет про-
должено по мере поступления необходимых данных 
и экстраполировано на всю территорию Российской 
Федерации.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Статистический анализ показал отсутствие одно-

значной зависимости тенденции к  возникновению 
вспышек АЧС от плотности популяции дикого кабана 
в модельных регионах, хотя для ряда субъектов РФ та-
кая зависимость имеет место. Полученный результат 
предполагает, что снижение численности дикого каба-
на до рекомендованных уровней плотности популяции 
не является гарантией прекращения дальнейшего рас-
пространения АЧС и должно рассматриваться как одно 
из звеньев в комплексе мер наряду с использованием 
ограждений, прекращением подкормки кабана, запре-
том загонной охоты. Депопуляция может применяться 
только на благополучных и прилегающих к неблагопо-
лучным субъектам (районам) территориях.
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Сортировка клеток, инфицированных вирусом африканской 
чумы свиней, методом проточной цитометрии
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РЕЗЮМЕ
Панзоотия африканской чумы свиней продолжает свое распространение, а число пораженных стран и материальные потери увеличиваются. Так, в 2020–
2021 гг. к перечню неблагополучных по африканской чуме свиней стран добавились Индия, Папуа – Новая Гвинея, Малайзия, Греция и Бутан. Борьбу 
с заболеванием затрудняет отсутствие коммерчески доступных и эффективных вакцин, что, в свою очередь, обуславливается недостатком знаний о 
патогенезе и иммунной защите при африканской чуме свиней. Детальное изучение факторов, влияющих на вирулентность вируса африканской чумы 
свиней и вызываемого им иммунного ответа, становится возможным при использовании его аттенуированных вариантов. Для этого применяют как 
естественно аттенуированные варианты вируса, так и варианты, аттенуированные в ходе длительного пассирования вируса на культурах клеток. Однако 
гетерогенность по признаку вирулентности, свойственная популяции вируса африканской чумы свиней, требует проведения дополнительного отбора 
инфицированных клеток с целью клонирования вируса. Классические культуральные методы клонирования вирусных частиц достаточно длительны 
и трудоемки, поэтому для отбора и клонирования инфицированных вирусом клеток с целью получения гомологичных вирусных линий целесообразно 
использовать сортировку клеток методом проточной цитометрии. В данной работе показаны результаты сортировки зараженных вирусом африканской 
чумы свиней клеток почки африканской зеленой мартышки CV-1 и костного мозга свиньи с помощью клеточного сортера MoFlo Astrios EQ в 96-луночные 
культуральные планшеты с целью получения популяции вируса, происходящего из одной зараженной клетки. После проведения сортировки инфици-
рованных культур клеток по одной клетке в лунки 96-луночных планшетов частота обнаружения положительных на африканскую чуму свиней клеток 
в лунках составила 30% для клеток костного мозга свиньи и 20% – для CV-1. 
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ВВЕДЕНИЕ
Африканская чума свиней (АЧС) – контагиозная сеп-

тическая болезнь, поражающая как домашних, в том 
числе декоративных, свиней, так и диких кабанов. У 
восприимчивых животных болезнь может проявлять-
ся остро, подостро, хронически и бессимптомно [1, 2]. 
Характер проявления болезни зависит как от биоло-
гических свойств вируса, вызвавшего ее развитие, так 
и от индивидуальных особенностей строения иммун-
ной системы животного. Глобальная ситуация по АЧС 
продолжает ухудшаться, угрожая мировой продоволь-
ственной безопасности. На данный момент болезнью 
поражено более 50 стран и к их числу постоянно добав-
ляются новые. В 2019 г. АЧС зарегистрировали в Мон-
голии, Вьетнаме, Камбодже, Северной и Южной Корее, 
Лаосе, Словакии, Сербии, Мьянме, Индонезии, на Фи-
липпинах и Тиморе. В 2020 г. к ним прибавились Греция, 
Папуа – Новая Гвинея, Индия и Германия, а в 2021 г. – 
Малайзия и  Бутан. Таким образом, АЧС продолжает 
распространение по всему миру, поражая страны на 
разных континентах, различающиеся по численно-
сти населения, уровню развития сельского хозяйства 
и ветеринарного законодательства. Вместе с числом 
пострадавших от АЧС стран возрастает и ущерб, при-
чиненный болезнью. В  частности, продолжающаяся 
эпизоотия в Китае, где уже уничтожено и погибло более 
100 млн свиней, серьезно затронула мировое свино-
водство [3–5]. 

Несмотря на достигнутые в последнее время успехи 
в изучении возбудителя АЧС и создании средств спе-
цифической профилактики болезни, коммерчески до-

ступные и эффективные вакцины все еще отсутствуют. 
Одной из причин этого является недостаток знаний о 
патогенезе и иммунной защите при АЧС. В то же время 
сам вирус АЧС обладает целым рядом механизмов для 
ускользания от иммунного ответа носителя, в числе ко-
торых способность эффективно размножаться в макро-
фагах, изменять выработку цитокинов и интерлейки-
нов, а также избегать нейтрализации специфическими 
антителами [6, 7].

Для исследования данных процессов применяют 
штаммы вируса АЧС, различающиеся по вирулентно-
сти, контагиозности, реактогенности и выраженности 
клинических признаков, в том числе аттенуированные 
естественным путем либо в ходе длительного пасси-
рования вируса на культурах клеток. Такие штаммы 
необходимы как для определения факторов вирулент-
ности и патогенности вируса АЧС, так и при разработ-
ке на их основе вакцинных препаратов [8–11]. Однако, 
согласно литературным свидетельствам, популяция 
вируса АЧС даже в пределах одного географическо-
го региона или крупного очага болезни может быть 
неоднородна по своим биологическим свойствам 
и одновременно включать штаммы, различающиеся 
по вирулентности и гемадсорбирующей активности 
в культурах клеток. Об этом косвенно свидетельству-
ют как данные, полученные при изучении изолятов, 
выделенных из клещей, так и нарастающее выявление 
сероположительных проб у кабанов в Восточной Ев-
ропе [12, 13]. Для получения достоверных результатов 
требуется проведение анализа свойств не всей раз-
нородной популяции вируса, а гомогенных по своему 
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SUMMARY
The African swine fever panzootic is continuing to spread, and the number of affected countries and material losses are increasing. In particular, India, Papua New 
Guinea, Malaysia, Greece and Bhutan joined the list of ASF infected countries in 2020–2021. The disease control is hindered by the lack of commercially available 
and effective vaccines, which, in its turn, is attributable to the insufficient knowledge of ASF pathogenesis and immune defense against the disease. The use of 
attenuated virus variants enables a thorough investigation of the factors influencing the virulence of African swine fever virus and the immune response to it. This 
involves the use of naturally attenuated virus variants, as well as of the variants attenuated by a long-term passaging of the virus in cell cultures. However, virulence 
heterogeneity characteristic of the ASF virus population, necessitates the additional selection of infected cells for the virus cloning. Conventional culture-based 
techniques for virus particle cloning are rather time- and labour-consuming; it is therefore appropriate to use flow cytometry cell sorting for the selection and 
cloning of virus infected cells with a view of selecting homologous virus lineages. The paper presents the results of sorting of African green monkey kidney cells 
(CV-1) and porcine bone marrow cells infected with African swine fever virus; the cells were sorted into the 96-well culture plates using a MoFlo Astrios EQ cell 
sorter in order to isolate a population of the virus originating from one infected cell. After the single cell sorting of the infected cell cultures into the 96-well plates, 
ASF positive cell detection rates in the plate wells were 30% for porcine bone marrow cells and 20% for CV-1.

Keywords: African swine fever, cytometry, cell sorting, cell culture
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 составу образцов  вирусного материала. Таким обра-
зом, перед исследователями стоит задача по выделе-
нию клонов или однородных по своим биологическим 
свойствам чистых линий вируса.

В основе всех методик, применяемых при получе-
нии подобных клонов, лежит разделение гетерогенной 
вирусной смеси на отдельные пробы и определение их 
биологических свойств для выделения субпопуляций 
вируса с их последующей изоляцией и размножени-
ем единичных инфицированных клеток или вирусных 
частиц. Тем не менее классические культуральные 
методы клонирования вирусных частиц имеют ряд 
недостатков, в частности, они достаточно длительны 
и  трудоемки. Поэтому для упрощения и  автоматиза-
ции отбора и клонирования инфицированных вирусом 
клеток целесообразно использовать их сортировку 
методом проточной цитометрии. Кроме этого, сорти-
ровка клеток может применяться при обогащении или 
очистке клеточных препаратов в различных научно-
исследовательских работах, а цитометрия – также для 
определения абсолютного числа клеток в исследуемом 
образце с применением специальных калибровочных 
счетных частиц или при помощи волюметрического 
метода [14–16].

Для достижения всех этих целей могут быть приме-
нены различные методы, основанные на определенных 
физических принципах, которые можно классифици-
ровать как активные и пассивные. Активные системы 
обычно используют внешние силы (акустические, ме-
ханические, электрические, магнитные и оптические 
воздействия) для перемещения клеток при сортиров-
ке, в то время как пассивные системы используют силы 
инерции, фильтры с различным размером пор и меха-
низмы адгезии [16–18].

Метод флуоресцентной сортировки (fluores-
cence-activated cell sorting,  FACS) позволяет обнару-
живать и очищать специфические популяции клеток, 
основываясь на их фенотипических маркерах, таких 
как относительный размер, гранулярность, наличие 
на их поверхности или в  пространстве, ограничен-
ном клеточной мембраной, специфических кластеров 
дифференциации, определяемых методом проточной 
цитометрии. Этот метод позволяет исследователям 
лучше понять характеристики целевой популяции без 
влияния других клеток.

На данный момент методы флуоресцентной со-
ртировки автоматизированы и надежны. Современ-
ные проточные системы способны анализировать 
и  сортировать частицы по различным критериям 
со скоростью более 50 000 клеток в секунду. В тра-
диционных FACS-системах клетки с флуоресцентной 
меткой, передвигаясь в ламинарном потоке жидко-
сти, проходят через сфокусированный лазерный луч, 
который попадает на один или несколько фотодетек-
торов. Затем полученный флуоресцентный сигнал 
анализируется, чтобы сопоставить каждому заре-
гистрированному событию пересечения лазерного 
луча определенный тип клетки. После типирования 
каждая отдельная клетка может быть направлена 
в индивидуальную лунку культурального планшета 
в ходе дискретной сортировки. Для этого частица ин-
капсулируется в каплю аэрозоля, которой придается 
электрический заряд. При прохождении заряженной 
капли через заряженные пластины она электростати-
чески сортируется [14, 16].

Чувствительность метода FACS настолько высока, 
что позволяет сортировать даже единичные клетки для 
проведения их последующего секвенирования. Тем не 
менее данный метод имеет и свои недостатки. Сорти-
ровка может быть затруднена в случае, если целевые 
клетки или частицы имеют высокий уровень автофлу-
оресценции. Кроме того, связывание флуоресцентно-
конъюгированных антител с  их специфическими ли-
гандами, расположенными на клетках, может изменять 
функциональную активность отсортированных клеток, 
влияя таким образом на результаты последующих экс-
периментов. Поэтому для первичной сортировки куль-
туры клеток, зараженной вирусом АЧС, были выбраны 
методы, основанные на оценке клеток по их размеру 
и гранулярности. И, наконец, для правильной эксплуа-
тации системы проточной сортировки обычно требует-
ся высококвалифицированный персонал [17].

Необходимо отметить, что метод флуоресцентной 
сортировки может быть использован для работы не 
только с  клетками, но и  для сортировки иных дис-
кретных частиц, в том числе внутриклеточных везикул, 
и даже для выделения отдельных вирионов. Тем не ме-
нее практическая реализация этой идеи вызывает ряд 
затруднений, связанных как с особенностями морфоло-
гии вирионов, так и со строением оптической системы 
прибора [18–22].

Прежде всего необходимо наработать вирус в куль-
туре клеток в достаточном титре, после чего заражен-
ные клетки требуется разрушить для высвобождения 
из них вирионов. Для разрушения клеток могут быть 
применены различные методы, в том числе цикличная 
их заморозка и оттаивание, ультразвуковая соникация, 
лизис клеточных мембран или разрушение клеток по-
средством изменения осмотического давления  [23]. 
В результате образуется суспензия, содержащая в сво-
ем составе остаточные живые, мертвые и  гибнущие 
клетки, клеточный дебрис, размеры которого могут 
варьировать, и вирионы. При этом фракция вирионов 
также будет неоднородна по своему составу, поскольку 
в нее войдут как зрелые вирионы, способные инфици-
ровать живые клетки, так и незрелые вирионы, не об-
ладающие инфекционной активностью, а кроме того, 
разрушенные фрагменты вирионов, высвобожденная 
вирусная нуклеиновая кислота и пустые вирусные кап-
сиды, не прошедшие до конца процесс сборки. При из-
учении вируса АЧС к этому перечню добавятся также 
зрелые вирионы, приобретшие суперкапсидную обо-
лочку из клеточной мембраны после завершения ими 
отпочковывания от клетки. Таким образом, получаемая 
после разрушения клеток вируссодержащая суспензия 
требует ее дополнительной очистки от остатков кле-
точного детрита и нефункциональных вирионов.

В дополнение к вышеназванному ограничение на 
сортировку отдельных вирионов накладывают осо-
бенности строения оптической системы используемо-
го сортера. Ввиду того что размер вириона составляет 
лишь сотни нанометров, в то время как средние разме-
ры эука риотических клеток достигают от 10 до 50 мкм, 
для обнаружения отдельного вириона необходимо 
применение высокочувствительной системы детекции, 
способной не только регистрировать даже малейшие 
изменения яркости лазерного луча, вызванные про-
хождением через него вирусной частицы, но и облада-
ющей высоким соотношением «сигнал – шум», необхо-
димым для того, чтобы эффективно отделять целевые 
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ровали в физиологическом растворе. Полученные об-
разцы использовали для сортировки.

Титр вируса в испытуемом образце определяли при 
помощи реакции гемадсорбции  (РГАд) по стандарт-
ной методике. Инфекционный титр вируса вычисля-
ли по методу Кербера или Рида и Менча и выражали 
в lg ГАдЕ50/см3 [26].

Для постановки полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) использовали «Тест-систему для диагностики 
африканской чумы свиней методом полимеразной цеп-
ной реакции с гибридизационно-флуоресцентной де-
текцией в режиме «реального времени» производства 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» согласно инструкции производителя.

Сортировку клеток проводили с использованием 
клеточного сортера MoFlo Astrios EQ (Beckman Сoulter, 
США) после его соответствующей калибровки.

Для дискриминации так называемых клеточных 
дублетов, представляющих собой агрегаты из двух 
или более клеток, особенно при исследовании недо-
статочно дезагрегированных образцов, а также когда 
при сортировке используются более высокие скорости 
потока жидкости, использовали программный анализ 
высоты, площади и ширины импульса. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Поскольку в первичных культурах клеток свиней 

возбудитель АЧС способен репродуцироваться без 
предварительной адаптации, их широко используют 
для работы с вирусом. В настоящих исследованиях 
была выбрана первичная культура клеток  КМС, ко-
торая обладает высокой чувствительностью к  ви-
русу АЧС, а его размножение в ней сопровождается 
проявлением гемадсорбции и деструкцией инфици-
рованных клеток. 

Первоначально проводили сбор не менее 50 ты-
сяч событий (реакций фотоэлемента на изменение 
интенсивности лазерного луча в результате пролета 
частицы), затем дискриминировали дублеты клеток, 

сигналы от фонового шума, неизбежно возникающего 
в процессе анализа из-за ряда причин физического ха-
рактера, в том числе взаимного перекрывания частот 
флуоресценции применяемых красителей, электрон-
ного шума датчиков и рассеивания света при его по-
падании на молекулы воды. Использование меченных 
флуорохромами антител к вирусу также не позволяет 
в полной мере решить проблему детекции отдельно-
го вириона, поскольку из-за малой площади поверх-
ности вириона на его поверхности физически может 
разместиться лишь ограниченное количество антител, 
конъюгированных с красителем. Так, размер зрелого 
вириона вируса  АЧС может достигать не более чем 
200 нм. Кроме того, указанные антитела будут связы-
ваться с их специфическими лигандами, расположен-
ными не только на зрелых и инфекционных вирионах, 
но и на поверхности вирионов-пустышек и особенно 
их обломков, что может приводить к росту уровня фо-
новой флуоресценции и затруднению детекции [22, 24].

На основании вышеизложенного в  ходе данной 
работы была поставлена цель – отработать метод со-
ртировки из гетерогенных по составу культур клеток 
костного мозга свиньи (КМС) и перевиваемой культуры 
клеток почки африканской зеленой мартышки   ( CV-1) 
единичных клеток, инфицированных вирусом  АЧС, 
в  96-луночные планшеты для отбора наиболее пер-
спективных клонов вируса. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Для заражения чувствительных культур клеток 

применяли штамм «АЧС/ВНИИЗЖ/CV-1» вируса  АЧС, 
который был получен в  результате адаптации виру-
са АЧС штамма «8 № 2/Одинцово-02/14» с помощью 
последовательных пассажей в перевиваемой культуре 
клеток CV-1. Данный штамм характеризуется умерен-
ной инфекционной активностью, способен накапли-
ваться в культурах клеток КМС и CV-1 в титрах от 6,0 
до 7,0 lg ГАдЕ50/см3, при этом его летальность для сви-
ней всех возрастных групп не превышает 37,5%. Также 
важно отметить, что данный вариант вируса сохранил 
способность инфицировать первичные культуры кле-
ток свиньи [25].

Культивирование штамма «АЧС/ВНИИЗЖ/CV-1» виру-
са АЧС в первичной и перевиваемой культурах клеток 
проводили в лабораторных условиях ФГБУ « ВНИИЗЖ», 
предназначенных для работ с возбудителями II–IV групп  
патогенности. Штамм «АЧС/ВНИИЗЖ/CV-1»  вируса АЧС 
получали в  лиофилизированном виде из Государ-
ственной коллекции штаммов микроорганизмов 
ФГБУ « ВНИИЗЖ». В ходе выполнения работ применяли 
две культуры клеток: первичную культуру клеток КМС, 
которую выращивали в питательной среде Игла с до-
бавлением в нее 20% по объему бычьей фетальной сы-
воротки, а также перевиваемую культуру клеток CV-1, 
которую выращивали в питательной среде Игла с до-
бавлением 10% бычьей фетальной сыворотки.

Для получения заражающей вируссодержащей 
жидкости штамм «АЧС/ВНИИЗЖ/CV-1» вируса  АЧС 
культивировали в пластиковых культуральных матра-
сах объемом 25 см3 при температуре +37 °С. После ин-
кубирования в течение 72 ч культуры клеток, инфици-
рованной вирусом АЧС, монослой снимали с помощью 
раствора трипсина, затем переносили в центрифужные 
пробирки и центрифугировали его для осаждения кле-
точного дебриса, удаляли супернатант и ресуспенди-
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Рис. 1. Микрофотография суспензии клеток до (1; 2) и после (3; 4) 
ее сортировки, полученная с помощью оптического микроскопа 
(увеличение 460×): вверху – культура клеток КМС; внизу – культура 
клеток CV-1

Fig. 1. Cell suspension micrographs taken through an optical microscope 
(460× magnification) before (1; 2) and after (3; 4) its sorting: upper 
images – PBM cell culture; lower images – CV-1 cell culture 
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 гейтировали клеточную популяцию по параметрам 
прямого и бокового светорассеивания и сортирова-
ли клетки на предметное стекло для их визуального 
изучения под микроскопом при увеличении 460×. Для 
ускорения сортировки на данном этапе выставляли 
низкую чистоту сортировки, позволяющую сортиро-
вать капли с двойными и неправильно расположен-
ными частицами. Как видно из результатов, представ-
ленных на рисунке  1, полученная суспензия имеет 
практически однородный по морфологическим при-
знакам клеточный состав.

Далее сортировку проводили по одной клетке 
в 96-луночный культуральный планшет, заполненный 
по 0,01 см3 на лунку средой Игла с добавлением 20% 
бычьей фетальной сыворотки, оставляя 16 лунок для 
контроля. При этом чистоту сортировки увеличивали 
таким образом, чтобы прибор отбрасывал капли, в ко-
торых присутствует несколько частиц, либо частица 
смещена от центра, что соответствует режиму сорти-
ровки Single 0,5. Целевая область отбора представлена 
на рисунке 2.

Для получения и  клонирования новых вариан-
тов аттенуированного вируса  АЧС со стабильными 
культурально-биологическими свойствами, предна-
значенного для дальнейшего изучения особенностей 
иммуногенеза при АЧС и проведения генетических мо-
дификаций, проводили сортировку вируса, адаптиро-
ванного к культуре клеток CV-1. При этом использовали 
аналогичные параметры сортировки.

После проведения сортировки культуры клеток КМС 
частота обнаружения лунок, положительных на АЧС 
в РГАд, составила 30%. Так как гемадсорбция прояв-
ляется только на первичных культурах клеток, клетки 
СV-1 исследовали в ПЦР на наличие фрагментов генома 
вируса. Для образцов, полученных с культуры клеток 
CV-1, с использованием метода ПЦР положительные 
лунки были обнаружены в 20% случаев. Наличие отри-
цательных лунок объясняется возможностью сорти-

ровки в них неинфицированных клеток либо клеток 
с вирусом, потерявшим свою инфекционность. Также 
следует учитывать, что в момент сортировки клеток 
происходит приложение к ним механических сил, что 
повышает риск повреждения клетки [16].

Кроме того, создание аэрозолей в момент сортиров-
ки потенциально может приводить к попаданию вируса 
АЧС в нецелевые лунки. Однако в нашем эксперимен-
те вирус в  контрольных интактных частях планшета 
(16 лунок) не обнаруживали.

Полученные в результате сортировки клоны вируса 
были наработаны на перевиваемых и первичных куль-
турах клеток, что позволило подтвердить присутствие 
неинактивированного вируса АЧС в отобранных клет-
ках. После наработки достаточного объема вируса из 
единичных сортированных клеток его использовали 
при проведении биологической пробы с заражением 
естественно восприимчивых животных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, метод сортировки клеток с использо-

ванием проточной цитометрии по физическим параме-
трам (их размер и гранулярность) позволяет получать 
гомогенные обогащенные суспензии клеток. В случае 
сортировки инфицированных клеток в 96- луночный 
планшет метод позволяет проводить клонирование ви-
руса с высокой скоростью и эффективностью. Однако 
максимальной эффективности можно будет добиться 
при использовании меченных флуорохромами антител 
к вирусу АЧС для сортировки непосредственно его вне-
клеточных вирионов, что является целью дальнейшей 
работы специалистов референтной лаборатории по 
африканской чуме свиней ФГБУ «ВНИИЗЖ».
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Fig. 2. Side (ordinate) versus forward scatter (abscissa) plots for PBM cells (left image)  
and CV-1 cells (right image). Gated regions are shown 
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Морфологические особенности плаценты  
крупного рогатого скота при вирусных,  
бактериальных и протозойных инфекциях 

РЕЗЮМЕ
Проблема внутриутробного инфицирования плода является одной из ведущих в акушерской практике и перинатологии в связи с высоким уровнем 
инфицирования беременных коров, опасностью нарушения развития плода и рождения больного теленка. Осложнения беременности возникают при 
вирусных и бактериальных инфекциях, а также внутриутробных протозоозах, когда возбудитель проникает в матку восходящим или нисходящим путем 
с дальнейшим трансплацентарным инфицированием плода. Проведены морфологические исследования плаценты коров черно-пестрой породы, ин-
фицированных возбудителями вирусной диареи крупного рогатого скота, хламидиоза и неоспороза, наличие которых подтверждали серологическими 
и молекулярно-генетическими методами. Материалом для гистологических исследований служила плодная часть плаценты. Фиксацию материала по-
сле отбора осуществляли в 10%-м растворе нейтрального формалина, затем использовали метод проводки этиловый спирт – ксилол с последующим 
заключением в парафин. Для изучения морфологических структур изготовленные срезы толщиной 5–6 мкм окрашивали гематоксилином и эозином 
и проводили анализ на световом микроскопе Leica DM 1000 при увеличении 100×, 200×, 400×, 630×. Установлено, что морфофункциональные измене-
ния в системе «мать – плацента – плод» при вирусной диарее крупного рогатого скота характеризуются инволютивно-дистрофическими изменениями 
с нарушениями микроциркуляции и развитием воспалительного процесса на иммунной основе. При внутриутробном инфицировании Chlamydia abortus 
в системе «мать – плацента – плод» у коров наблюдается комплекс деструктивных морфологических и функциональных изменений инфекционно-токси-
ческого характера с выраженной воспалительной реакцией, вовлечением в патологический процесс кровеносных сосудов и развитием эндотелиальной 
дисфункции с некротизацией тканей при хронизации процесса. Наличие ячеистых структур в плаценте и внутренней части пупочного канатика является 
патогномоничным признаком хламидиоза. Подтверждена роль трансплацентарной передачи Neospora caninum у крупного рогатого скота, базофильно 
окрашенные неоспоры выявлены не только в тканях плаценты, но и в гистологических срезах сердца и печени плодов. Характерным диагностическим 
признаком является наличие базофильно окрашенных неоспор в органах матери и плода, плаценте и межворсинчатом пространстве. В ходе исследова-
ний определены морфологические особенности плаценты, являющейся одним из самых уникальных гистогематических барьеров и основным звеном 
реализации внутриутробного инфекционного процесса. 

Ключевые слова: внутриутробные инфекции, плацента, фетоплацентарный комплекс, вирусная диарея крупного рогатого скота, хламидиоз, неоспороз, 
морфологические изменения
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гатого скота и причиняемому экономическому ущербу 
животноводству отводится простейшим Neospora cani-
num и возбудителю вирусной диареи крупного рогато-
го скота [10–17].

Особую роль при внутриутробном инфицировании 
плода играют инфекции с хроническим латентным те-
чением в условиях индуцированной патогеном имму-
носупрессии. Так, например, возбудители различных 
инфекций могут длительное время находиться в рав-
новесии в системе «патоген – хозяин» с немедленной 
манифестацией клинических признаков заболевания 
в условиях ослабления иммунитета, в том числе под 
воздействием стресс-факторов различного характера.

Осложнения беременности возникают при вирусных 
или бактериальных инфекциях, а также внутриутроб-
ных протозоозах, когда возбудитель проникает в мат-
ку восходящим или нисходящим путем с дальнейшим 
трансплацентарным инфицированием плода. К таким 
заболеваниям относятся: группа острых респиратор-
ных вирусных инфекций (инфекционный ринотрахеит, 
вирусная диарея крупного рогатого скота), хламидиоз 
и неоспороз крупного рогатого скота. Как правило, ин-
фекционный процесс затрагивает плаценту, в которой 
развивается комплекс дегенеративно-воспалительных 
изменений. Для раскрытия патогенетических механиз-

ВВЕДЕНИЕ
Проблема внутриутробного инфицирования и вну-

триутробной инфекции  (ВУИ) плода является одной 
из ведущих в  акушерской практике и  в  перинатоло-
гии в  связи с  высоким уровнем инфицирования бе-
ременных коров, опасностью нарушения развития 
плода и  рождения больного теленка  [1–3]. Большая 
часть инфекционных заболеваний, вызывающих вну-
триутробную инфекцию, протекает в субклинической 
или латентной форме. Однако в результате изменений 
параметров гомеостаза под влиянием стресса и  не-
благоприятных факторов внешней среды нарушаются 
взаимодействия в системе «мать – плацента – плод», 
что обусловливает манифестацию заболевания [4]. Со-
гласно современным представлениям, совокупность 
неблагоприятных внешних воздействий способствует 
нарушению регуляции метаболических и иммунологи-
ческих процессов в системе «мать – плацента – плод», 
что приводит к срыву гестационной адаптации, форми-
рованию патоморфологических изменений фетопла-
центарного комплекса, развитию полиорганной пато-
логии и задержке внутриутробного развития плода или 
его отторжению как трансплантата [5–9].

На сегодняшний день во всем мире первое и второе 
место по уровню репродуктивных потерь крупного ро-
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SUMMARY
The problem of the intrauterine infection of fetus is one of the most critical ones in veterinary obstetrics and in perinatology due to the high level of infection in 
pregnant cows, the risk of developmental disorder of fetus and the birth of sick calves. Complications of pregnancy occur in case of viral, bacterial and protozoal 
infections, when the pathogen enters the uterus in an ascending or descending way with further transplacental infection of the fetus. Morphological studies of 
placenta of Black Pied cattle infected with bovine viral diarrhea, chlamydia and neosporosis were carried out. The presence of the pathogen was confirmed by 
serological and molecular genetic methods. The material used for histological studies was the fetal part of placenta. After sampling, the material was fixed in a 
10% neutral formalin solution, then xylene-free method for histological preparation was used. Afterwards, samples were embedded in paraffin. In order to study 
morphological structures, samples were sectioned at 5–6 µm, and stained with hematoxylin and eosin. Histological sections were analyzed using a Leica DM 1000 
light microscope at a magnification of 100×, 200×, 400×, 630×. On the basis of the conducted studies, it was established that bovine viral diarrhea-associated 
morphofunctional changes in the “mother – placenta – fetus” system are characterized by involutive-dystrophic changes with microcirculation disorders and the 
development of an immunity-associated inflammatory process. Chlamydia abortus intrauterine infection in the “mother – placenta – fetus” system in cows causes 
a complex of destructive morphological and functional changes of an infectious and toxic nature with a pronounced inflammatory reaction, involvement of blood 
vessels in the pathological process, and endothelial dysfunction development, alongside with tissue necrosis in case of a chronic process. The presence of cellular 
structures in the placenta and the inner part of the umbilical cord is a pathognomonic sign of chlamydia. The role of transplacental transmission of Neospora caninum 
in cattle was confirmed, the Neospora parasites subjected to basophilic staining were detected not only in the tissues of the placenta, but also in histological sections 
of the fetus heart and liver. The main characteristic diagnostic sign is the presence of basophilic stained Neospora parasites in the organs of the mother and fetus, 
placenta, and intervillous space. As part of the study morphological features of placenta, one of the most unique histohematic barriers and the basic element of 
the intrauterine infectious process, were determined.

Keywords: intrauterine infection, placenta, fetoplacental complex, bovine viral diarrhea, chlamydiosis, neosporosis, morphological changes
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мов внутриутробного инфицирования плода необхо-
димо изучение комплекса патоморфологических из-
менений по компонентам «мать», «плацента» и «плод» 
при разных инфектантах, что позволит сформировать 
научно обоснованный подход к разработке системы 
контроля и биологической защиты животных от воз-
будителей абортогенных инфекций. 

В связи с  вышеизложенным целью исследования 
явилось изучение комплекса морфологических из-
менений в  плаценте коров при вирусных (вирусная 
диарея крупного рогатого скота), бактериальных 
( хламидиоз) и протозойных (неоспороз) заболеваниях. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследования выполнены в отделе репродуктивных 

технологий ФГБНУ УрФАНИЦ УрО РАН и в сельскохозяй-
ственных организациях Уральского региона.

Объектом исследования служила плацента коров 
черно-пестрой породы, инфицированных возбудителя-
ми вирусной диареи крупного рогатого скота, хламиди-
оза и неоспороза. Наличие возбудителя подтверждали 
серологическими и молекулярно-генетическими мето-
дами. Определение антигенов вируса вирусной диареи 
крупного рогатого скота проводили с использованием 
набора Bovine Viral Diarrhoea Virus (BVDV) Antigen Test 
Kit/Serum Plus (IDEXX Laboratories, Inc, США), определе-
ние антител к Chlamydia abortus – c помощью набора 
Chlamydiosis Total Ab Test (IDEXX Laboratories, Inc, США), 
определение антител к N. caninum – с использовани-
ем набора Neospora X2 Ab Test (IDEXX Laboratories, Inc, 
США). Оценку результатов иммуноферментного анали-
за выполняли на ридере SUNRISE (Tecan, Австрия).

Выделение ДНК возбудителя из биологического 
материала и постановку полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) проводили в соответствии с инструкциями 
производителя по применению тест-систем. Использо-
вали набор реагентов для выделения ДНК Diatom™ DNA 
Prep 200 (ООО «Лаборатория Изоген», Россия), набор 
для определения типа видоспецифичного хламидио-
за крупного рогатого скота GenPak® DNA PCR test для 
амплификации  ДНК Chlamydia pecorum, Chlamydia 
abortus, Bovine herpes virus/type 1 (ООО «Лаборатория 
Изоген», Россия), наборы для определения вируса диа-
реи крупного рогатого скота (ООО «ИнтерЛабСервис», 
Россия). Для проведения амплификации использовали 
термоциклер Applied Biosystems 2720 (Сингапур). Ис-
следования осуществляли в элекрофорезном варианте 
с применением агарозного геля и мини-камеры Mini-
Sub Cell GT (Bio-Rad Laboratories, Inc., США) с визуали-
зацией под ультрафиолетовым излучением в камере 
CHEMIDOC XRS+ с интерпретацией результатов с по-
мощью гель-документации Gel Doc XR+ (Bio-Rad Labo-
ratories, Inc., США). Исследования по определению ДНК 
возбудителя вирусной диареи крупного рогатого скота 
проводили методом ПЦР с гибридизационно-флуорес-
центной детекцией в режиме реального времени с при-
менением амплификатора Rotor-Gene 3000 (Corbett Life 
Science, Австралия). 

Материалом для гистологических исследований 
служили плодная часть плаценты на 5–6-м месяце ге-
стации (оценивали состояние стромы, ворсинчатого 
хориона, межворсинчатого пространства, сосудисто-
го компонента), пупочный канатик. Материал после 
отбора фиксировали в 10%-м растворе нейтрального 
формалина, затем использовали метод проводки эти-

ловый спирт – ксилол с последующим заключением 
в парафин. Для изучения морфологических структур 
изготовленные срезы толщиной 5–6  мкм окраши-
вали гематоксилином и  эозином. Анализ гистологи-
ческих срезов проводили на световом микроскопе 
Leica DM 1000 (Германия) при увеличении 100×, 200×, 
400×, 630×.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Изучение взаимосвязи местных и общих патомор-

фологических изменений при инфекционных болезнях 
является одним из основных условий раскрытия пато-
генетических механизмов возникновения и развития 
инфекции, особенностей взаимодействия макро- и ми-
кроорганизма, иммунологической реактивности орга-
низма и течения компенсаторно-приспособительных 
процессов. Морфологическая оценка функциональной 
системы «мать – плацента – плод» представляет особый 
интерес при инфицировании возбудителями аборто-
генных инфекций и инвазий, способными проходить 
через плацентарный барьер. В наших исследованиях 
к  таким патогенам относятся возбудители вирусной 
диареи крупного рогатого скота, хламидиоза и  нео-
спороза. В  условиях, когда происходит заражение 
материнского организма, повышается вероятность 
инфицирования других компонентов системы, в том 
числе и  плода. При этом наиболее подвержены на-
рушению процессов морфогенеза и развитию такой 
предрасположенности органы репродуктивной систе-
мы животных, а также плацента. Изучение морфофунк-
циональных изменений может помочь в  выявлении 
особенностей взаимодействия возбудителей инфекции 
с иммунной системой хозяина и определить ее роль 
в патогенезе заболевания. В дальнейшем это должно 
стать основой разработки методов диагностики и пред-
упреждения развития внутриутробной инфекции.

Патоморфологические изменения в плаценте при 
вирусной диарее крупного рогатого скота. При гисто-
логическом исследовании срезов фетальной части 
плаценты обнаружены инволютивно-дистрофические 
изменения с  циркуляторными нарушениями. В  вор-
синчатом хорионе установлен ярко выраженный отек 
стромы ворсин, имеющий диффузный характер (рис. 1). 
При этом отек наблюдается как в самом синцитиотро-
фобласте, так и периваскулярно. Наличие лимфоидно-
клеточной инфильтрации свидетельствует о развитии 
воспалительного процесса, в том числе на иммунной 
основе. Сама строма ворсин оголена, эпителиальная 
выстилка ворсин хориона нарушена, а  в  отдельных 
участках плаценты имеют место очаги отложения фи-
бриноида в межворсинчатом пространстве и солей из-
вести в обескровленных участках, свидетельствующих 
о петрификации тканей в состоянии ишемии (рис. 2). 
На нарушения циркуляции указывают такие харак-
терные изменения, как обескровленное микроцирку-
ляторное русло ворсин хориона наряду с тромбозом 
сосудов  (рис.  3). Характерны изменения, связанные 
с  разрушением сосудистой стенки и  нарушениями 
проницаемости клеточных мембран. Наблюдается 
сладжирование эритроцитов в мелких кровеносных 
сосудах, а  также внутрисосудистый гемолиз эритро-
цитов  (рис.  4). При этом регистрируется отложение 
пигмента гемосидерина как внутри самих сосудов, так 
и периваскулярно (рис. 5). Накопление ионов трехва-
лентного железа в местах патологического скопления 
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гипоксических нарушений способствует активизации 
процессов перекисного окисления липидов и образо-
вания активных радикалов, что имеет значение в об-
щей картине генеза развивающейся плацентарной 
дисфункции.

гемосидерина, обладающих высокой каталитической 
активностью, может оказывать непосредственное по-
вреждающее воздействие на стенки сосудов, усугубляя 
развитие патологического процесса (рис. 6). Включе-
ние в компенсаторный процесс реперфузии на фоне 
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Рис. 1. Плацента. Отек стромы ворсин хориона 
при вирусной диарее (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 200×)

Fig. 1. Placenta. Viral diarrhea-associated edema of villous 
stroma (hematoxylin – eosin, magnification 200×)

Рис. 2. Плацента. Отложение солей извести 
при вирусной диарее (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 630×)

Fig. 2. Placenta. Viral diarrhea-associated lime salt 
deposition (hematoxylin – eosin, magnification 630×)

Рис. 3. Плацента. Формирование тромба 
в сосуде при вирусной диарее (окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение 200×)

Fig. 3. Placenta. Viral diarrhea-associated 
thrombus formation in a vessel  
(hematoxylin – eosin, magnification 200×)

Рис. 4. Плацента. Гемолиз эритроцитов в сосудах 
при вирусной диарее (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 400×)

Fig. 4. Placenta. Viral diarrhea-associated hemolysis 
(hematoxylin – eosin, magnification 400×)

Рис. 5. Плацента. Отложение гемосидерина 
при вирусной диарее (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 400×)

Fig. 5. Placenta. Viral diarrhea-associated deposition 
of hemosiderin (hematoxylin – eosin, magnification 400×)

Рис. 6. Плацента. Отложение фибриноида 
при вирусной диарее (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 200×)

Fig. 6. Placenta. Viral diarrhea-associated fibrinoid 
deposition (hematoxylin – eosin, magnification 200×)
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но оголение стромы ворсин с десквамацией синцити-
ального эпителия (рис. 7). Синцитий ворсин участвует 
в прямом контакте со стромой слизистой оболочки 
матки, обеспечивает трофическую, транспортную, 
газообменную функцию, а также  вырабатывает ряд 

Патоморфологические изменения в  плаценте 
при хламидиозе. При морфологическом исследо-
вании плодной части плаценты от серопозитивных 
к Chl. abortus коров было выявлено наличие сетчатой 
структуры, то есть оголение стромы. Также установле-
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Рис. 7. Ворсина хориона. Оголение ворсины 
при хламидиозе КРС (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 630×)

Fig. 7. Chorionic villi. Villus denudation in case of chlamydial 
infection in cattle (hematoxylin – eosin, magnification 630×)

Рис. 8. Хорион. Межворсинчатое пространство 
при хламидиозе КРС. Сгустки фибриноида 
(окраска гематоксилином и эозином, увеличение 630×)

Fig. 8. Chorion. Intervillous space in case of bovine chlamydiosis. 
Fibrinoid clots (hematoxylin – eosin, magnification 630×)

Рис. 9. Ворсинчатый хорион. Ячеистые структуры, 
характерные для хламидиоза (окраска  
гематоксилином и эозином, увеличение 630×)

Fig. 9. Villous chorion. Cellular structures characteristic 
of chla mydia infection (hematoxylin – eosin,  
magnification 630×)

Рис. 10. Хорион. Очаговый некроз с отложением солей 
извести при хламидиозе КРС (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 630×)

Fig. 10. Chorion. Bovine chlamydiosis-associated focal necrosis  
characterised by lime salt deposition. Fibrinoid clots  
(hematoxylin – eosin, magnification 630×)

Рис. 11. Плодная часть плаценты. Тромбоз 
капиллярной сети при хламидиозе КРС (окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение 400×)

Fig. 11. The fetal part of the placenta. Thrombosis 
of  the capillary network in case of bovine chlamydiosis 
(hematoxylin – eosin, magnification 400×)

Рис. 12. Пупочный канатик. Ячеистые структуры, 
характерные для хламидиоза (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 630×)

Fig. 12. Umbilical cord. Cellular structures characteristic of 
chlamydia infection (hematoxylin – eosin, magnification 630×) 
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Для изучения патоморфологических особенностей 
развития воспалительной реакции при хламидиозе 
проведена оценка микроциркуляторного русла. При 
исследовании плодной части плаценты инфициро-
ванных коров наблюдали неравномерное наполнение 
сосудов стромы. Кровеносные сосуды большей ча-
стью были запустевшими или содержали единичные 
эритроциты. В  некоторых участках хориона устано-
вили гиперемию сосудов с диапедезом эритроцитов 
вследствие нарушения проницаемости сосудистой 
стенки. У отдельных животных установлено наруше-
ние гемодинамики в виде тромбоза капиллярной сети 
ворсин (рис. 11). В сосудистой сети плодной части пла-
центы был выражен распад эритроцитов, обнаружены 
лейкоциты, макрофаги и клетки десквамированного 
эндотелия в сосудах разного калибра, что свидетель-
ствует о бактериальном инфицировании плаценты 
и развитии эндотелиальной дисфункции. Отмечается 
периваскулярно выраженная полиморфноклеточная 
инфильтрация и наличие элементов белой крови в про-
свете сосудов, что связано с развитием классической 
воспалительной реакции в тканях плаценты. 

При гистологическом исследовании ткани пупочно-
го канатика также выявлены массовые крошковатые, 
базофильно окрашенные массы с наличием ячеистых 

биологически активных веществ и витаминов. Таким 
образом, повреждение синцития наносит прямой 
ущерб развитию плода. В межворсинчатом простран-
стве хориона выявлены распространенные формиро-
вания сгустков фибриноида (рис. 8). В ворсинчатом 
хорионе постоянно встречались ячеистые структуры 
с  наличием базофильной крошковатой субстанции, 
характерной для хламидиоза  (рис. 9). Данные ячеи-
стые структуры образуются из клеток хозяина после 
выхода элементарных телец в  результате прохож-
дения цикла развития возбудителя. Наличие таких 
структур является патогномоничным симптомом при 
хламидиозе. Аналогичные изменения были описаны 
В. В. Кочетовым и соавт. [18]. При длительном хрони-
ческом течении инфекционного процесса выявлены 
очаговые и  обширные некротические изменения 
тканей плаценты, характеризующиеся отторжением 
ворсин хориона с  единичными и  множественными 
скоплениями солей извести, свидетельствующими о 
петрификации некротизированных участков (рис. 10), 
очаговыми воспалительными полиморфноклеточ-
ными инфильтратами и разрушением эпителия. При 
нарушении компенсаторно-приспособительных ре-
акций в ответ на инфицирование наблюдали гнойно-
некротический распад плаценты. 

Рис. 13. Плацента. Разрыхление стромы 
ворсин. Неоспоры (окраска гематоксилином 
и эозином, увеличение 400×)

Fig. 13. Placenta. Loose villous stroma. Neospora 
(hematoxylin – eosin, magnification 400×)

Рис. 14. Плацента. Эпителиальный слой.  
Неоспоры (окраска гематоксилином  
и эозином, увеличение 400×

Fig. 14. Placenta. Epithelial layer. Neospora  
(hematoxylin – eosin, magnification 400×)

Рис. 15. Плацента. Межворсинчатое пространство. 
Неоспора (окраска гематоксилином и эозином, 
увеличение 400×)

Fig. 15. Placenta. Intervillous space. Neospora 
(hematoxylin – eosin, magnification 400×)

Рис. 16. Плодная часть плаценты. 
Эпителиальный слой. Неоспора (окраска 
гематоксилином и эозином, увеличение 400×)

Fig. 16. Fetal part of the placenta. Epithelial layer. 
Neospora (hematoxylin – eosin, magnification 400×)
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организма также может индуцировать процесс оттор-
жения материнским организмом. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
На основании проведенных исследований установ-

лено, что морфофункциональные изменения в системе 
«мать – плацента – плод» при вирусной диарее крупно-
го рогатого скота характеризуются инволютивно-дис-
трофическими изменениями с  нарушениями микро-
циркуляции и развитием воспалительного процесса 
на иммунной основе. 

При внутриутробном инфицировании Chl. abortus 
в системе «мать – плацента – плод» у коров наблюдает-
ся комплекс деструктивных морфологических и функ-
циональных изменений инфекционно-токсического 
характера с  выраженной воспалительной реакцией, 
вовлечением в патологический процесс кровеносных 
сосудов и развитием эндотелиальной дисфункции с не-
кротизацией тканей при хронизации процесса. Нали-
чие ячеистых структур в плаценте и внутренней части 
пупочного канатика является патогномоничным при-
знаком хламидиоза. 

Подтверждена роль трансплацентарной переда-
чи N. caninum у крупного рогатого скота, базофильно 
окрашенные неоспоры выявлены не только в тканях 
плаценты, но и в гистологических срезах сердца и пе-
чени плодов. Морфофункциональные изменения в си-
стеме «мать – плацента – плод» у коров при инвазии 
N. caninum характеризуются признаками нарушения 
микроциркуляции и гемодинамики, развитием сенси-
билизации. Характерным диагностическим признаком 
является наличие базофильно окрашенных неоспор 
в органах матери и плода, плаценте и межворсинча-
том пространстве. Прерывание беременности при 
неоспорозе, на наш взгляд, связано не с  развитием 
воспалительного процесса как такового, а, вероятнее, 
с иммунным ответом со стороны матери на инвазиро-
вание фетоплацентарного комплекса, что согласуется 
с предположениями ряда зарубежных авторов [4, 17]. 

Проведенные исследования позволили установить 
морфологические особенности плаценты, являющейся 
одним из самых уникальных гистогематических барье-
ров и основным звеном реализации внутриутробного 
инфекционного процесса, что объясняет пристальное 
внимание исследователей к данному провизорному 
органу.
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структур на внутренней его части, что характерно для 
хламидиоза (рис. 12).

Таким образом, проведенные исследования убеди-
тельно показали, что при хламидиозе крупного рога-
того скота поражаются все три компонента системы 
«мать – плацента – плод».

Патоморфологические изменения в плаценте при 
неоспорозе. Развитие плаценты у коров, серопозитив-
ных к  N.  caninum, соответствовало срокам гестации 
150–180 дней. В плодной части плаценты ворсины хо-
риона были сохранены, что указывает на отсутствие 
хронического воспалительного процесса. Имели ме-
сто резко переполненные сосуды всех калибров: от 
капилляров до крупных кровеносных сосудов, и неко-
торое разрушение поверхностного эпителия, соеди-
няющего плодную и материнскую части плаценты, что 
характерно для внезапного спонтанного аборта [19]. 
В плаценте коров при неоспорозе наблюдали разрых-
ление соединительной ткани стромы ворсин (рис. 13). 
Эпителиальный слой хориона утолщен и разрыхлен. 
В нем обнаружены базофильно окрашенные неоспо-
ры округлой формы разной плотности  (рис.  14). Не-
которые из них были в  состоянии некробактериоза. 
Такие же неоспоры встречались и в межворсинчатом 
пространстве (рис. 15). В эпителиальном слое плодной 
части плаценты и межворсинчатом пространстве также 
обнаруживали базофильно окрашенные саркоспори-
дии (рис. 16), что характерно для неоспороза. В плацен-
те наблюдали признаки, характерные для возникнове-
ния спонтанного аборта, не обусловленного развитием 
хронического воспалительного процесса. Наличие 
нео спор выявлено также во внутренних органах плода, 
таких как сердце и печень. При этом морфологических 
признаков повреждения внутренних органов у абор-
тированных плодов не отмечали. Это, вероятно, связа-
но с достаточно развитой иммунной системой плодов, 
гестационный возраст которых в представленных ис-
следованиях составил 150–180 дней, способной ком-
петентно отвечать на воздействие паразитов и ограни-
чивать их рост.

Таким образом, причина абортов коров при неоспо-
розе была связана не с  развитием воспалительного 
процесса как такового, а, вероятнее, с иммунным от-
ветом со стороны матери на инвазирование фетопла-
центарного комплекса и/или выбросом простаглан-
динов, спровоцированного инвазией N. caninum, что 
привело к прерыванию беременности. В целом можно 
резюмировать, что при беременности, ассоцииро-
ванной с N. caninum, высокий уровень абортов может 
быть обусловлен воздействием нескольких факторов. 
Реактивация латентной инфекции у серопозитивных 
животных обусловлена подавлением клеточно-опос-
редованного иммунитета в середине беременности. 
В отличие от хламидиоза, при неоспорозе патологи-
ческие поражения плаценты не так выражены, в связи 
с чем сложно назвать данные изменения основной при-
чиной абортов. Вероятнее всего, локализуясь в тканях 
плаценты, неоспоры запускают каскад реакций, связан-
ных с высвобождением простагландинов, вызывающих 
сокращение матки, и провоспалительных цитокинов, 
стимулирующих синтез матричных металлопротеиназ 
в трофобласте, что ведет к разрушению межклеточных 
взаимосвязей и, как следствие, отторжению фетопла-
центарного комплекса. Кроме того, инвазированный 
плод на фоне общей повышенной сенсибилизации 
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Применение препарата «Кутикулин» для лечения 
и профилактики желудочно-кишечных заболеваний 
у телят и поросят 

РЕЗЮМЕ
Мировая экономика диктует все более жесткие требования к качеству и объему потребляемой продукции. Специалисты в области ветеринарии вынужде-
ны осуществлять поиск лекарственных средств, которые оказывают щадящее действие на организм животных, но при этом способны устранять причины 
заболевания. В данной статье представлены результаты испытания изготовленного на базе Вологодского филиала ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН препарата «Кути-
кулин», состоящего из кутикулы мышечного желудка кур, содержащей кератоидный секрет и ряд биологически активных ферментов, и представляющего 
собой нетоксичный и нерастворимый в воде порошок желто-зеленого цвета, горьковатого вкуса, без запаха. При применении с лечебной целью препарата 
«Кутикулин» новорожденным телятам с легкой формой диспепсии, вызванной различными причинами алиментарного характера, продолжительность 
болезни составила в среднем 2,9 дня, процент выздоровевших в группах был примерно одинаковый – 96,6–96,9%. У телят старшего возраста лечение 
препаратом позволило уменьшить длительность лечения почти на сутки, повысить процент выздоровевших на 4,8%, снизить число павших в 1,6 раза. 
Использование препарата «Кутикулин» с профилактической целью у поросят-отъемышей сократило заболеваемость в первой, третьей и пятой опытных 
группах по сравнению с контрольными в 2,7; 8,9 и 1,8 раза соответственно. Наиболее высокая профилактическая эффективность установлена у поросят 
третьей опытной группы, которые получали препарат групповым методом с жидким кормом в дозе 1,0 г один раз в сутки 3 дня подряд. У подопытных 
животных помимо сокращения периода заболевания отмечали уменьшение степени выраженности клинических симптомов. Таким образом, приме-
нение препарата «Кутикулин» снижает заболеваемость и отход телят и поросят при желудочно-кишечных заболеваниях.

Ключевые слова: лечение, профилактика, желудочно-кишечные заболевания, телята, поросята, препарат «Кутикулин»
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SUMMARY
The global economy dictates more and more stringent requirements for the quality and volumes of products consumed. Veterinary professionals have to look for 
medicinal products that have a sparing effect on the animal body and, at the same time, are capable of eliminating disease causes. The paper presents the results 
of tests of Kutikulin, a product made at the Vologda Branch of the FSC VIEV, which consists of chicken gizzard cuticle containing a keratoid secretion and a number 
of biologically active enzymes. It is a non-toxic, water-insoluble, odourless yellow-green powder with a bitterish taste. When Kutikulin was used to treat newborn 
calves with a mild dyspepsia resulting from various alimentary causes, the disease duration averaged 2.9 days, recovery rates in the groups were approximately 
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ство продукта, которое изначально зависит от условий 
содержания, рационов кормления животных и назна-
чаемого лечения, если была такая необходимость. Из-
вестно, что неограниченное применение антибиотиков 
отражается на качестве продукции. Это особенно акту-
ально, так как зачастую в хозяйствах широко использу-
ют антибактериальные препараты с целью сократить 
время лечения и затратить как можно меньше средств. 
В результате у бактерий, вызывающих то или иное забо-
левание, развивается резистентность к антибиотикам, 
и они перестают быть восприимчивыми к действию 
препаратов в тот момент, когда их применение стано-
вится жизненно необходимым. Кроме того, использо-
вание дефицитных дорогостоящих антимикробных 
средств отрицательно сказывается на экономических 
показателях сельскохозяйственных предприятий. По-
этому целесообразным является замена их препарата-
ми, способствующими улучшению пищеварения и вса-
сыванию питательных веществ в желудочно-кишечном 
тракте [4, 5].

Широкое применение в  ветеринарной практике 
получили тканевые препараты и лизаты, полученные 
из различных органов и тканей с помощью гидролиза. 
В частности, лечение проводят тканевыми препаратами 
из печени и селезенки крупного рогатого скота, семен-
ников жеребцов и баранов. Применение этих веществ 
в минимальных количествах, добавляемых в корм или 
в качестве аппликаций на слизистые оболочки, ускоря-
ет рост и развитие молодых животных, повышает при-
весы откормочного поголовья. Также увеличиваются 
показатели естественной резистентности организма 
(лизоцимная и бактерицидная активность сыворотки 
крови, фагоцитарная активность лейкоцитов), повы-
шается уровень морфологических и  биохимических 
показателей крови (количество эритроцитов, лейкоци-
тов, гематокрита, СОЭ, гемоглобина, общего белка) [6, 7].

Тканевая терапия основана на применении консер-
вированных тканей и препаратов из них с лечебной 
целью и  для повышения продуктивности животных. 
Тканевые препараты содержат белковые компоненты, 
которые стимулируют отдельные органы и ткани. Эф-
фективность их использования во многом зависит от 
вида, возраста животного, функционального состояния 
нервной системы или особенностей заболевания. При-
менение тканевых препаратов позволяет увеличить 
привес у животных на 15–30% и способствует увели-
чению производства мяса [8, 9].

ВВЕДЕНИЕ
Среди патологий, регистрируемых в животноводче-

ских хозяйствах Вологодской области, максимальный 
экономический ущерб наносят болезни желудочно- 
кишечного тракта, от которых особенно страдают мо-
лодые животные. Наиболее сложный период сохране-
ния молодняка – первые 10–15 дней после рождения, 
особенно в молозивный период. Предрасполагающи-
ми причинами возникновения желудочно-кишечных 
расстройств (диспепсий) является снижение естес-
твенной резистентности организма новорожденных 
телят вследствие неполноценного кормления и  не-
надлежащих условий содержания коров-матерей. От 
коров, получающих неполные рационы, рождаются 
телята с пониженной секреторной и ферментативной 
функцией пищеварительных желез, с нарушением про-
цесса всасывания продуктов гидролиза в кишечнике. 
Данные животные, как правило, страдают желудочно- 
кишечными расстройствами. В  этой связи важное 
практическое значение приобретает применение пре-
паратов, стимулирующих и нормализующих фермента-
тивную и секреторную деятельность пищеварительных 
желез. Создание надлежащих санитарных условий при 
проведении отелов в изолированных боксах и даль-
нейшем содержании молодняка, а также своевремен-
ное выпаивание молозива в достаточном количестве 
в большинстве случаев позволяет не допустить появ-
ления болезни. В настоящее время для профилактики 
и лечения желудочно-кишечных заболеваний молод-
няка, а также повышения их продуктивности широко 
используют тканевые препараты [1].

О применении тканевых препаратов было известно 
еще в первом столетии нашей эры, тогда в качестве 
основы использовали корни различных растений. Со-
гласно описаниям римских ученых Колумеллы, Апсирта 
и Вегеция, было успешным подкожное введение корня 
чемерицы крупному рогатому скоту и свиньям.

В современном мире большое значение имеет 
качество и экологическая чистота продуктов, потре-
бляемых человеком, отсутствие опасных химических 
веществ и  сбалансированность рационов питания. 
Важную роль в рационе играют продукты животного 
происхождения, так как являются полноценным источ-
ником белка [2, 3].

Качество сырья складывается из многих факторов, 
таких как переработка, изготовление, безопасность. 
Но все же основное внимание надо обратить на каче-
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the same (96.6–96.9%). Kutikulin treatment of older calves allowed to reduce the duration of treatment by almost a day, to increase recovery rates by 4.8% and to 
decrease the number of deaths by 1.6 times. When used for preventive purposes in weaned piglets, Kutikulin helped to decrease morbidity in groups 1, 3 and 5 (test 
groups) by 2.7, 8.9 and 1.8 times, respectively, as compared with control groups. Its preventive effectiveness was found to be the highest in group 3 (test) piglets that 
received Kutikulin on a group basis with a liquid feed at a dose of 1.0 g once a day during 3 consecutive days. Along with a shorter disease duration, test group animals 
also demonstrated less pronounced clinical symptoms. Thus, the use of Kutikulin reduces gastrointestinal disease morbidity and mortality in calves and piglets.
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12 телят 3-месячного возраста. Препарат вводили в об-
ласть средней трети шеи в дозе 10 мл через каждые 
7 дней в течение 4 недель. В результате исследований 
был сделан вывод о повышении функциональной ак-
тивности иммунной системы, увеличении содержания 
общего белка на 6,7%, фосфора – на 3,9%, кальция – 
на 3,4%, альбуминов – на 5,4%, α-глобулинов – на 7,1%, 
β-глобулинов – на 8,3% в крови по сравнению с кон-
трольными животными [18].

На базе Вологодской научно-исследовательской 
ветеринарной станции, в настоящее время именуемой 
Вологодский филиал ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН, был раз-
работан и запатентован биостимулятор – «Спленивит» – 
экстракт из селезенки крупного рогатого скота с вита-
мином В121. Препарат представляет собой стерильную 
жидкость темно-коричневого цвета с  красноватым 
оттенком, не обладающую токсическими и анафилак-
тогенными свойствами. Определение влияния его на 
общую резистентность проводили на супоросных сви-
номатках. Опытной группе (132 гол.) препарат вводили 
по 5 мл за 30, 20, 10 дней до опороса. Животные кон-
трольной группы (172 гол.) его не получали.

Так, у свиноматок, которым вводили биостимулятор, 
снизилось рождение мертвых поросят в 2 раза, повы-
силась сохранность к отъему в 2,8 раза, а выход дело-
вых поросят был больше на 2,2 головы.

После двукратного введения «Спленивита» у поро-
сят 20-суточного возраста наблюдалось достоверное 
повышение уровня гемоглобина на  14,7%, увеличе-
ние содержания эритроцитов на 33,3%, общего белка 
на 12,3%, γ-глобулинов на 67,3%, повышение фагоци-
тарной активности и фагоцитарного индекса нейтро-
филов соответственно на 13,2 и 16,7%, а содержание 
лейкоцитов в крови и количество поросят, находящих-
ся в стрессе, уменьшилось на 39,3 и 25,0% по сравне-
нию с контролем (Р > 0,95–0,99).

После трехкратного введения препарата у поросят 
30-суточного возраста наиболее значительные раз-
личия были в  повышении количества эритроцитов 
на 37,2%, общего сахара на 13,5%, увеличении фагоци-
тарной активности нейтрофилов на 79,6% (Р >  0,95–0,99), 
а содержание лимфоцитов, лейкоцитов и количество 
поросят в стрессовом состоянии уменьшилось на 11,3; 
51,0; 50,0% (Р > 0,95–0,99).

При исследовании проб крови телят, которым вво-
дили «Спленивит» с  двухсуточного возраста 3  раза 
с 7-дневным интервалом, отмечали увеличение следу-
ющих показателей: гемоглобина на 13,6%, бактерицид-
ной активности сыворотки крови на 36,0%, фагоцитар-
ной активности нейтрофилов на 77,8%, комплемента 
на 60,0%, моноцитов на 53,0%, а количество палочко-
ядерных нейтрофилов и содержание сиаловых кислот 
уменьшилось на 47,5 и 20,3% соответственно.

Доля влияния «Спленивита» в  общем комплексе 
причин, вызывающих изменение уровня гемоглобина, 
бактерицидной активности сыворотки крови, фагоци-
тарной активности нейтрофилов, комплемента, сиало-
вых кислот, палочкоядерных нейтрофилов и моноци-
тов, составила соответственно 13,6; 13,5; 13,9; 10,0; 14,3; 
15,8; 14,9% (Р > 0,95–0,99).

1 Горбунов А. П., Масанская В. В. Способ получения биостимулято-
ра «Спленивита» из селезенки животных. А. с. № 1695869 А1 СССР, 
МПК А23К1/00 (2000-01-01). Вологодская научно-исследователь-
ская станция. № 4753414/15. Заявл. 30.10.1989. Опубл. 07.12.1991. 
Бюл. № 45.

Тканевая терапия в совокупности с полноценным 
кормлением и  оптимальными условиями содержа-
ния имеет положительный эффект при любой форме 
заболевания – повышает физиологические функции 
организма, что способствует борьбе с патологически-
ми процессами. Осложнения и побочные явления при 
этом наблюдаются крайне редко [10].

Широкое применение биостимуляторы нашли при 
лечении акушерско-гинекологической патологии 
сельскохозяйственных животных: при хронических 
эндометритах, элементарной дистрофии яичников. Ис-
пользование тканевых препаратов при инфекционных 
заболеваниях оказывает общее стимулирующее дей-
ствие на организм, что имеет практическое значение 
для повышения факторов специфического иммунитета 
и лучшей диагностики хронических инфекционных за-
болеваний [11, 12].

У молодняка, в первую очередь у новорожденных, 
велика вероятность гибели от обезвоживания из-за не-
совершенной регуляции водного обмена вследствие 
функционального недоразвития почек. Поэтому к ле-
чению данных животных следует приступать незамед-
лительно. Иногда достаточно введения физиологиче-
ского раствора, настоев и отваров лекарственных трав, 
сложных электролитических растворов, таких как рас-
твор Рингера-Локка, раствор И. Г. Шарабрина [13, 14].

Важным аспектом является формирование иммуни-
тета у животных в ранний период жизни. Именно в это 
время необходимо укрепление иммунной системы для 
увеличения общей сопротивляемости организма к забо-
леваниям. Следует уделять большое внимание повыше-
нию защитных сил организма, его резистентности к ус-
ловиям окружающей среды и учитывать время от начала 
лечения до полнейшего выздоровления. Для улучшения 
этих показателей организму необходимо получать пита-
тельные вещества, которых не всегда достаточно в еже-
дневном потребляемом корме или биодобавках. С этой 
целью возможно использование препаратов раститель-
ного и животного происхождения [15, 16].

Одним из известных тканевых препаратов являет-
ся препарат по В.  П.  Филатову. Именно этот ученый 
в 1933 г. начал изучение биогенных стимуляторов, ко-
торые образуются в процессе консервирования тканей 
животного происхождения при низкой температуре 
и  растительных тканей в  условиях темноты. Биоген-
ные стимуляторы являются небелковыми веществами, 
которые представлены главным образом яблочной, ли-
монной, молочной, янтарной, карбоновыми кислотами 
и двумя аминокислотами: аргинином и глютаминовой 
кислотой.

Как указывают многие авторы, спектр примене-
ния биогенных стимуляторов достаточно широк как 
в ветеринарии, так и в медицине. Ветеринарный врач 
К. Киселев (1898 г.) использовал вытяжку из семенников 
жеребцов для лечения больных плевропневмонией ло-
шадей и добился полного их излечения. Консервиро-
ванные ткани по В. П. Филатову можно применять как 
отдельный вид лекарства, так и в сочетании с антибио-
тиками и витаминами [10, 13, 17].

В Казанской государственной академии ветеринар-
ной медицины имени Н. Э. Баумана был проведен опыт 
по изучению препарата по В. П. Филатову, который со-
стоит из тканей паренхиматозных органов (печень, се-
лезенка) здоровых сельскохозяйственных животных 
с добавлением микроэлементов. В опыт были взяты 
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Таким образом, заболеваемость и падеж в опытных 
группах были ниже у телят в 2,2 раза, у поросят соот-
ветственно в 2,7 и 4,1 раза по сравнению с контроль-
ными группами. Кроме того, среди поросят количество 
гипотрофиков к отъему сократилось в 2,5 раза. Сле-
довательно, применение «Спленивита» при болезнях 
новорожденных телят и поросят повышает защитные 
силы организма, улучшает рост и развитие, снижает за-
болеваемость и отход молодняка.

Другой современный пример применения имму-
номодуляторов в  ветеринарии  – опыт по лечению 
новорожденных телят с функциональной формой дис-
пепсии препаратом «Тимоген», проведенный учеными 
Белгородской государственной сельскохозяйственной 
академии. Телятам одной из опытных групп вводили 
0,01%-й раствор «Тимогена» в дозе 10 мл внутримышеч-
но в течение 10 сут начиная со 2-го дня после рождения 
и «Фармазин-50» в дозе 5 мл внутримышечно в течение 
4 сут. В результате к 10-м сут было отмечено увеличение 
в крови телят таких показателей белкового обмена, как 
α- и β-глобулин, на 52,8%, что свидетельствует о вли-
янии «Тимогена» на становление иммунной системы, 
общее физиологическое состояние животных, вос-
становление нарушенных процессов обмена веществ 
и  его возможной роли в  предупреждении развития 
заболеваний [19].

На кафедре инфекционной и незаразной патологии 
ФГБОУ  ВПО  «Уральский государственный аграрный 

университет» была проведена работа по испытанию 
растительно-тканевого препарата в виде настоев ле-
карственных трав с  добавлением стимулятора До-
рогова АСД-2Ф. Настой выпаивали телятам один раз 
в день в течение 7 дней. По результатам исследований 
данный препарат показал высокую противомикроб-
ную активность по отношению к штаммам Escherichia 
coli и Salmonella typhimurium, выделенных от больных 
животных. Также было отмечено уменьшение сроков 
лечения телят при колибактериозе и сальмонеллезе, 
улучшение гематологических показателей крови [20].

Таким образом, весьма актуальными являются раз-
работка и применение средств животного и раститель-
ного происхождения при лечении и профилактике же-
лудочно-кишечных заболеваний.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
На базе Вологодского филиала ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН 

был изготовлен препарат «Кутикулин», состоящий из 
кутикулы мышечного желудка кур, содержащей керато-
идный секрет и ряд биологически активных ферментов, 
и представляющий собой нетоксичный и нераствори-
мый в воде порошок желто-зеленого цвета, горькова-
того вкуса, без запаха.

Лечебная эффективность препарата «Кутикулин» ис-
пытана при диареях телят разного возраста в живот-
новодческих хозяйствах Вологодской области. Были 
сформированы две группы из новорожденных телят до 
10-суточного возраста: 1-я опытная – 174 гол. и 2-я кон-
трольная – 97 гол.; две группы из телят старшего воз-
раста (до 30-суточного возраста): 3-я опытная – 13 гол. 
и 4-я контрольная – 8 гол. Лечение животных во всех 
группах начинали при появлении первых признаков 
болезни (диареи) по схемам, принятым в хозяйствах. 
Телята опытных групп получали «Кутикулин» 1  раз 
в сутки вместо антимикробных препаратов. Препарат 
задавали по 1,5–2,0 г с какой-либо выпаиваемой жид-
костью утром за 20–30 мин до кормления, курс лечения 
составлял 3–4 дня. Перед дачей порошка количество 
молозива или молока сокращали наполовину.

Профилактическую эффективность препарата «Ку-
тикулин» изучали на поросятах-отъемышах (1894 гол.) 
с  целью предупреждения желудочно-кишечных рас-
стройств в первые дни после отъема их от свинома-
ток и адаптации к новому безмолочному типу питания. 
Препарат задавали групповым методом 1 раз в сутки 
в течение 3 дней: первой группе в дозе 0,5 г с кашей, 
второй – 1,0 г с жидким кормом, третьей – 0,5 г с сухим 
кормом.

Все манипуляции с животными выполняли в соот-
ветствии с Европейской конвенцией ETS № 123.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Новорожденным и телятам более старшего возрас-

та с лечебной целью при легком течении диспепсии, 
вызванной различными причинами алиментарного 
характера, применяли препарат «Кутикулин».

Из приведенных в  таблице  1 данных видно, что 
продолжительность болезни у новорожденных телят 
в обеих группах составила в среднем 2,9 сут, процент 
выздоровевших был примерно одинаковый  – 96,6 
и 96,9%. Применение препарата телятам более стар-
шего возраста позволило уменьшить длительность 
лечения почти на сутки, повысить количество выздо-
ровевших на 4,8%, снизить число павших в 1,6 раза.
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Таблица 1
Результаты лечения телят препаратом «Кутикулин»
Table 1
The results of Kutikulin treatment in calves

Группы
Количество 
животных, 

гол.

Продолжи-
тельность 

болезни, сут

Эффективность лечения Пало
Выздоровело, 

гол. % гол. %

Новорожденные телята

1-я опытная 174 2,9 168 96,6 6 3,4
2-я 

контрольная 97 2,9 94 96,9 3 3,1

Телята старшего возраста

3-я опытная 13 4,5 12 92,3 1 7,7
4-я

контрольная 8 5,7 7 87,5 1 12,5

Таблица 2
Результаты применения препарата «Кутикулин»  
с профилактической целью поросятам-отъемышам
Table 2
The results of Kutikulin use for prevention purposes in weaned piglets

Группы
Количество 
животных, 

гол.

Доза 
препарата, 

г

Заболело Пало

гол. % гол. %

1-я опытная 250 0,5 6 2,4 1 0,4

2-я контрольная 220 – 16 7,3 2 0,9

3-я опытная 130 1,0 7 5,4 – –

4-я контрольная 138 – 62 44,9 7 5,1

5-я опытная 576 0,5 138 24,0 37 6,4

6-я контрольная 580 – 251 43,3 46 7,9
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Профилактическую эффективность препарата «Ку-
тикулин» изучали на поросятах-отъемышах. Клиниче-
ское наблюдение за животными опытных и контроль-
ных групп проводили с момента отъема поросят и до 
достижения ими 60-суточного возраста. В течение это-
го периода учитывали количество поросят, заболевших 
с признаками диареи и павших от гастроэнтеритов.

Результаты исследований, представленные в  та-
блице 2, показывают, что из 250 поросят-отъемышей 
1-й  опытной группы, которым применяли препарат 
вместе с кашей, заболело 6 гол. (2,4%) и пало одно жи-
вотное (0,4%), в то время как из 220 поросят-отъемы-
шей, которым препарат не вводили, заболело 16 (7,3%) 
и пало 2  (0,9%) особей. Из 130 поросят 3-й опытной 
группы, которым препарат применяли с жидким кор-
мом, заболело 7 животных (5,4%), падеж отсутствовал. 
В  4-й контрольной группе из 138  поросят заболело 
62 (44,9%), пало 7 гол. (5,1%). Из 576 поросят-отъемышей 
5-й опытной группы, которым препарат задавали с су-
хим кормом, заболело 138 (24,0%) и пало 37 (6,4%) жи-
вотных. В 6-й контрольной группе из 580 гол. заболел 
251 (43,3%) поросенок и пало 46 (7,9%) животных.

При использовании препарата «Кутикулин» реги-
стрировали снижение заболеваемости поросят в пер-
вой, третьей и пятой опытных группах по сравнению 
со второй, четвертой и шестой контрольными в 2,7; 8,9 
и 1,8 раза соответственно. Наиболее высокая профи-
лактическая эффективность препарата установлена 
у поросят 3-й опытной группы, которым задавали его 
с жидким кормом в дозе 1,0 г. У поросят, получавших 
«Кутикулин», отмечали сокращение периода заболева-
ния и уменьшение степени выраженности клинических 
симптомов.

На сегодняшний день нет единого мнения о меха-
низмах действия тканевых препаратов. Биогенные 
стимуляторы действуют на организм в  целом. Этим 
объясняется широта диапазона их влияния. Результаты 
наших исследований совпадают с выводами некоторых 
ученых о повышении общей реактивности и функцио-
нального состояния ретикулоэндотелиальной системы, 
активации работы желудочных желез, усилении имму-
нобиологической активности, стимулировании регене-
ративных процессов, газообмена, гемопоэза и других 
жизненно важных функций организма под влиянием 
тканевой терапии и, в частности, «Кутикулина» [21–24].

На фоне применения этих веществ ускоряется рост 
и  развитие молодняка, увеличиваются привесы, по-
вышается естественная резистентность организма, 
улучшается обмен веществ и  воспроизводительная 
функция животных. Наблюдается снижение показате-
лей заболеваемости и уменьшение процента падежа 
животных и птиц [25, 26].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, препарат «Кутикулин» обладает 

лечебно-профилактическими свойствами при желу-
дочно-кишечных расстройствах у телят и поросят, не-
сложен в изготовлении и прост в использовании, что 
позволяет рекомендовать его для широкого практи-
ческого применения. «Кутикулин» оказывает стимули-
рующее и нормализующее действие при нарушении 
функций пищеварительного тракта, а также в период 
отъема поросят от свиноматок и адаптации к новому 
безмолочному типу питания, снижает заболеваемость 
и падеж животных.
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Состояние биохимического профиля крови и уровня 
эндогенной интоксикации у коров с гепатопатиями 
в условиях теплового стресса 

РЕЗЮМЕ
Глобальное потепление приводит к увеличению частоты экстремальных погодных явлений, включая волны жары, засухи и наводнений, превышающие 
пороги чувствительности растений и животных, что несет в себе угрозу для экономики и сельского хозяйства. В этих условиях тепловой стресс становится 
актуальной проблемой для животноводства. В статье представлены результаты изучения биохимического профиля и состояния эндогенной интоксикации 
у коров с гепатопатиями в условиях теплового стресса. На основании расчетных показателей температурно-влажностного индекса зарегистрировано, что 
в летний период в условиях равнинной территории Краснодарского края коровы находятся в состоянии теплового стресса. По принципу парных аналогов 
было сформировано две группы животных (n = 10): первая – здоровое поголовье, вторая – с патологией печени. Забор крови у всех коров произво-
дили в начале эксперимента (первая декада мая) и по его окончании (последняя декада июля). Проведенными лабораторными исследованиями крови 
выявлено, что при развитии теплового стресса у здоровых коров происходит повышение протеинового спектра крови, а у животных с гепатопатологи-
ей, наоборот, наблюдается ингибирование белкового метаболизма. Установлена более высокая активность аминотрансфераз и щелочной фосфатазы 
в сыворотке крови коров в летний период относительно весеннего. В результате изучения динамики уровня эндогенной интоксикации в организме 
коров при развитии теплового стресса показано, что в обеих группах концентрации молекул средней массы (МСМ) увеличились относительно фоновых 
данных: в первой группе (здоровые коровы) МСМ 237 – на 11,8%, МСМ 254 – на 14,4%, МСМ 280 – на 16,9%; во второй группе (коровы с патологией 
печени) МСМ 237 – на 16,9%, МСМ 254 – на 20,3%, МСМ 280 – на 33%. Таким образом, при тепловом стрессе интенсивность увеличения эндогенной 
интоксикации у здорового поголовья была почти в 1,5 раза ниже относительно животных с гепатопатиями. 

Ключевые слова: коровы, печень, гепатопатии, биохимические показатели, эндогенная интоксикация, тепловой стресс
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на территории России породы молочных коров, такие 
как голштинская, более приспособлены к холодным 
погодным условиям, но чувствительны к жаре. Тепло-
вой стресс у коров, возникающий во время лактации, 
уменьшает продуктивность животных из-за снижения 
надоев и качества молока, ухудшает состояние здоро-
вья и сокращает продолжительность жизни поголовья, 
что в конечном итоге приводит к серьезным экономи-
ческим потерям для животноводческой отрасли [5–11].

При интенсивной технологии ведения молочного 
скотоводства стремление к  максимальному повы-
шению продуктивности коров без достаточного уче-
та физиологических потребностей животных ведет 
к метаболической переориентации, функциональным 
перегрузкам органов и систем организма, и в первую 
очередь печени. По данным ветеринарной отчетности, 
в последние годы в общем объеме выбытия животных 
болезни органов пищеварения занимают лидирую-
щее место и в ряде хозяйств достигают 40% [12–14]. 
Поскольку в химической терморегуляции организма 
печень играет значительную роль, то при тепловом 
стрессе, в первую очередь у животных с гепатопатиями, 
развиваются серьезные нарушения общего метаболиз-
ма, часто приводящие к гибели. Молочная продуктив-
ность у этих коров обычно не восстанавливается до ис-
ходного уровня, такие животные не оплодотворяются, 
и их выбраковывают [15, 16].

Состояние животных при воздействии стресс-
факторов обусловлено выраженностью нарушений 
в различных органах и системах организма, а также 
степенью развития гипоксии и  эндотоксикоза. Син-
дром эндогенной интоксикации относится к наиболее 

ВВЕДЕНИЕ
Изменение климата, вызванное деятельностью 

человека, является причиной опасных и широкомас-
штабных нарушений в природе, затрагивающих жизни 
миллиардов людей во всем мире. По данным, пред-
ставленным в докладе Межправительственной груп-
пы экспертов по изменению климата, последние семь 
лет были самыми жаркими на планете, причем каждый 
год жарче предыдущего за всю историю наблюдений за 
погодой. Ученые утверждают, что в ближайшее время 
эта тенденция сохранится, и уже к 2030 г. температура 
Земли повысится на 1,5 градуса. Помимо потепления 
происходит разбалансировка всех природных систем, 
приводящая к изменению режима выпадения осадков, 
температурным аномалиям и увеличению частоты экс-
тремальных явлений, таких как ураганы, наводнения 
и засухи [1–4].

Потепление климата несет в себе угрозу для эконо-
мики и сельского хозяйства, поскольку усиление волн 
жары, засух и наводнений уже превышает пороги чув-
ствительности растений и животных. В этих условиях 
тепловой стресс становится актуальной проблемой для 
высокопродуктивного молочного скотоводства.

Тепловой стресс – это результат дисбаланса между 
притоком тепла из окружающей среды и его выделени-
ем организмом. К развитию теплового стресса может 
привести высокая температура воздуха в совокупно-
сти с повышенной или, наоборот, очень низкой влаж-
ностью. У современных пород крупного рогатого скота 
зона комфорта находится в диапазоне температур от 4 
до 20 °С, а для высокопродуктивных – от 9 до 16 °С. Са-
мые распространенные в промышленном содержании 
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SUMMARY
Global warming results in increased extreme weather events, including heatwaves, droughts and floods, which exceed plants’ and animals’ tolerance thresholds, 
thus posing a threat to the economy and agriculture. Under these conditions, heat stress becomes a vital problem for animal husbandry. The paper presents the 
study results of biochemical blood parameters and endogenous intoxication in cows suffering from hepatopathies under heat stress. Based on the calculated 
temperature-humidity index, it was established that during the summer season in the conditions of the Krasnodar Krai lowlands, cows are under heat stress. 
Using the method of paired comparisons, two groups of animals (n = 10) were formed: the first group was a healthy livestock; and the second group consisted of 
animals suffering from hepatic pathologies. Blood was sampled from all cows at the beginning of the experiment (the first decade of May) and at the end (the last 
decade of July). Laboratory tests of blood revealed that as the heat stress develops healthy cows show the increase in the protein concentration in blood, and, on 
the contrary, animals with hepatic pathologies demonstrate the inhibition of protein synthesis. The higher activity of aminotransferases and alkaline phosphatase 
in the bovine serum in the summer season when compared to the spring season was established. The study of the endogenous intoxication level dynamics in 
cattle during the development of heat stress, showed that in both groups the concentrations of middle molecules (ММ) increased relative to the background data: 
in the first group (healthy cows) MM 237 – by 11.8%, MM 254 – by 14.4%, MM 280 – by 16.9%; in the second group (cattle with liver pathology) MM 237 – by 
16.9%, MM 254 – by 20.3%, MM 280 – by 33%. Thus, under heat stress, the endogenous intoxication in healthy livestock was almost 1.5 times less intense as 
compared to the animals suffering from hepatopathies. 

Keywords: cattle, liver, hepatopathies, biochemical parameters, endogenous intoxication, heat stress
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ночных животных, используемых для экспериментов 
или в иных научных целях ETS № 123 (Страсбург, 18 мар-
та 1986 г.).

Для определения степени теплового стресса у ко-
ров рассчитывали значение ТВИ за 5 месяцев (с апреля 
по август 2021 г.).

Пробы крови для исследований отбирали у всех ко-
ров в первой декаде мая и в последней декаде июля. 

Клиническое обследование проводили по  обще-
принятой схеме, обращая особое внимание на окраску 
слизистых оболочек, состояние шерстного покрова, ко-
личество сокращений рубца, а для установления гра-
ниц печеночного притупления, характера поверхности 
и чувствительности органа осуществляли пальпацию 
и перкуссию печени. 

Ультразвуковую диагностику проводили при помо-
щи ветеринарного ультразвукового сканера PS-380V 
(Россия) с длиной волны датчика 5,0 мГц. Оценивались 
эхогенность, структура и звукопроводимость паренхи-
мы ткани печени. 

Лабораторные исследования крови проводили на 
автоматизированном биохимическом анализаторе Vi-
talab Selectra Junior (Vital Scientific B.V., Нидерланды) 
с  использованием реактивов фирмы ELITech Clinical 
Systems (Франция) и компании Аnalyticon biotechnolo-
gies AG (Германия). Тимоловую пробу ставили с исполь-
зованием реактивов фирмы ЗАО «ЭКОлаб» (Россия).

При определении уровня эндогенной интоксика-
ции используются интегральные биологические тесты, 
среди которых важное место отводится определению 
в  биологических жидкостях молекул средней мас-
сы  (МСМ), характеризующихся одним общим свой-
ством – молекулярной массой от 300 до 5000 Д. Содер-
жание МСМ в сыворотке крови определяли с помощью 
скрининг-метода Н. И. Габриэлян и В. И. Липатовой [24] 
при трех длинах волн: λ = 237 нм (МСМ 237), λ = 254 нм 
(МСМ 254) и λ = 280 нм (МСМ 280). Для регистрации оп-
тической плотности в ультрафиолетовой области спек-
тра использовался спектрофотометр «Эковью УФ-1100» 
(Sanghai Mapada Instruments Co., Ltd, Китай).

Полученные цифровые данные обработаны метода-
ми вариационной статистики с определением досто-
верности значений по t-критерию Стьюдента и уровня 
достоверности различий показателей по группам. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Проведенными исследованиями установлено, что 

в летний период в условиях равнинной территории 
Краснодарского края коровы находятся в состоянии 
теплового стресса (ТВИ более  72) с  преобладанием 
по степени тяжести умеренного теплового стресса 
(табл. 1). 

Расчет температурно-влажностного индекса по Ко-
реновскому району Краснодарского края за 5 месяцев 
2021 г. показал, что уже в мае коровы начинают испы-
тывать тепловой стресс. Все следующие летние месяцы 
практически во все определяемые периоды животные 
находятся в состоянии умеренного теплового стрес-
са (табл. 2).

В группу животных с патологией печени отбирали 
коров, у которых при клиническом обследовании за-
регистрированы следующие нарушения: шерстный 
покров тусклый и  ломкий, шелушение  эпидермиса 
(у  100% животных), обширные алопеции  (у  60%); 
бледность слизистых (у 80%), иктеричность (у 20%); 

распространенному в клинической практике и наблю-
дается при самых различных патологиях.

Эндогенная интоксикация – это процесс, обуслов-
ленный накоплением в  аномально высоких концен-
трациях в тканях и биологических жидкостях эндоток-
синов – продуктов естественного обмена (медиаторов 
воспаления, экзо- и эндотоксинов, продуктов клеточ-
ной и белковой деградации и др.), превышающих функ-
циональные возможности естественных систем обез-
вреживания с последующим повреждением органов 
и систем организма. С учетом этого проблема синдро-
ма эндогенной интоксикации остается одной из наи-
более актуальных в медицине, что связано с важной 
ролью эндотоксикоза как звена патогенеза и фактора, 
определяющего тяжесть течения и исход самых раз-
личных заболеваний. Одним из ведущих компонентов 
прогрессирования эндотоксикоза является неспособ-
ность детоксицирующих систем и органов справляться 
с токсинами, что определяется срывом адаптационных 
механизмов и формированием морфофункциональных 
расстройств органов детоксикационной системы, и в 
первую очередь печени [17–23]. 

В этой связи интерес представляют исследования 
по определению изменений в биохимическом профиле 
и состоянии эндогенной интоксикации у коров с гепа-
топатиями в условиях теплового стресса, что в дальней-
шем позволит разрабатывать эффективные стратегии 
фармакокоррекции организма животных при воздей-
ствии высоких температур окружающей среды.

Цель работы – определить изменения в биохимиче-
ском профиле крови и состоянии эндогенной интокси-
кации у коров с гепатопатиями в условиях теплового 
стресса.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Научные исследования проводились в  животно-

водческом хозяйстве, расположенном в Кореновском 
районе Краснодарского края, где содержится крупный 
рогатый скот голштинской породы.

Период для изучения биохимических показателей 
и уровня эндогенной интоксикации в организме коров 
при тепловом стрессе определяли ретроспективным 
анализом на основании расчетных показателей тем-
пературно-влажностного индекса (ТВИ) в 2018–2020 гг. 
с  учетом среднесуточной температуры и  влажности 
окружающей среды. Индекс рассчитывали по формуле: 
ТВИ = 0,8 × Т + (В/100 × (Т – 14,4)) + 46,4, где T – тем-
пература окружающей среды (°С); В – относительная 
влажность воздуха (%). Результаты оценивались по сле-
дующим критериям: ТВИ менее 68 указывает на то, что 
скот находится в зоне комфорта; от 72 до 79 – животные 
испытывают умеренный тепловой стресс; от 80 до 89 – 
высокий тепловой стресс; более 90 – крайне высокий те-
пловой стресс; свыше 100 – возможен летальный исход. 

Для проведения исследований в  мае по принци-
пу парных аналогов было сформировано две группы 
коров по 10 гол. в каждой. Первая группа – здоровое 
поголовье, вторая – с патологией печени. В опыт отби-
рали животных, ранжированных по физиологическому 
состоянию (2–3-й месяц лактации), результатам клини-
ческого обследования, биохимическому анализу крови, 
а также по показателям ультразвуковой диагнос тики 
печени. 

Все манипуляции с животными выполняли в соот-
ветствии с Европейской конвенцией о защите позво-
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дистония преджелудков с нарушением ритмичности 
и силы руминаций (у 100%); одномоментное увеличе-
ние зоны печеночного притупления и повышение бо-
левой чувствительности у 70% животных, а у осталь-
ных коров  (30%) регистрировался только один из 
 симптомов.

Ультразвуковой диагностикой печени и желчевыде-
лительной системы был подтвержден диагноз – гепатоз: 
печень увеличена, края долей закруглены, неровные, 
смазанны, эхоструктура неоднородная, мелкозерни-
стого типа, повышенной эхогенности, отмечены очаги 
жировой дистрофии гепатоцитов.

За период опыта при развитии теплового стресса 
одна корова из 2-й группы (первая декада июля) была 
отправлена на вынужденный убой, а при диагности-
ческом вскрытии подтвердился диагноз  – жировой 
гепатоз.

При постановке опыта проводили биохимические 
исследования и в группу животных с патологией печени 
отбирали коров с нарушениями в биохимическом про-
филе крови (табл. 3). Так, у выбранных животных уста-
новлен низкий уровень общего белка (76,50 ± 2,48 г/л) 
и мочевины (2,98 ± 0,07 ммоль/л), что свидетельствует 
о снижении протеинсинтезирующей функции пече-
ни. Положительная тимоловая проба (со степенью 
выраженности +, при максимуме в ++++) позволила 
диагностировать воспалительный процесс в печени, 
в том числе в печеночной паренхиме. Наличие цито-
литического синдрома, проявляющегося разрушени-
ем мембран гепатоцитов и выходом в кровяное русло 
ферментов переаминирования – трансаминаз (аланин-
аминотрансферазы – АлАТ и аспартатаминотрансфера-
зы – АсАТ), подтверждалось тем, что у больных коров 
регистрировали умеренную гиперферментемию с раз-
ницей в сравнении с показателями здоровых коров 
по АлАТ в 27,2% и по АсАТ в 31,3%. Активность щелоч-
ной фосфатазы  (ЩФ) превышала параметры нормы 
и превосходила на 20,2% уровень энзима у здоровых 
коров, что может указывать на состояние холестаза. 
У больных животных была установлена гипогликемия 
при разнице со здоровыми коровами в концентрации 
глюкозы в 16,9%.

Уровень эндогенной интоксикации у коров с пато-
логией печени был выше относительно здоровых жи-
вотных с разницей по МСМ 237 в 20%, МСМ 254 в 25,1% 
и МСМ 280 в 21%.

В результате развития теплового стресса у коров из-
менялся биохимический профиль крови. Так, у здоро-
вого поголовья количество общего белка в сыворотке 
крови увеличивалось на 6%. Скорее всего, повышению 
протеинового спектра крови способствует общая де-
гидратация организма коров в условиях гипертермии, 
приводящая к сгущению крови с увеличением в ней 
уровня общего белка. Также возможно, что в процессе 
адаптации животных к  высоким температурам окру-
жающей среды увеличение содержания общего белка 
в крови опосредуется кортикостероном, который ре-
гулирует физико-химические механизмы поддержания 
объема крови при дегидратации за счет осмотическо-
го давления. При перегревании в  организме, веро-
ятно, происходит нарушение мочевинообразующей 
функции печени, поскольку в группе здоровых коров, 
несмотря на повышение концентрации общего белка, 
содержание мочевины в сыворотке крови снизилось 
на 26,2% (р ≤ 0,01) от фоновых показателей. У живот-
ных с  гепатопатологией на фоне теплового стресса 
наблюдалось дальнейшее ингибирование белкового 
метаболизма при достоверном  (р  ≤  0,05) снижении 
в сыворотке крови концентраций общего белка на 7,8% 
и мочевины на 12,9%. 

В сыворотке крови коров установлена более вы-
сокая активность аминотрансфераз в  летний пе-
риод относительно весеннего. Причем активность 
АлАТ у здоровых животных приближалась к верхним 
значениям референсных показателей и  составила 
(34,90 ± 0,96) Ед/л, что на 14,6% больше исходных дан-
ных (при р ≤ 0,05). У коров 2-й группы данный показа-
тель был выше – (40,80 ± 1,53) Ед/л (разница с началом 
опыта составила 7,1%). Увеличение активности АлАТ 
в  сыворотке крови рассматривается как индикатор 
деструкции гепатоцитов, и, возможно, у коров с дис-
трофией печени значимая доля гепатоцитов уже была 
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Таблица 1
Динамика температурно-влажностного индекса в период с мая по август 
2018–2020 гг. по Кореновскому району Краснодарского края
Table 1
Dynamics of the temperature-humidity index from May to August in 2018–2020  
in the Korenovsky Raion, Krasnodar Krai

Дата
Температурно-влажностный индекс Среднее 

значение 
за 3 года2018 г. 2019 г. 2020 г.

1 мая 69,15 65,79 62,82 65,92

10 мая 67,32 69,63 64,67 67,21

20 мая 70,21 70,73 61,97 67,64

1 июня 70,25 76,57 70,47 72,43

10 июня 74,57 76,75 74,28 75,20

20 июня 79,09 74,92 74,14 76,05

1 июля 78,20 74,90 77,56 76,89

10 июля 77,20 70,53 74,88 74,21

20 июля 78,86 71,70 74,01 74,86

1 августа 75,55 71,16 73,24 73,32

10 августа 74,11 75,48 72,94 74,18

20 августа 76,43 74,51 73,42 74,79

Таблица 2
Динамика температурно-влажностного индекса за 5 месяцев 2021 г. 
по Кореновскому району Краснодарского края
Table 2
Dynamics of the temperature-humidity index within the five months of 2021  
in the Korenovsky Raion, Krasnodar Krai

Среднее значение 
по периодам Апрель Май Июнь Июль Август

Первая декада месяца 53,67 63,72 64,88 74,17 77,06

Вторая декада месяца 54,12 67,28 72,80 75,36 72,54

Третья декада месяца 58,33 69,75 74,78 76,08 76,11

За месяц 55,37 67,01 70,82 75,23 75,26
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ваний подтверждают данные о том, что длительное 
воздействие факторов, напрягающих гомеостаз, пе-
реводит организм на более низкий уровень реактив-
ности. При стрессе перед организмом стоит задача 
по сохранению нормального гомеостаза и его опти-
мизации, но при длительном воздействии в тканях 
и биологических жидкостях организма происходит 
накопление избытка продуктов нормального либо 
нарушенного метаболизма, что обуславливает разви-
тие эндогенной интоксикации с повышением уровня 
МСМ в крови.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, полученные данные свидетельству-

ют о том, что в летний период в условиях равнинной тер-
ритории Краснодарского края крупный рогатый скот 
постоянно находится в состоянии теплового стресса. 
При его развитии у здоровых коров происходит повы-
шение протеинового спектра крови, чему способствует 
общая дегидратация организма животных в условиях 
гипертермии, приводящая к  сгущению крови и  уве-
личению в ней уровня общего белка. У коров с гепа-
топатологией на фоне теплового стресса, наоборот, 
наблюдалось ингибирование белкового метаболизма, 
что свидетельствует о недостаточном уровне протеин-
синтезирующей функции печени. Установлена более 
высокая активность аминотрансфераз и щелочной фос-
фатазы в сыворотке крови коров в летний период отно-
сительно весеннего. Выявлены изменения в динамике 
показателей, характеризующих развитие синдрома эн-
догенной интоксикации при тепловом стрессе у молоч-
ного скота. Интенсивность увеличения концентрации 
молекул средней массы в сыворотке крови у здорово-
го поголовья была почти в 1,5 раза ниже относительно 
животных с гепатопатиями. Возможно, эта закономер-
ность объясняется тем, что у коров с больной печенью 
уровень  приспособительно-компенсаторных реакций 

разрушена, что и обусловило менее выраженное уве-
личение энзима у этих животных. Концентрация АсАТ 
у здоровых коров практически не изменилась, а у боль-
ного поголовья повысилась на 10,5%.

Выявлена закономерность увеличения актив-
ности  ЩФ у  всех опытных животных, составившего 
в 1-й группе 8,9% и во 2-й группе 11,5%. Возрастание 
активности  ЩФ может быть обусловлено не только 
влиянием теплового стресса, но и повышенной актив-
ностью как плацентарной (маркер нормального функ-
ционирования фетоплацентарной системы), так и кост-
ной изоформ (созревание матрикса и минерализация 
костей плода) щелочной фосфатазы. Поскольку у всех 
коров, отобранных в опыт, происходило увеличение 
срока стельности, гиперферментемия в этом случае 
носила физиолого-приспособительный характер, обу-
словленный изменениями, происходящими в организ-
ме беременного животного.

У всех животных отмечена тенденция к снижению 
концентрации глюкозы в сыворотке крови с наиболее 
выраженными изменениями во 2-й группе при разни-
це к фоновым данным в 6,8%. Возможный патофизио-
логический механизм этих изменений реализуется за 
счет обратной зависимости между уровнем кортизола 
и глюкозы, что приводит к истощению запасов глюко-
зы и гликогена в печени, а также снижению функций 
инсулярного аппарата организма животных при воз-
действии стресс-факторов. 

В результате изучения динамики уровня эндоген-
ной интоксикации организма коров при развитии 
теплового стресса установлено, что в  обеих груп-
пах показатели МСМ увеличились относительно 
фоновых данных: в  1-й  группе (здоровые коровы) 
МСМ 237 – на 11,8%, МСМ 254 – на 14,4%, МСМ 280 – 
на 16,9%; во 2-й группе (коровы с патологией печени) 
МСМ 237 – на 16,9%, МСМ 254 – на 20,3%, МСМ 280 – 
на  33%. В  целом полученные результаты исследо-
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Таблица 3 
Динамика биохимических показателей и маркеров эндогенной интоксикации в крови коров при тепловом стрессе (М ± m, n = 10)
Table 3
Dynamics of biochemical parameters and endogenous intoxication markers in bovine blood under heat stress (М ± m, n = 10)

Показатели

1-я группа
здоровые животные

2-я группа
животные с гепатопатологией

начало опыта конец опыта начало опыта конец опыта

Белок общий, г/л 82,60 ± 3,12 87,90 ± 2,26 76,50 ± 2,48 70,90 ± 0,52*

Мочевина, ммоль/л 5,11 ± 0,15 4,05 ± 0,09** 2,98 ± 0,07 2,64 ± 0,11*

Тимоловая проба, усл. ед. – – + ++

АлАт, Ед/л 29,80 ± 2,13 34,90 ± 0,96* 37,90 ± 2,95 40,80 ± 1,53

АсАт, Ед/л 90,40 ± 5,46 93,70 ± 4,51 118,70 ± 3,54 132,60 ± 5,74

ЩФ, Ед/л 129,10 ± 3,15 141,80 ± 3,16* 163,20 ± 4,33 184,50 ± 2,50**

Глюкоза, ммоль/л 2,56 ± 0,12 2,47 ± 0,14 2,19 ± 0,19 2,05 ± 0,15

МСМ 237, усл. ед. 0,638 ± 0,033 0,723 ± 0,021* 0,759 ± 0,024 0,913 ± 0,016**

МСМ 254, усл. ед. 0,195 ± 0,020 0,229 ± 0,013* 0,244 ± 0,012 0,306 ± 0,019**

МСМ 280, усл. ед. 0,181 ± 0,012 0,218 ± 0,029 0,219 ± 0,008 0,327 ± 0,014*

Различия достоверны: * р ≤ 0,05, ** р ≤ 0,01 по отношению к фоновым данным.
Differences are significant: р ≤ 0.05, ** р ≤ 0.01 as compared to the background data.
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организма недостаточный и при длительной стрессо-
вой нагрузке наблюдается значительное повышение 
интегральных показателей эндотоксикоза, которые 
служат дополнительной причиной нарушения различ-
ных функций организма. Полученные результаты могут 
служить обоснованием при разработке эффективной 
стратегии фармакокоррекции теплового стресса круп-
ного рогатого скота.
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Серологический мониторинг гриппа птиц и ньюкаслской 
болезни на территории Российской Федерации в 2020 г. 

РЕЗЮМЕ
В рамках реализации мероприятий Россельхознадзора с целью осуществления контроля за особо опасными болезнями и для своевременной выра-
ботки рекомендаций по профилактике и борьбе с ними в референтную лабораторию вирусных болезней птиц ФГБУ «ВНИИЗЖ» в течение 2020 г. было 
доставлено 36 986 проб сыворотки крови для исследования на наличие антител к вирусу гриппа птиц и 30 325 проб – на наличие антител к вирусу нью-
каслской болезни. Пробы были отобраны от домашних, диких и синантропных птиц из 60 субъектов Российской Федерации. В результате лабораторных 
исследований антитела к вирусу гриппа типа А были обнаружены у вакцинированных кур из двух птицеводческих предприятий Приморского края. 
При типировании проб сыворотки крови в реакции торможения гемагглютинации установили, что выявленные антитела соответствовали вакцинному 
антигену по подтипу гемагглютинина (А/Н9). Антитела к вирусу гриппа птиц подтипа Н9 были обнаружены в сыворотках крови от невакцинированных 
гусей с двух птицефабрик Курганской области и одной птицефабрики Республики Башкортостан. В личных подсобных хозяйствах граждан, где прово-
дится плановая вакцинопрофилактика гриппа птиц А/Н5, низкий уровень иммунитета установлен в Республике Адыгея и Чеченской Республике (0 и 15% 
соответственно) и высокий уровень – в Ростовской области (74%). Высокий уровень антител к вирусу ньюкаслской болезни был установлен у взрослой 
птицы в промышленных хозяйствах закрытого типа, что связано с массовой вакцинацией против данного заболевания. У цыплят-бройлеров отмечали 
наличие поствакцинальных антител в среднем в 44% исследованных проб сыворотки крови. Выявленные антитела к вирусам ньюкаслской болезни 
и гриппу птиц подтипа Н5 среди диких и синантропных птиц свидетельствуют о циркуляции данных вирусов на территории Российской Федерации. 
Недостаточный уровень поствакцинальных антител указывает на сохранение риска возникновения эпизоотий среди домашних птиц промышленных 
птицеводческих предприятий и личных подсобных хозяйств.

Ключевые слова: мониторинг, грипп птиц, ньюкаслская болезнь, сыворотки крови, антитела, реакция торможения гемагглютинации, иммунофер-
ментный анализ
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зарегистрировано 228 вспышек среди домашних птиц, 
вызванных различными вариациями вируса ВПГП под-
типа Н5 (N1, N2, N5, N6, N8), и 68 вспышек среди диких 
птиц, вызванных вирусом ВПГП подтипов Н5N1, Н5N6 
и Н5N8. Также вспышки ВПГП подтипа Н5N8 среди до-
машних птиц были зафиксированы в ЮАР. Из Австралии 
и США поступили уведомления о регистрации заболе-
ваний ВПГП подтипа Н7 среди домашних птиц [11]. 

Высокопатогенный вирус гриппа птиц подтипа H5N8 
впервые был выявлен у промышленной птицы в Китае 
в 2010 г. [12]. В июле 2020 г. на территории Российской 
Федерации также была зарегистрирована вспышка 
среди диких птиц, вызванная вирусом ВПГП подти-
па  Н5N8. С  августа в  России начали регистрировать 
заболевание ВПГП подтипа Н5N8 среди домашних 
птиц как на птицефабриках, так и в личных подсобных 
хозяйствах. Наиболее часто уведомления о вспышках 
поступали из субъектов РФ, граничащих с Казахстаном 
(Омская, Тюменская, Курганская и Челябинская обла-
сти)  [13]. Кроме того, отдельные вспышки регистри-
ровали в Приволжском, Южном, Северо-Кавказском 
и Центральном федеральных округах.

Ньюкаслская болезнь  (НБ)  – это вирусное за-
болевание птиц, характеризующееся пневмонией, 
энцефалитом и множественными точечными гемор-
рагическими поражениями внутренних органов. Воз-
будителем является РНК-содержащий вирус из семей-
ства Paramyxoviridae. Вирус НБ потенциально заразен 
для большинства видов птиц, а среди восприимчивых 
домашних птиц (главным образом куриных) часто 

ВВЕДЕНИЕ
Грипп птиц и ньюкаслская болезнь – это наиболее 

эпизоотологически и экономически значимые болезни 
птиц, наносящие огромный урон птицеводству во всем 
мире [1–5]. 

Грипп птиц (ГП) вызывает вирус гриппа типа А, отно-
сящийся к семейству Orthomyxoviridae. Это сегментиро-
ванный РНК-вирус, который классифицируется в соот-
ветствии с антигенным различием двух поверхностных 
гликопротеинов на 18 гемагглютинирующих (H1–H18) 
и 11 нейраминидазных (N1–N11) подтипов [6]. Вирус 
гриппа птиц является важным зоонозным патогеном, 
заражение которым вызывает гибель большого количе-
ства птиц и наносит серьезный ущерб промышленному 
птицеводству и личным подсобным хозяйствам [7–10]. 
Чаще всего серьезные заболевания вызывал вирус 
гриппа птиц, относящийся к подтипам Н5 и Н7.

В течение 2020  г. во Всемирную организацию 
здравоохранения животных поступила информация 
о вспышках высокопатогенного гриппа птиц (ВПГП) из 
36 стран мира. Наиболее часто заболевание регистри-
ровали в Европе. Поступило 484 уведомления о вспыш-
ках среди домашних и 618 уведомлений о вспышках 
среди диких птиц. В подавляющем большинстве слу-
чаев заболевание было вызвано вирусом ВПГП подти-
па Н5N8. Однако также были зарегистрированы вспыш-
ки, вызванные вирусом ВПГП подтипов Н5N1 и Н5N5 
среди домашних птиц, и вирусом ВПГП подтипов Н5N3 
и Н5N5 среди диких птиц. В Азии такого явного пре-
валирования ВПГП подтипа Н5N8 не наблюдали. Было 
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SUMMARY
Within the framework of the Rosselkhoznadzor measures aimed at control of highly dangerous diseases and development of timely recommendations for disease 
prevention and control, 36,986 serum samples to be tested for the presence of avian influenza virus antibodies and 30,325 serum samples to be tested for the pres-
ence of Newcastle disease virus antibodies were submitted to the FGBI “ARRIAH” Reference Laboratory for Avian Viral Diseases in 2020. The samples were collected 
from domestic, wild and synanthropic birds in 60 Subjects of the Russian Federation. As a result of the laboratory diagnosis, antibodies against type A influenza 
virus were found in vaccinated chickens from two poultry farms in the Primorsky Krai. Typing of sample sera using hemagglutination inhibition test showed that the 
detected antibodies were specific to the haemagglutinin subtype of the vaccine antigen (A/H9). Antibodies to the H9 subtype avian influenza virus were detected 
in sera of non-vaccinated geese from two poultry farms in the Kurgan Oblast and from one poultry farm in the Republic of Bashkortostan. As for the backyards 
where scheduled vaccination against avian influenza A/H5 is carried out, a low level of immunity was seen in the Republics of Adygea and Chechnya (0 and 15%, 
respectively), while a high immunity level was observed in the Rostov Oblast (74%). High seroprevalence of Newcastle disease virus was found in adult poultry in 
indoor industrial farms, which was associated with mass vaccination against the disease. In broiler chickens, post-vaccination antibodies were observed, on average, 
in 44% of the tested sera samples. The antibodies against Newcastle disease virus and avian influenza virus subtype H5 detected in wild and synanthropic birds 
indicate the circulation of these viruses in the Russian Federation. The insufficient level of post-vaccination antibodies suggests that the risk of epidemic among 
poultry in industrial poultry farms and backyards remains.

Keywords: monitoring, avian influenza, Newcastle disease, blood sera, antibodies, hemagglutination inhibition test, ELISA
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Целью работы было проведение серомониторин-
говых исследований среди домашних, диких и синан-
тропных птиц в рамках реализации мероприятий Рос-
сельхознадзора для осуществления контроля за особо 
опасными болезнями и своевременной выработки ре-
комендаций по профилактике и борьбе с гриппом птиц 
и ньюкаслской болезнью.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследуемые образцы. В работе использовали сыво-

ротки крови птиц, предоставленные для исследования 
в ФГБУ «ВНИИЗЖ» территориальными управления Рос-
сельхознадзора в 2020 г.

Коммерческие наборы и реагенты:
–  «Набор для выявления антител к  вирусу гриппа 

птиц иммуноферментным методом при тестировании 
сывороток в одном разведении» (ФГБУ «ВНИИЗЖ»);

–  «Набор для определения антител к  вирусу нью-
каслской болезни иммуноферментным методом 
при тестировании сывороток в  одном разведении» 
(ФГБУ « ВНИИЗЖ»);

–  «Набор для выявления антител к  вирусу гриппа 
птиц подтипа Н5 в реакции торможения гемагглюти-
нации» (ФГБУ «ВНИИЗЖ»);

–  «Набор для выявления антител к  вирусу гриппа 
птиц подтипа Н9 в реакции торможения гемагглюти-
нации» (ФГБУ «ВНИИЗЖ»);

– «Набор для выявления антител к вирусу ньюкасл-
ской болезни в реакции торможения гемагглютинации» 
(ФГБУ «ВНИИЗЖ»);

– референтные антигены вируса ГП подтипов Н5, Н7 
и Н9 и соответствующие положительные сыворотки 
производства IZSVe (Италия); 

– референтные антигены вируса ГП подтипов Н5, Н7 
и Н9 и соответствующие положительные сыворотки 
производства GD (Нидерланды).

Все исследования методом иммуноферментного 
анализа (ИФА) с использованием коммерческих набо-
ров проводили согласно инструкции производителя. 
Реакцию торможения гемагглютинации  (РТГА) с  ис-
пользованием референтных компонентов проводили 

приводит к летальному исходу [14]. Было признано по 
меньшей мере четыре панзоотии [15], отрицательно 
 повлиявшие не только на экономику в целом, но и на 
благосостояние людей из-за сокращения поставок 
продовольствия [16].

По данным ветеринарных служб субъектов РФ, в те-
чение 2020  г. вспышки  НБ были зарегистрированы 
в Республике Ингушетия, во Владимирской и Курской 
областях (11 неблагополучных пунктов) [17].

Необходимость осуществления мониторинговых 
исследований по гриппу птиц и ньюкаслской болезни 
определяется опасностью заноса новых штаммов ви-
русов на территорию Российской Федерации, угрозой 
внедрения патогена в промышленные птицеводческие 
предприятия, возникновением эпизоотий, причиняю-
щих огромный экономический ущерб [18].
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Рис. 1. Напряженность поствакцинального иммунитета 
к вирусу НБ у кур промышленных птицефабрик

Fig. 1. Intensity of post-vaccination immunity to the ND virus  
in chickens from industrial poultry farms 

1. Центральный федеральный округ
2. Северо-Западный федеральный округ
3. Южный федеральный округ
4. Северо-Кавказский федеральный округ 

5. Приволжский федеральный округ
6. Уральский федеральный округ 
7. Сибирский федеральный округ 
8. Дальневосточный федеральный округ

Таблица 1
Результаты исследования сывороток крови кур из промышленных птицехозяйств на наличие антител к вирусу НБ в ИФА и РТГА

Table 1
Detection of antibodies to NDV in chicken sera submitted from industrial poultry farms, using ELISA and HI test

Федеральный округ

Родительское стадо,  
возраст до 100 сут 

Родительское стадо,  
возраст более 100 сут Цыплята-бройлеры

кол-во пол. / общее 
кол-во проб кол-во п/ф кол-во пол. / общее 

кол-во проб кол-во п/ф кол-во пол. / общее 
кол-во проб кол-во п/ф

Центральный 392/868 11 4226/4365 29 288/935 7

Северо-Западный 574/924 9 530/531 8 233/1165 3

Южный 241/410 6 1649/1696 11 219/630 3

Северо-Кавказский 283/450 3 196/200 1 260/320 4

Приволжский 509/675 7 3114/3314 35 1272/2302 18

Уральский 39/136 2 382/382 9 110/174 7

Сибирский 193/370 7 1097/1185 18 243/527 7

Дальневосточный 208/250 3 882/1035 7 197/350 4

п/ф – птицефабрика (p/f – poultry farm); пол. – положительные пробы (pos. – positive samples).
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в  соответствии с «Методическими указаниями по иден-
тификации вирусов гриппа птиц и ньюкаслской болез-
ни в реакции торможения гемагглютинации»1.

Обработка исследуемых проб сыворотки крови. Для 
удаления термолабильных ингибиторов перед поста-
новкой все пробы инактивировали в  водяной бане 
в течение 30 мин при 56 °С.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ 
Провели исследование 30  325  проб сыворотки 

крови от домашних, диких и синантропных птиц на на-
личие антител к вирусу НБ в соответствии с приказом 
Россельхознадзора от  25.12.2019 №  1423 «О лабора-
торных исследованиях в рамках реализации меропри-
ятий Россельхознадзора для обеспечения выполнения 
требований Соглашения ВТО по СФС при вступлении 
России в ВТО на 2020 год». Пробы были доставлены из 
60 субъектов Российской Федерации. Сыворотки крови 
кур исследовали методом ИФА и в РТГА. Исследование 
проб сыворотки крови других видов домашних, диких 
и синантропных птиц осуществляли в РТГА. 

От молодняка кур в возрасте до 100 сут было ис-
следовано 4083 пробы сыворотки крови из 24 субъек-
тов РФ. Минимальный процент серопозитивной птицы 
среди молодняка промышленного и родительского ста-
да был в Уральском, а максимальный – в Дальневосточ-
ном федеральных округах. В среднем по Российской 
Федерации напряженность иммунитета для данной 
группы была невысокой и составила 60%. Такой низ-
кий процент может объясняться тем, что забор крови 
осуществляли у птиц различных возрастов (1–100 сут), 
а также тем, что применяемые на птицефабриках схе-
мы вакцинации не всегда обеспечивают достаточный 
уровень антител к моменту отбора проб. 

От взрослой промышленной птицы было исследо-
вано 12 708 проб сыворотки крови из 44 субъектов РФ. 
Максимальный процент серопозитивной птицы наблю-
дали в Уральском (100%), а минимальный – в Дальне-
восточном (85%) федеральных округах. По результатам 
исследования сывороток крови от взрослой промыш-
ленной птицы во всех федеральных округах РФ выявлен 
стойкий и напряженный иммунитет (в среднем 95%).

От цыплят-бройлеров было исследовано 6403 про-
бы сыворотки из 28 субъектов РФ. Минимальный про-
цент серопозитивной птицы среди цыплят-бройлеров 
был в Северо-Западном, а максимальный – в Северо-
Кавказском федеральных округах. В среднем по Рос-
сийской Федерации напряженность иммунитета для 
данной группы составила 44%. Возможно, такой низ-
кий средний процент серопозитивной птицы среди 
цыплят-бройлеров связан с  применением на птице-
фабриках схем вакцинации, не позволяющих достичь 
достаточного уровня антител к моменту отбора проб 
крови для получения сывороток.

Результаты исследования представлены на рисун-
ке 1 и в таблице 1.

Было исследовано 1086 проб сыворотки крови ин-
деек, гусей и уток, полученных из промышленных пти-
цехозяйств Северо-Западного, Северо-Кавказского, 
Приволжского, Уральского и Сибирского  федеральных 
округов  (рис.  2). Напряженность иммунного ответа 

1 МУ 27-16 Методические указания по идентификации вирусов 
гриппа птиц и ньюкаслской болезни в реакции торможения 
гемагглютинации: утв. Россельхознадзором 06.06.2016. Владимир: 
ФГБУ «ВНИИЗЖ». 2016. 14 с.
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Рис. 2. Результаты исследования проб сывороток крови индеек, 
гусей и уток промышленных птицефабрик на наличие антител 
к вирусу НБ 

Fig. 2. Detection of antibodies against NDV in turkey, goose and duck sera 
submitted from industrial poultry farms

Таблица 2
Результаты исследования сывороток крови домашних птиц из ЛПХ и КФХ 
на наличие антител к вирусу НБ 

Table 2
Detection of antibodies to NDV in poultry sera submitted from backyards and small-
scale farms

Федеральный округ
Количество положительных / общее количество проб

куры гуси индейки перепела

Центральный 191/560 0/10 – –

Северо-Западный 28/119 – – –

Южный 471/1588 0/12 3/15 0/10

Северо-Кавказский 674/959 – 50/50 –

Приволжский 104/203 6/45 12/25 1/5

Уральский 24/140 0/39 – –

Сибирский 82/336 3/11 1/3 –
Дальневосточный 583/1116 0/4 225/292 –

«–» – пробы на исследования не поступали (no samples were submitted for testing).

Рис. 3. Результаты исследования проб сывороток крови кур 
промышленных птицефабрик на наличие антител к вирусу ГП 

Fig. 3. Detection of antibodies to AIV in chicken sera submitted 
from industrial poultry farms 
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 более 80% среди индеек наблюдали в трех птицехозяй-
ствах, расположенных в Удмуртской Республике (100%), 
Оренбургской (84%) и Тюменской (83%) областях. Про-
цент серопозитивной птицы из Ставропольского края, 
Республики Мордовия, Ленинградской, Самарской 
и Омской областей был низким и составлял от 0 до 45%.

Низкие средние проценты серопозитивной птицы 
среди гусей (60%) и уток (32%) можно объяснить тем, 
что вакцинация против вируса НБ проводится не во 
всех птицехозяйствах (по данным сопроводительной 
документации). 

В 2020  г. в  рамках проведения мониторинговых 
исследований для выявления антител к  вирусу  НБ 

из личных подсобных хозяйств  (ЛПХ) и  крестьян-
ских (фермерских) хозяйств  (КФХ) было доставлено 
5658  проб сыворотки крови птиц: кур, гусей, уток, 
индеек, перепелов и цесарок. Антитела к вирусу НБ 
были обнаружены только в крови кур, гусей, перепе-
лов и индеек (табл. 2). 

В этом же году на наличие антител к вирусу ГП было 
исследовано 26 357 проб сыворотки крови кур, достав-
ленных с 180 промышленных птицефабрик Российской 
Федерации. Выявлено 4 положительные пробы из При-
морского края. Как показывает имеющаяся в сопро-
водительных документах информация, образование 
антител произошло после иммунизации вакциной 
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Рис. 4. Результаты исследования проб сывороток крови индеек, 
гусей и уток промышленных птицефабрик на наличие антител 
к вирусу ГП подтипов Н5 и Н9 

Fig. 4. Detection of antibodies to H5 and H9 AIV in turkey, goose  
and duck sera submitted from industrial poultry farms

Таблица 3
Результаты исследования сывороток крови домашних птиц 
из ЛПХ и КФХ на наличие антител к вирусу ГП подтипа Н5 
Table 3
Detection of antibodies against H5 AIV in poultry sera submitted 
from backyards and small-scale farms

Федеральный округ
Количество положительных /  

общее количество проб

куры перепела

Центральный 0/2334 –

Северо-Западный 0/119 –

Южный 537/2122 3/20

Северо-Кавказский 63/959 –

Приволжский 0/245 0/5

Уральский 0/140 –

Сибирский 0/336 –

Дальневосточный 0/1642 –

«–» – пробы на исследования не поступали  
(no sera were submitted for testing).

Таблица 4
Результаты исследования сывороток крови диких и синантропных птиц на наличие антител к вирусу ГП и НБ в РТГА

Table 4
Detection of antibodies against AI and ND viruses in sera of wild and synanthropic birds using HI test

Федеральный округ Вид птицы

Количество положительных / 
общее количество проб

НБ ГП (Н5) ГП (Н7) ГП (Н9)

Центральный
синантропные птицы 0/10 0/20 0/20 0/20

дикие птицы 0/25 0/25 0/25 0/25

Северо-Западный

дикие утки 5/120 5/120 0/120 0/120

вороны 4/4 0/4 0/4 0/4

чайки 0/16 0/16 0/16 0/16

дикие гуси 0/4 0/4 0/4 0/4

голуби 10/10 0/10 0/10 0/10

Приволжский голуби 66/80 0/80 0/80 0/80

Сибирский

голуби 35/85 0/85 0/85 0/85

декор. и дикие птицы 0/25 0/25 0/25 0/25

крикаш 0/3 0/3 0/3 0/3

дикие утки 0/5 0/5 0/5 0/5
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против ГП подтипа Н9. В остальных пробах антитела 
к вирусу гриппа птиц не обнаружены (рис. 3).

В ФГБУ «ВНИИЗЖ» поступило 1528 проб сыворотки 
крови уток, гусей и индеек из Северо-Западного, Се-
веро-Кавказского, Приволжского, Уральского и Сибир-
ского федеральных округов. Все пробы исследовали 
в РТГА на наличие антител к вирусу ГП подтипов Н5, Н7 
и Н9. Антитела к вирусу ГП подтипа Н7 во всех анали-
зируемых образцах обнаружены не были. В сыворотках 
крови индеек и уток антител к вирусу ГП подтипов Н5 
и Н9 также не выявили. 

Антитела к вирусу ГП подтипа Н5 были обнаружены 
в сыворотках крови гусей, полученных с одной птице-
фабрики, находящейся в Курганской области. По дан-
ным, имеющимся в сопроводительной документации, 
птица была иммунизирована вакциной против ГП под-
типа Н5. Антитела к вирусу ГП подтипа Н9 были обнару-
жены в сыворотках крови гусей, доставленных с двух 
птицефабрик Курганской области и одной – из Респу-
блики Башкортостан. О вакцинации против вируса ГП 
подтипа Н9 на территории данных птицефабрик в со-
проводительной документации указано не было (рис. 4).

В 2020 г. для проведения мониторинговых исследо-
ваний было доставлено 8704 пробы сыворотки крови 
птиц из ЛПХ и КФХ для выявления антител к вирусу ГП 
подтипа Н5. Сыворотки крови были получены от кур, 
гусей, уток, индеек, перепелов и цесарок (табл. 3). Анти-
тела к вирусу ГП были обнаружены только в крови кур 
и перепелов. По данным сопроводительной докумен-
тации, вакцинацию кур против вируса ГП подтипа Н5 
проводили в Республике Адыгея, Ростовской области 
и Чеченской Республике (напряженность иммунитета 
в данных субъектах РФ составила 0; 74 и 15% соответ-
ственно). Вакцинацию перепелов проводили только 
в  Астраханской области (процент серопозитивных 
сывороток составил 30%). В сыворотках крови от не-
вакцинированных птиц антител к вирусу ГП подтипа Н5 
обнаружено не было.

Многие виды диких и синантропных птиц являют-
ся природными резервуарами возбудителей ГП и НБ, 
поэтому мониторинг эпизоотической ситуации среди 
птиц данной группы помогает прогнозировать и кон-
тролировать возникновение заболеваний.

В ФГБУ  «ВНИИЗЖ» в  2020  г. для исследования на 
грипп птиц поступило 397 проб сыворотки крови от ди-
ких и синантропных птиц из девяти субъектов РФ. Все 
сыворотки анализировали на наличие антител к виру-
су ГП подтипов Н5, Н7, Н9. В результате исследований 
были выявлены антитела к вирусу ГП подтипа Н5 у пяти 
диких уток из Вологодской области. Антитела к виру-
су ГП подтипов Н7 и Н9 обнаружены не были.

На наличие антител к вирусу НБ было исследовано 
387 проб сыворотки крови от диких и синантропных 
птиц. Антитела к вирусу НБ были обнаружены в 111 сы-
воротках крови от голубей, доставленных из Мурман-
ской области, Красноярского края и Республики Мор-
довия. Также были выявлены антитела к  вирусу  НБ 
в сыворотках крови от диких уток и ворон из Вологод-
ской области (табл. 4). Наличие циркуляции возбуди-
теля НБ среди синантропных птиц, большинство проб 
от которых было отобрано вблизи от птицеводческих 
хозяйств, свидетельствует о высоком риске заноса ин-
фекции в стада сельскохозяйственных птиц. 

На рисунке 5 представлено расположение субъек-
тов РФ, на территории которых было выявлено наличие 

антител к вирусам ГП и НБ в сыворотках крови, полу-
ченных от невакцинированных промышленных, диких 
и синантропных птиц.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В результате проведенного в 2020 г. мониторинга 

можно сделать вывод о циркуляции вирусов гриппа   
А / Н5 и ньюкаслской болезни среди диких и синантроп-
ных птиц, а также вируса гриппа А/Н9 среди домашних 
птиц на территории Российской Федерации. В даль-
нейшем возможно возникновение вспышек ньюкасл-
ской болезни и  высокопатогенного гриппа среди 
птиц в  дикой популяции, что также обуславливает 
высокий риск возникновения очага инфекции указан-
ных выше заболеваний в птицеводческих хозяйствах 
с низким уровнем биобезопасности. Поэтому очень 
важно проведение своевременных мониторинговых 
исследований для выявления заносов возбудителя 
и распространения высокопатогенного гриппа и нью-
каслской болезни в популяциях диких и синантропных 
птиц, а также оценки уровня поствакцинальных анти-
тел среди домашних птиц с целью проведения адек-
ватных противоэпизоотических и профилактических 
мероприятий.
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Определение репродуктивных свойств вируса 
классической чумы свиней вирулентных и вакцинных 
штаммов в первичных и перевиваемых культурах клеток 

РЕЗЮМЕ
Классическая чума свиней относится к особо опасным болезням этого вида животных, вспышки которой ежегодно нотифицируют в ряде стран. Несмотря 
на наличие средств специфической профилактики, опасность распространения заболевания в отдельной стране или во всем мире в целом сохраняется до 
сих пор. В связи с этим применение высокочувствительных методов ранней диагностики инфекции и определение наличия циркуляции вируса в природе 
являются необходимыми при надзоре и эрадикации данной болезни. Разработка новейших методов диагностики опирается на хорошо разработанную 
систему культивирования вируса, поэтому повышение уровня репродукции вируса классической чумы свиней, изучение возможности использования 
новых, лишенных эндогенной контаминации линий клеток до сих пор остается весьма актуальной задачей. Данная работа посвящена изучению чувстви-
тельности первичных и перевиваемых культур клеток к вирусу классической чумы свиней (вакцинных штаммов и ряда полевых изолятов, выделенных на 
территории России) с детекцией динамики его репродукции при помощи полимеразной цепной реакции с гибридизационно-флуоресцентной детекцией 
в режиме реального времени. Также проведен анализ интенсивности репродукции вируса в первичных и перевиваемых культурах клеток, при этом 
установлено, что вирус классической чумы свиней не обладает способностью к размножению в некоторых из них без предварительной адаптации. По-
казано, что для накопления вируса как полевых изолятов, так и вакцинных штаммов целесообразно применять первичные культуры клеток тестикул 
свиньи и тестикул ягнят при добавлении в питательную среду 10%-й нормальной серонегативной к вирусу классической чумы свиней сыворотки свиньи, 
а не фетальной бычьей сыворотки. Определены параметры культивирования и оптимальный состав поддерживающих питательных сред, использование 
которых способствует увеличению накопления вируса в 4–10 раз как в первичных, так и в перевиваемых культурах клеток.

Ключевые слова: классическая чума свиней, изоляты вируса классической чумы свиней, вакцинные штаммы, культуры клеток, обратно-транскриптаз-
ная полимеразная цепная реакция с гибридизационно-флуоресцентной детекцией в режиме реального времени, реакция прямой иммунофлуоресценции
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ционного процесса на неблагополучной территории. 
Анализ арсенала применяемых в настоящее время ме-
тодов позволяет разделить их как по выявлению це-
левого объекта (выявление вируса, детекция антигена, 
выявление антител и анализ генома), так и по назначе-
нию использования теста (индикация, идентификация, 
мониторинг, ретроспективная диагностика и т. д.) [3]. 

К основным методам выявления вируса КЧС и его 
антигена относят вирусовыделение возбудителя 
в культурах клеток с последующей детекцией в реак-
ции прямой иммунофлуоресценции (РПИФ), иммуно-
гистохимический анализ (ИГХ), полимеразную цепную 
реакцию (ПЦР) и, конечно, биопробу на восприимчи-
вых животных, а  для ретроспективной диагностики 
применяют реакцию непрямой иммунофлуоресцен-
ции (РНИФ) и иммуноферментный анализ (ИФА) для 
выявления вирусспецифических антител [4–5].

При подозрении на КЧС окончательный диагноз 
устанавливается только на основании результатов 
лабораторных методов диагностики при условии под-
тверждения наличия возбудителя/генома или спе-
цифических антител в случае, если животное не было 
вакцинировано против КЧС [6]. 

С целью преодоления порога чувствительности 
используемого диагностического метода при опреде-
лении наличия возбудителя в пробе, как правило для 

ВВЕДЕНИЕ
Классическая чума свиней (КЧС) – высококонтаги-

озное инфекционное заболевание, характеризующе-
еся лихорадкой, поражением кровеносной системы, 
респираторного и желудочно-кишечного трактов, со-
провождающееся высокой заболеваемостью, а также 
летальностью домашних свиней и диких кабанов [1]. 

Согласно официальным данным Всемирной орга-
низации здравоохранения животных (МЭБ) за 2021 г., 
только 38 стран на разных континентах являются бла-
гополучными по КЧС, и еще 3 страны имеют отдельные 
зоны благополучия. Сложная ситуация по КЧС склады-
вается в азиатских и южноамериканских странах.

В неблагополучных странах КЧС наносит свиновод-
ству большой экономический ущерб, обусловленный 
снижением продуктивности животных или их гибелью, 
а  также необходимостью реализовывать принципы 
стемпинг аута при ликвидации очагов болезни. Для 
успешного развития свиноводства необходимо посто-
янно совершенствовать имеющиеся диагностические 
методы исследований, научно обоснованные подходы 
к борьбе и профилактике этой особо опасной болез-
ни [2–3].

Современные диагностические методы являются не-
обходимым инструментарием для выявления наличия 
возбудителя и изучения особенностей развития инфек-

SUMMARY
Classical swine fever (CSF) is a highly dangerous porcine disease. CSF outbreaks are annually notified in several countries. Despite the availability of specific pre-
vention tools, the disease spread risk still persists both at country level and at world level. Hence, the disease surveillance and eradication require highly sensitive 
methods for early diagnosis of the infection and for tests for the virus circulation in the environment. Development of up-to-date diagnostic methods is based 
on well-established virus cultivation system; therefore, CSF virus reproduction enhancement, tests of new cell lines without endogenous contamination for their 
possible use are still of current importance. The said study was aimed at testing of primary and continuous cell cultures for their susceptibility to classical swine 
fever virus (vaccine virus strains and some field virus isolates recovered in the Russian Federation) and detection of the virus reproduction dynamics with real-time 
polymerase chain reaction with fluorescent hybridization probes used for detection. Virus replication intensity in primary and continuous cell cultures was also 
analyzed. The CSF virus was found incapable of replicating in some cell cultures without its preliminary adaptation. Primary porcine and lamb testicle cell cultures 
grown in minimal essential medium supplemented with 10% normal CSFV-negative porcine serum instead of fetal bovine serum were shown to be useful for the 
virus accumulation, both for vaccine strains and field isolates. Cultivation parameters and optimal minimal essential medium composition contributing to the 
4–10-fold increase in the virus accumulation both in primary and continuous cell cultures were determined.

Keywords: classical swine fever (CSF), CSF virus isolates, vaccine virus strains, cell cultures, real-time reverse transcription-polymerase chain reaction (RT-PCR) 
with fluorescent hybridization probes used for detection, direct immunofluorescence test
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увеличения его количества, возникает необходимость 
проведения двух-трех последовательных пассажей 
в различных чувствительных к вирусу КЧС первичных 
или перевиваемых культурах клеток [7].

Поскольку вирус КЧС не оказывает деструктивного 
воздействия на клетки, то для оперативного выявле-
ния наличия его репродукции в культуре применяют 
дополнительный метод детекции, например, такой как 
обратно-транскриптазная полимеразная цепная реак-
ция в реальном времени (ОТ-ПЦР-РВ) [8].

В научно-исследовательских лабораториях для диа-
гностики и изучения биологических свойств изолятов 
вируса КЧС часто используют биопробу на восприим-
чивых животных [9]. 

Для определения наличия жизнеспособного виру-
са, как правило, используют метод вирусовыделения, 
суть которого заключается в инокуляции материала, 
потенциально содержащего вирус в восприимчивую 
культуру клеток. Поскольку вирус КЧС обладает спо-
собностью реплицироваться без предварительной 
адаптации в перевиваемой линии клеток почки поро-
сенка (РК-15), лейкоцитах периферической крови сви-
ньи, спленоцитах свиньи (СС) и клетках костного мозга 
свиньи (КМС), вирусовыделение этого инфекционного 
агента в большинстве случаев проводится на одной из 
этих культур [10]. 

Неспособность вируса КЧС вызывать цитопатический 
эффект при репродукции в различных клеточных лини-
ях приводит к необходимости использования дополни-
тельного детектирующего метода для выявления нали-
чия репродукции вируса, например РПИФ или  ОТ-ПЦР. 

Накопление вируса КЧС для диагностических целей 
(наработка антигена, исследование структуры гено-
ма и т. п.) также проводится с использованием культур 
клеток. Однако в настоящий момент при получении 
препаративных количеств вируса КЧС с использовани-
ем первичных клеточных культур прослеживается ряд 
недостатков: трудоемкость получения суспензий кле-
ток органов, нестандартность источника клеток для по-
лучения культуры, что препятствует точному воспроиз-
ведению результатов отдельных экспериментов и т. д. 

Для стандартизации диагностических, вирусоло-
гических и молекулярно-генетических исследований 
подбирают новые, эффективные системы культивиро-
вания вируса КЧС, что позволяет стабильно получать 
в препаративных количествах образцы его антигена 
и генома [11–12].

Благодаря разработкам по созданию живых аттену-
ированных вакцин и усовершенствованию способов 
культивирования вируса КЧС в различных клеточных 
линиях, стало возможным продуктивное накопление 
вируса КЧС in vitro в  клетках перевиваемой линии 
почки свиньи (IBRS), тестикул ягненка (ТЯ), свиной поч-
ки (СП) и т. д. [13–14].

Тем не менее для создания качественных систем 
репродукции необходимо решить проблемы, связан-
ные с применением первичных культур клеток при вы-
полнении исследовательских задач с целью получения 
больших объемов вируссодержащего материала, или 
задачи по адаптации вируса КЧС к репродукции в пере-
виваемых линиях клеток [11].

Описанные затруднения частично преодолеваются 
использованием вируса  КЧС, предварительно адап-
тированного к росту в перевиваемых линиях культур 
клеток, что существенно упрощает и стандартизирует 

результаты многих диагностических и  эксперимен-
тальных исследований, хотя наличие малого количе-
ства адаптированных штаммов вируса и накладывает 
определенные ограничения [13, 15].

Определение уровня репродукции при культивиро-
вании вируса КЧС в культурах клеток дает возможность 
изучить биологические свойства новых изолятов и на-
работать вируссодержащий материал, который может 
быть использован для препаративного выделения ге-
нома вируса, что широко используется при определе-
нии родства возбудителей и установления вероятных 
путей распространения болезни [16].

Целью данной работы являлись отбор вирусных 
штаммов, обладающих высоким уровнем репродукции 
in vitro, и изучение репродуктивных свойств некоторых 
штаммов вируса КЧС в различных культурах клеток. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В работе использовали следующие штаммы виру-

са КЧС:
–  вакцинный штамм «Синлак», полученный из ла-

пинизированного штамма  «К» перемежающимися 
пассажами на культурах клеток РК-13, А4С2 и взрослых 
кроликах (предоставлен лабораторией профилактики 
болезней свиней и рогатого скота ФГБУ «ВНИИЗЖ»);

–  штамм CSF Amur  19-10/WB-12555, выделенный 
в  2019  г. от дикого кабана на территории Амурской 
 области;

–  референс-штамм «Ши-Мынь» 48-го  пассажа на 
 свиньях.

В опытах по изучению чувствительности различ-
ных культур клеток к  вирусу КЧС использовали как 
первичные (СП – свиной почки, ТС – тестикул свиньи, 
ТЯ – тестикул ягнят), так и перевиваемые (ППЭС – почки 
эмбриона свиньи, ПСГК – почки сибирского горного ко-
зерога, SSs – селезенки свиньи (является субкультурой, 
линия прошла более 70 пассажей), IBRS – почки свиньи) 
клетки, полученные из сектора культур клеток отдела 
инноваций ФГБУ «ВНИИЗЖ».

В качестве поддерживающей питательной среды 
при культивировании вируса КЧС в различных культу-
рах клеток использовали питательную среду Игла-МЕМ, 
приготовленную по прописи ФГБУ «ВНИИЗЖ», с добав-
лением 10%-й  эмбриональной сыворотки крупного 
рогатого скота и содержанием 50 мкг/см3 гентамицина, 
2,5 мг/1000 см3 амфотерицина В и 0,3 мг/см3 глютамина.

Конфлюэнтный или субконфлюэнтный монослой 
клеток инфицировали вирусом КЧС со множественно-
стью заражения не менее 0,1–1,0 ККИД50/кл. 

Для заражения культур клеток использовали следу-
ющие методы:

1. Заражение без адсорбции – вирус вносили в куль-
туральные флаконы с  полностью сформированным 
клеточным монослоем 2–3-суточных первичных и пе-
ревиваемых культур клеток. 

2.  Заражение с  адсорбцией  – контакт проводили 
при температуре 37 °С в течение 60 мин, после чего 
в культуральный флакон добавляли необходимый объ-
ем питательной среды. Для контроля оставляли неза-
раженную культуру клеток, в которой меняли только 
поддерживающую среду. Ежедневно проводили ви-
зуальную регистрацию наличия изменений и степени 
отторжения клеток от стекла с помощью инвертиро-
ванного лабораторного микроскопа с бинокулярным 
тубусом CKX41 PhP FL US50 (Olympus, Япония).
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3. Заражение со сменой питательной среды – в каче-
стве поддерживающей питательной среды использова-
ли среду Игла-МЕМ с добавлением 10%-й нормальной 
сыворотки свиньи (для сравнения применяли свеже-
приготовленную и замороженную сыворотку свиньи). 
До заражения культуры проводили смену среды пу-

тем добавления 10 мл среды Игла-МЕМ, содержащей 
 10%-ю нормальную сыворотку свиньи.

Культуру клеток в пластиковых флаконах с площа-
дью рабочей поверхности 25  см2  (Т25) инкубирова-
ли в термостате или в СО2-инкубаторе при (37 ± 2) °С 
в течение 72–96 ч. По истечении указанного срока из 
культуральных флаконов для постановки ОТ-ПЦР-РВ 
отбирали пробы: 

– из культуральной среды в объеме не менее 100 мкл;
– из клеточной суспензии в объеме не менее 100 мкл.
Проведение последующих пассажей осуществляли 

либо прямым переносом вируссодержащей суспензии 
в свежую культуру клеток, либо после трехкратного за-
мораживания – оттаивания культуральной жидкости 
предыдущего пассажа.

При отсутствии цитопатического действия вируса 
КЧС его наличие определяли путем выявления возбу-
дителя или антигена с использованием РПИФ в соот-
ветствии с «Методическими указаниями по выделению 
вируса классической чумы свиней на различных куль-
турах клеток с идентификацией возбудителя в реакции 
иммунофлуоресценции»  [17], или его РНК методом 
 ОТ-ПЦР-РВ согласно «Методическим рекомендациям по 
выделению вируса классической чумы свиней на пер-
вичных культурах клеток (СС, КМС, СП, ТЯ, ТС) с иденти-
фикацией возбудителя методом полимеразной цепной 
реакции с гибридизационно-флуоресцентной детекци-
ей в режиме реального времени» [18].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Для изучения особенностей репродукции виру-

са  КЧС в  первичных и  перевиваемых культурах кле-
ток провели сравнительный анализ уровня накопле-
ния вирулентных вариантов возбудителя: штамма 
CSF  Amur  19-10/WB-12555, референс-штамма «Ши-
Мынь», а также вакцинного штамма «Синлак». 

Скорость репродукции оценивали по времени мак-
симального выхода вируса в питательную среду. С этой 
целью отобранные на 3–4-е сут пробы культуральной 
жидкости и клеток монослоя анализировали в ОТ-ПЦР-
РВ (согласно инструкции по применению тест-системы), 
исходя из того, что самые высокие значения порого-
вого цикла (Сt) соответствуют минимальному уровню 
накопления вируса КЧС [19]. 

Как видно из результатов, приведенных в таблице 1, 
на 3–4-е сут культивирования вируса КЧС более 90% 
вирусного материала находится не в клетках, а в куль-
туральной жидкости. Максимальное накопление виру-
са с выходом вируса в питательную среду регистриро-
вали в культурах клеток СП и SSs.

На следующем этапе для анализа эффективности зара-
жения провели сравнение двух методов инфицирования 
клеток: внесение вируса непосредственно в питательную 
среду и с адсорбцией на монослое клеток в течение часа. 
Как и в предыдущих экспериментах, уровень накопления 
оценивали в ОТ-ПЦР-РВ по показателям Сt.

Из представленных в таблице 2 данных следует, что 
существенных различий в накоплении вируса между за-
ражением культуры клеток с адсорбцией на монослое 
и внесением вируссодержащего материала в питатель-
ную среду не наблюдалось. Единственное значимое раз-
личие отмечалось для вируса КЧС штамма CSF Amur 19-
10/WB-12555 при репродукции на культуре клеток SSs, 
когда значение Сt при инфицировании клеток с адсорб-
цией составило 20,91, а без адсорбции – 16,27.

Таблица 1
Результаты анализа в ОТ-ПЦР-РВ проб, отобранных на 3–4-е сут из культуральной 
жидкости и клеточной суспензии при культивировании вируса КЧС в первичной 
и перевиваемых культурах клеток (n = 3)
Table 1
Results of rtRT-PCR tests of culture fluid and cell suspension samples collected 
on day 3–4 of CSF virus cultivation in primary and continuous cell cultures (n = 3)

Штамм вируса КЧС Культура 
клеток

Среднее значение Сt*

из культуральной 
среды

из клеточной 
суспензии

CSF Amur 19-10/
WB-12555

СП 16,4 18,27

ПСГК 18,25 20,01

ППЭС 19,66 21,48

SSs 15,52 17,02

«Ши-Мынь»

СП 17,83 19,11

ПСГК 17,63 19,64

ППЭС 17,94 19,86

SSs 15,85 17,19

* среднее значение Ct при исследовании 3 образцов (average Ct value for 3 tested samples).
Результаты ОТ-ПЦР-РВ оценивают в соответствии с инструкцией производителя (real-time RT-PCR 
results interpreted in accordance with the rtRT-PCR kit manufacturer are as follows):
– положительный результат – значение Ct не превышает 33,0  
(positive result – Ct value is not higher than 33.0); 
– сомнительный результат – значение Ct превышает 33,0  (inconclusive result – Ct value is higher than 33.0);
– отрицательный результат – значение Ct отсутствует (negative result – Ct value is absent).

Таблица 2
Результаты исследования методом ОТ-ПЦР-РВ проб, отобранных 
при культивировании вируса КЧС в первичной и перевиваемых культурах клеток 
при заражении монослоя клеток с адсорбцией и без адсорбции (n = 3)
Table 2
Results of rtRT-PCR tests of culture fluid samples collected during CSF virus cultivation 
in primary and continuous cell culture when the cell monolayer was infected 
with or without adsorption (n = 3)

Штамм вируса КЧС Культура 
клеток

Среднее значение Сt*

заражение 
без адсорбции

заражение 
с адсорбцией

CSF Amur 19-10/
WB-12555

SSs 16,27 20,91

СП 16,22 16,26

ППЭС 13,76 17,74

ПСГК 15,18 15,50

«Ши-Мынь»

SSs 10,78 10,82

СП 12,97 14,37

ППЭС 16,03 16,51

ПСГК 12,14 12,17

* среднее значение Ct при исследовании 3 образцов (average Ct value for 3 tested samples).
Результаты ОТ-ПЦР-РВ оценивают в соответствии с инструкцией производителя  
(real-time RT-PCR results interpreted in accordance with the rtRT-PCR kit manufacturer are as follows):
– положительный результат – значение Ct не превышает 33,0  
(positive result – Ct value is not higher than 33.0); 
– сомнительный результат – значение Ct превышает 33,0 (inconclusive result – Ct value is higher than 33.0);
– отрицательный результат – значение Ct отсутствует (negative result – Ct value is absent).
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Проанализировав результаты, полученные для че-
тырех разных культур, установили, что эффективность 
заражения культуры клеток с адсорбцией была выше 
на 8,8% по сравнению с использованием метода ино-
куляции вируса КЧС в культуральную среду.

Для улучшения регенерационной способности 
культуры клеток и  увеличения количества прикреп-
ленных клеток к поверхности культурального флако-
на в поддерживающую питательную среду добавляли 
 10%-ю инактивированную нормальную свиную сыво-
ротку. В  данном эксперименте для сравнения поми-
мо вирулентных штаммов использовали вакцинный 
штамм «Синлак» вируса КЧС. 

Предварительно, до начала эксперимента и анали-
за данных по вакцинному штамму «Синлак» вируса КЧС, 
провели три последовательных пассажа на первичных 
культурах клеток ТС и ТЯ для достижения желаемых 
значений Ct (10–12) в ОТ-ПЦР-РВ. Далее для сравнитель-
ного анализа также вносили в поддерживающую пита-
тельную среду 10%-ю инактивированную нормальную 
свиную сыворотку и параллельно проводили накоп-
ление вируса в среде с 10%-й фетальной сывороткой 
крупного рогатого скота. 

Анализируя представленные в  таблице  3 данные, 
следует отметить, что наилучшие репродукционные 
свойства вируса КЧС отмечаются при использовании 
метода со сменой питательной среды и с добавлением 
10%-й нормальной свиной сыворотки. Существенное 
снижение значений Ct, свидетельствующее об увели-
чении показателей титра вируса, регистрировали при 
данных условиях как для вирулентных, так и для вак-
цинного штамма вируса КЧС. 

Установлено, что наиболее низкие значения Ct в ОТ-
ПЦР-РВ наблюдаются на первичных культурах клеток ТС 
и ТЯ (для вакцинного штамма), что соответствует более 
высокому накоплению вируса в них. Данное соотношение 
регистрировали как у вакцинного, так и у вирулентных 
штаммов. Проанализировав значение Ct для проб, ото-
бранных с культур клеток СП и IBRS, можно сделать вывод, 
что использование их для накопления вируса неэффек-
тивно, поэтому необходимо проводить предваритель-
ную адаптацию вируса КЧС к данным культурам клеток.

Таким образом, установили, что эффективность ис-
пользования культуры клеток ТС при накоплении ви-
руса КЧС (вирулентных и вакцинного штаммов) на 58% 
выше, чем при использовании культур ТЯ, СП и IBRS. 

В последующих экспериментах провели сравнение 
эффективности применения свежеприготовленной 
и замороженной нормальных сывороток свиньи при 
смене питательной среды. 

Как показали результаты исследования, наиболее 
высокие значения порогового цикла, выявляемые ме-
тодом ОТ-ПЦР-РВ, наблюдали в опыте с использовани-
ем замороженной свиной сыворотки. Однако нельзя 
исключать тот факт, что использованная в данном экс-
перименте свежеприготовленная свиная сыворотка 
крови могла содержать большое количество антител 
к вирусу КЧС и, следовательно, снизить интенсивность 
репродукции возбудителя. Из этого следует, что перед 
добавлением свиной сыворотки в питательную среду 
необходимо анализировать ее на наличие антител к ви-
русу КЧС методом ИФА. 

По результатам проведенной серии экспериментов 
отмечено, что лучшие репродуктивные свойства ви-
рус КЧС проявляет на первичной культуре клеток ТС, 

среднее значение порогового цикла Ct при использо-
вании данной культуры составляет 12,89.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Поскольку для создания диагностикумов необхо-

димо накопление препаративных количеств антигена 
или генома вируса КЧС, достижение высокого уровня 

Таблица 3
Результаты ОТ-ПЦР-РВ для проб, отобранных при культивировании вируса КЧС 
в первичных и перевиваемой культурах клеток без смены и со сменой 
поддерживающей питательной среды с добавлением 10%-й нормальной свиной 
сыворотки (n = 3)
Table 3
Results of rtRT-PCR tests of culture fluid samples collected during CSF virus cultivation 
in primary and continuous cell culture with or without changing of minimal essential 
medium supplemented with 10% normal porcine serum (n = 3)

Штамм вируса КЧС Культура 
клеток

Среднее значение Сt*

без смены 
питательной среды

со сменой 
питательной среды

«Синлак»

ТС 9,41 8,22

ТЯ 12,18 14,29

СП 23,84 21,93

CSF Amur 19-10/
WB-12555

ТС 11,09 10,69

СП 14,98 14,52

IBRS 16,56 16,10

«Ши-Мынь»

ТС 8,08 7,17

СП 12,37 11,71

IBRS 13,83 13,74

* среднее значение Ct при исследовании 3 образцов (average Ct value for 3 tested samples).
Результаты ОТ-ПЦР-РВ оценивают в соответствии с инструкцией производителя (real-time RT-PCR 
results interpreted in accordance with the rtRT-PCR kit manufacturer are as follows):
– положительный результат – значение Ct не превышает 33,0  
(positive result – Ct value is not higher than 33.0); 
– сомнительный результат – значение Ct превышает 33,0 (inconclusive result – Ct value is higher than 33.0);
– отрицательный результат – значение Ct отсутствует (negative result – Ct value is absent).

Таблица 4
Результаты ОТ-ПЦР-РВ при культивировании вируса КЧС в первичных культурах 
клеток ТЯ, ТС с добавлением к питательной среде свежеприготовленной 
или замороженной 10%-й свиной сыворотки (n = 3)
Table 4
Results of rtRT-PCR tests of culture fluid samples collected during CSF virus cultivation 
in primary porcine testicle and lamb testicle cell cultures in minimal essential medium  
supplemented with freshly prepared or frozen 10% porcine serum (n = 3)

Штамм вируса 
КЧС

Культура 
клеток

Среднее значение Сt*

с добавлением свежей 
свиной сыворотки

с добавление замороженной 
свиной сыворотки

«Синлак»
ТЯ 17,57 13,26

ТС 16,48 11,16

CSF Amur 19-10/
WB-12555 ТС 15,63 14,71

«Ши-Мынь» ТС 15,09 12,08

* среднее значение Ct при исследовании 3 образцов (average Ct value for 3 tested samples).
Результаты ОТ-ПЦР-РВ оценивают в соответствии с инструкцией производителя (real-time RT-PCR 
results interpreted in accordance with the rtRT-PCR kit manufacturer are as follows):
– положительный результат – значение Ct не превышает 33,0  
(positive result – Ct value is not higher than 33.0); 
– сомнительный результат – значение Ct превышает 33,0 (inconclusive result – Ct value is higher than 33.0);
– отрицательный результат – значение Ct отсутствует (negative result – Ct value is absent).
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репродукции вируса КЧС в культуре клеток являлось 
основной целью проведенных исследований. Опреде-
лили, что максимальное накопление вируса КЧС наблю-
дается на 3–4-е сут с выходом его в питательную среду. 
Использование метода заражения культуры клеток 
с  адсорбцией оказалось малоэффективным. Целесо-
образно добавление отрицательной на наличие анти-
тел к вирусу КЧС 10%-й свиной сыворотки крови, а не 
бычьей фетальной. 

На основании проведенных исследований по опре-
делению репродуктивных свойств вируса  КЧС виру-
лентных и вакцинных штаммов в первичных и переви-
ваемых культурах клеток для дальнейшей разработки 
диагностических препаратов были отобраны: вакцин-
ный штамм «Синлак», который эффективно накаплива-
ется в культурах клеток ТС и ТЯ при добавлении в пита-
тельную среду 10%-й нормальной сыворотки свиньи, 
и вирулентный штамм CSF Amur 19-10/WB-12555, про-
исходящий от изолята, выделенного в 2019 г. от дикого 
кабана на территории Амурской области РФ. Для нако-
пления вируса данного штамма также целесообразно 
использование культуры клеток ТС.

В дальнейшей перспективе изучения отобранных 
штаммов для использования в диагностических целях 
необходимо провести генетический анализ этих вари-
антов вируса КЧС, что даст возможность определить 
наличие у них уникальных генетических маркеров, ко-
торые позволят дифференцировать изоляты и штаммы 
данного вируса. 

Резюмируя вышеизложенное, стоит отметить, что 
в области эрадикации и контроля распространения КЧС 
важной разработкой будет являться DIVA-стратегия как 
улучшенный инструмент, который может успешно при-
меняться в странах, где КЧС энзоотична, для монито-
ринга циркуляции вируса и в неблагополучных по КЧС 
странах для минимизации распространения вируса 
и  экономического ущерба в  случае возникновения 
вспышки.
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Влияние сыворотки крови крупного рогатого скота  
на ростовые свойства питательной среды для культивирования 
Mycoplasma gallisepticum и Mycoplasma synoviae 

РЕЗЮМЕ
Ростовые свойства питательных сред для культивирования патогенных микоплазм зависят от вида сыворотки крови в их составе. Проведены срав-
нительные испытания двух бесклеточных питательных сред с добавлением сывороток крови свиней и крупного рогатого скота для культивирования 
штаммов «S6» Mycoplasma gallisepticum и «WVU 1853» Mycoplasma synoviae. Изучение ростовых свойств испытуемых питательных сред проводили путем 
определения активности полученной биомассы в реакции гемагглютинации и реакции агглютинации, а также оценки концентрации жизнеспособных 
клеток после 9-го пассажа культивирования. Показано, что бесклеточная питательная среда с сывороткой крови свиней является оптимальной для 
культивирования патогенных видов микоплазм, вызывающих инфекционные заболевания у птиц. Гемагглютинирующая активность культуры Myco-
plasma gallisepticum достигала 5 ГАЕ log2 после 72 ч культивирования, агглютинирующая активность Mycoplasma synoviae – 5 АЕ log2 за 88-часовой период 
инкубации, концентрация жизнеспособных клеток обоих штаммов была на уровне 106 КОЕ/см3. Низкие ростовые свойства среды, приготовленной с до-
бавлением сыворотки крови крупного рогатого скота, вероятнее всего, связаны с ее биохимическим составом, которая содержит в 5–20 раз больше 
провитамина А, нежели сыворотка крови свиней, а холестерин в основном представлен липопротеинами высокой плотности. Напротив, в сыворотке 
крови свиней большая часть липопротеинов имеет низкую плотность, содержащих большое количество жирных кислот и холестерина, которые и яв-
ляются основными структурными элементами клеток микоплазм. Полученные результаты исследований имеют практическую ценность и могут быть 
использованы в технологии культивирования патогенных видов микоплазм птиц при производстве средств диагностики и профилактики.

Ключевые слова: Mycoplasma gallisepticum, Mycoplasma synoviae, питательная среда, культивирование, сыворотка крови

Благодарности: Работа выполнена за счет средств ФГБУ «ВНИИЗЖ» в рамках тематики научно-исследовательских работ «Ветеринарное благополучие».

Для цитирования: Козлов Д. А., Волков М. С., Черняева Т. Ю., Сорокина М. И., Ирза В. Н. Влияние сыворотки крови крупного рогатого скота на росто-
вые свойства питательной среды для культивирования Mycoplasma gallisepticum и Mycoplasma synoviae. Ветеринария сегодня. 2022; 11 (2): 156–162. 
DOI: 10.29326/2304-196X-2022-11-2-156-162.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Для корреспонденции: Козлов Дмитрий Александрович, аспирант, ведущий ветеринарный врач лаборатории профилактики болезней птиц 
ФГБУ « ВНИИЗЖ», 600901, Россия, г. Владимир, мкр. Юрьевец, e-mail: kozlov_da@arriah.ru.

© Козлов Д. А., Волков М. С., Черняева Т. Ю., Сорокина М. И., Ирза В. Н., 2022

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БИОТЕХНОЛОГИЯ ORIGINAL ARTICLES | BIOTECHNOLOGY



157ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2022; 11 (2): 156–162 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2022; 11 (2): 156–162

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БИОТЕХНОЛОГИЯ ORIGINAL ARTICLES | BIOTECHNOLOGY

лятор роста микоплазм, является важной составной 
частью среды, без которой культивирование на бескле-
точных питательных средах становится невозможным. 

Изучение возможности использования сывороток 
крови от разных видов животных в составе питатель-
ных сред для микоплазм может принести положитель-
ный опыт в вопросе их лабораторного или производ-
ственного культивирования.

По отношению к  кислороду микоплазмы принад-
лежат либо к  строгим аэробам, либо к  облигатным 
анаэробам. На этапах первых посевов период роста 
молликут составляет от 3 до 7 сут, затем в процессе 
пересевания скорость роста может значительно уве-
личиваться.

Культивирование данных микроорганизмов явля-
ется важным звеном в создании средств диагностики, 
специфической профилактики, которая является аль-
тернативой антибиотикотерапии в вопросе искорене-
ния инфекций микоплазменной этиологии в промыш-
ленных птицеводческих хозяйствах [4]. 

Введение на предприятиях интенсивной техноло-
гии выращивания птицы привело к широкому распро-
странению микоплазмозов среди производственной 
птицы  [5,  6]. Таким инфекциям, как респираторный 
микоплазмоз и инфекционный синовит, подвержены 
куры, индейки, голуби, перепела и куропатки. Клини-
ческими проявлениями респираторного микоплазмоза 
(возбудитель – Mycoplasma gallisepticum) является пора-
жение органов дыхания (ринит, ларингит, аэросаккулит, 
пневмония), конъюнктивит, синусит, среди системных 
поражений организма выделяют бурсит, анемию, тен-
довагинит [7–9]. 

Экономический ущерб при данных заболеваниях 
складывается из снижения яичной продуктивности 
птицы, замедленного роста, снижения выводимости 

ВВЕДЕНИЕ
Микоплазмы  – бактерии, ключевое отличие кото-

рых от других представителей прокариот заключает-
ся в отсутствии клеточной стенки, что и объясняет их 
резистентность к ряду антибактериальных препаратов. 
Данные микроорганизмы могут приобретать разно-
образные формы: шаровидную, дисковидную, палоч-
ковидную, нитевидную. Размер молликут варьируется 
от 0,1 до 1,5 мкм. Другая особенность микоплазм заклю-
чается в том, что при росте на питательных средах и де-
лении клеток их размеры меньше теоретического пре-
дела самостоятельного воспроизводства. Микоплазмы 
размножаются почкованием, бинарным делением, 
фрагментацией, делятся на неравноценные по разме-
ру клетки, вследствие чего одна из новообразованных 
клеток может быть нежизнеспособна. Многие виды 
микоплазм являются труднокультивируемыми и пло-
хо адаптируются к питательным средам, что создает 
определенные трудности в технологии производства 
диагностических систем и вакцинных препаратов [1, 2]. 

В процессе роста они нуждаются в отдельных ами-
нокислотах (аргинине, изолейцине, метионине, фенил-
аланине, аспарагине), отмечена потребность в солях 
желчных и жирных кислот. Одной из сред, способных 
обеспечить рост многих видов молликут, является 
модифицированная среда Фрея, в  состав которой 
входит PPLO-бульон, декстроза, сыворотка крови сви-
ней, β-никотинамидадениндинуклеотид и L-цистеина 
гидрохлорид. Указанная среда является источником 
аминокислот, углеводов, различных витаминов, необ-
ходимых для роста микоплазм [2, 3]. Сыворотку крови 
для питательной среды получают преимущественно от 
свиней или лошадей, так как сыворотки крови других 
животных могут не только замедлить рост, но и полно-
стью его ингибировать. Сыворотка крови, как стиму-

SUMMARY
The growth properties of the nutrient medium for the cultivation of pathogenic mycoplasmas depend on the type of blood serum it is supplemented with. Compar-
ative tests of two cell-free nutrient media supplemented with bovine and porcine blood sera for the cultivation of strains “S6” Mycoplasma gallisepticum and “WVU 
1853” Mycoplasma synoviae were performed. Growth properties of the tested nutrient media were assessed by determining the activity of the resulting biomass in 
the hemagglutination and agglutination assays, as well as by determining the concentration of viable cells after the 9th passage. It has been shown that a cell-free 
nutrient medium supplemented with the porcine blood serum is optimal for the cultivation of pathogenic mycoplasma species causing infectious diseases in birds. 
The hemagglutinating activity of the Mycoplasma gallisepticum culture reached 5 HAU log2 after 72 hours of cultivation, the agglutinating activity of Mycoplasma 
synoviae reached 5 AU log2 during the 88-hour incubation period, the concentration of viable cells of both strains was 106 CFU/cm3. The low growth properties 
of the medium prepared with the addition of bovine blood serum are most likely associated with its biochemical composition, which contains 5–20 times more 
provitamin A than the porcine blood serum, and high density lipoprotein cholesterol. On the contrary, in the porcine blood serum, most of the lipoproteins have a 
low density, containing a large amount of fatty acids and cholesterol, which are the main structural elements of mycoplasma cells. The obtained test results are of 
practical value and can be used in the technology of cultivation of pathogenic species of avian mycoplasmas in the production of diagnostic and preventive tools.
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яиц. Также для инфекции, обусловленной Mycoplasma 
synoviae, характерно снижение качества яичной скор-
лупы – проявление синдрома стекловидной вершины 
яйца [10]. Иммуносупрессивные свойства микоплазм 
делают неэффективными мероприятия по специфи-
ческой профилактике других экономически значимых 
заболеваний, не давая развиваться иммунному ответу 
при введении живых вакцин [11–13]. 

Изучение влияния обязательных компонентов 
в среде, влияющих на рост микоплазм, в данном слу-
чае сыворотки крови крупного рогатого скота  (КРС), 
является актуальной проблемой в микоплазмологии 
при создании средств диагностики и  профилактики 
рассматриваемых инфекций.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В ходе работы использовали штаммы «WVU 1853» 

Mycoplasma synoviae и  «S6»  Mycoplasma gallisepticum, 
полученные из ФГБУ «ВГНКИ» (г. Москва).

Культивирование Mycoplasma gallisepticum и Myco-
plasma synoviae осуществляли на жидкой и  плотной 
модифицированной питательной среде Фрея, в состав 
которой входили дистиллированная вода, среда для 
культивирования плевропневмониеподобных орга-
низмов (PPLO broth base), дрожжевой экстракт, глюко-
за, ацетат талия и сыворотка крови свиней или КРС [14]. 
Ранее проведенные исследования показали, что 
 12%-я концентрация сыворотки крови свиней в соста-
ве среды обеспечивает оптимальный рост Mycoplasma 
gallisepticum и Mycoplasma synoviae, поэтому концентра-
цию данного компонента при проведении эксперимен-
та не изменяли. При выращивания Mycoplasma syno-
viae в питательную среду в качестве V-фактора роста 
также добавляли β-никотинамидадениндинуклеотид 
 (  1%-й раствор) и L-цистеина гидрохлорид (1%-й рас-
твор). Феноловый красный служил индикатором 
контроля роста биомассы. Так как микоплазмы чув-
ствительны к кислотности среды, то кислотно-щелоч-
ной баланс при приготовлении среды уравнивали до 
pH 7,8–8,0. Для предупреждения роста посторонних 
микроорганизмов в среду вносили антибиотики (бен-
зилпенициллина натриевую соль) и  ацетат таллия 
( 10%-й раствор) [15].

Культивирование микоплазм производили в термо-
стате при температуре (37,5 ± 0,5) °C. Время культиви-
рования зависит от вида микоплазм. Так, оптимальная 

продолжительность культивирования Mycoplasma 
gallisepticum составляла от 48 до 96 ч, а  Mycoplasma 
synoviae – от 3 до 7 сут. Рост биомассы отслеживали по 
изменению цвета индикатора и  прозрачности пита-
тельной среды. В процессе роста среда изменяла цвет 
с красно-коричневого на желто-коричневый и незначи-
тельно мутнела или опалесцировала. Рост Mycoplasma 
synoviae сопровождался образованием масляной плен-
ки на поверхности среды.

Концентрацию живых клеток микоплазм опреде-
ляли методом титрования на плотных питательных 
средах в чашках Петри. Для этого готовили 10-кратные 
разведения для культуры Mycoplasma gallisepticum 
и 5-кратные для культуры Mycoplasma synoviae, кото-
рые инкубировали в течение 5 сут при температуре 
(37,5 ± 0,5) °С. Затем чашки просматривали под микро-
скопом Micros  MC  50  X  (Австрия) при 200-кратном 
увеличении для обнаружения характерных колоний, 
имеющих вид «яичницы-глазуньи». Средняя арифме-
тическая величина колоний в нескольких неперекры-
вающихся полях зрения соответствует количеству ко-
лониеобразующих единиц (КОЕ).

Подсчет КОЕ в поле зрения микроскопа произво-
дили по формуле:

Т = N × 10d × K / V, 

где Т – титр КОЕ в 1 см3;
 N – среднее арифметическое число колоний в од-

ном поле зрения микроскопа;
 d – степень разведения культуры;
 K  – коэффициент, равный отношению площади 

чашки к площади поля зрения микроскопа (площадь 
поля зрения микроскопа определяли с помощью мер-
ного стекла);

 V – объем культуральной биомассы, добавленной 
на плотную питательную среду.

При оценке ростовых свойств бесклеточной пита-
тельной среды (БКПС) внимание уделялось также опре-
делению гемагглютинирующей активности Mycoplasma 
gallisepticum и агглютинирующей активности Mycoplas-
ma synoviae в реакциях гемагглютинации (РГА) и агглю-
тинации (РА) соответственно [16, 17]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Основным критерием при подборе сыворотки кро-

ви для приготовления питательной среды является 
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Таблица 1
Ростовые свойства БКПС с добавлением сыворотки крови КРС для культивирования Mycoplasma gallisepticum
Table 1
Growth properties of the cell-free nutrient medium supplemented with the bovine blood serum for Mycoplasma gallisepticum cultivation

Образцы БКПС
Содержание 

сыворотки крови 
КРС (%)

Время роста 
биомассы (ч),

1–3-й пассажи

Время роста биомассы (ч),  
1–3-й пассажи после 

клонирования

Время роста биомассы (ч), 
1–3-й пассажи после 

повторного клонирования

Активность культуры 
на 9-м пассаже в РГА

(ГАЕ log2)

Ростовые свойства 
на 9-м пассаже 

(КОЕ/см3)

1 12 118–120 115–120 94–96 2,0 103,5

2 15 118–120 115–120 94–96 2,5 106

3 20 117–120 114–120 92–94 3,0 105

4 25 115–120 112–120 90–94 3,0 105

Контроль
(БКПС с сыворот-

кой крови свиней)
12 72–78 68–72 68–72 5,0 106
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получение максимального количества биомассы куль-
тивируемых культур с максимально возможной гемаг-
глютинирующей (для Mycoplasma gallisepticum) и агглю-
тинирующей (для Mycoplasma synoviae) активностью.

В процессе опыта было проведено 9  пассажей 
и 2 процедуры клонирования обеих культур на уров-
не 3-го и 6-го пассажей. Полученные после последнего 
пассажа культуры исследовали в РА и РГА для установ-
ления активности и ростовых свойств после адаптации 
к питательной среде, параллельно проводились пасса-
жи с контрольной БКПС (с сывороткой крови свиней) 
для сравнения результатов. 

Критерий выбора типа сыворотки крови для приго-
товления питательной среды основывался на подсчете 
КОЕ для Mycoplasma gallisepticum и Mycoplasma synoviae 
при микроскопии на плотной питательной среде. Ре-
зультаты проведенного исследования представлены 
в таблицах 1 и 2.

Установлено, что БКПС, содержащая сыворотку кро-
ви КРС в концентрации от 12 до 25%, обеспечивала рост 
и накопление Mycoplasma gallisepticum на протяжении 
3 пассажей в диапазоне от 115 до 120 ч. При этом кон-
центрация сыворотки крови КРС в среде не оказыва-
ла существенного влияния на ее ростовые свойства. 
При использовании в составе БКПС сыворотки крови 
свиней в концентрации 12% уже на 1-м пассаже время 
культивирования сокращалось на 40–45 ч, что является 
важным фактором в технологии производства средств 
диагностики и профилактики инфекционных заболева-
ний птиц микоплазменной этиологии.

Для получения аксенической культуры микроорга-
низма на 3-м пассаже было произведено клонирова-

ние на плотной питательной среде Фрея с ацетатом 
таллия. Использование клона Mycoplasma gallisepticum 
способствует повышению адаптации микроорганизма 
к таким новым условиям, как изменение состава среды 
для культивирования, что, в свою очередь, сокращает 
время культивирования и увеличивает концентрацию 
клеток микоплазм в объеме биомассы. Так, после по-
вторного клонирования на 3-м пассаже время роста 
значительно уменьшилось с 120 до 96 ч.

При оценке гемагглютинирующих свойств культуры 
Mycoplasma gallisepticum в РГА установлено, что после 
9-го пассажа активность культуры, выросшей на среде 
с сывороткой крови КРС, находилась в пределах от 2,0 
до 3,0 log2, что является относительно низким показа-
телем по сравнению с ростом культуры на контрольной 
среде с сывороткой крови свиней, где титр ГАЕ соста-
вил 5,0 log2.

Подсчет живых клеток в 1 см3 питательной среды по-
казал, что наименьшая их концентрация (103,5  КОЕ / см3) 
наблюдалась при использовании среды, содержащей 
12% сыворотки крови КРС, в то время как при исполь-
зовании в составе БКПС сыворотки крови свиней (12%) 
концентрация клеток микоплазм была максимальной 
и составляла 106 КОЕ/см3. Увеличение концентрации 
сыворотки крови  КРС в  среде от  15 до  25% положи-
тельно влияло на ее ростовые свойства, при этом титр 
КОЕ находился в диапазоне 105–106 на 1 см3. Однако ка-
чество получаемого антигена определяется не только 
концентрацией клеток в объеме среды, но и совокуп-
ностью показателей, включающих время роста, гемаг-
глютинирующую и агглютинирующую активность, КОЕ. 
Таким образом, сыворотка крови свиней в  составе 
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Рис. 1. Колонии Mycoplasma gallisepticum, выращенные на БКПС  
с добавлением сыворотки крови КРС (увеличение 200×)

Fig. 1. Mycoplasma gallisepticum colonies, grown on the cell-free nutrient medium  
supplemented with the bovine blood serum (magnification 200×) 

Рис. 2. Колонии Mycoplasma gallisepticum, выращенные на БКПС  
с добавлением сыворотки крови свиней (увеличение 200×)

Fig. 2. Mycoplasma gallisepticum colonies, grown on the cell-free nutrient medium  
supplemented with the porcine blood serum (magnification 200×)
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питательной среды Фрея обеспечивает максимальное 
накопление культуры Mycoplasma gallisepticum при ми-
нимальном времени культивирования.

На рисунке 1 представлены микрофотографии ко-
лоний Mycoplasma gallisepticum, выращенных на пи-
тательной среде с  сывороткой крови  КРС. Колонии 
возбудителя в поле зрения микроскопа распределены 
неравномерно, морфология их полиморфна, встре-
чаются овальные, грушевидные, плохо оформленные 
колонии разного размера, центр не выражен или за-
нимает большую часть колонии.

На рисунке 2 изображены колонии Mycoplasma gal-
lisepticum, выращенные на питательной среде с сыво-
роткой крови свиней. Несмотря на различные по раз-
меру колонии, преобладают круглые формы с ровными 
краями и отчетливо оформленным и более плотным 
оптическим центром, что придает им характерный для 
микоплазм вид «яичницы-глазуньи». 

Результаты исследований по изучению ростовых 
свойств  БКПС, в  состав которой входит сыворотка 
крови  КРС, для выращивания Mycoplasma synoviae 
показали, что время культивирования составляет не 
менее 140 ч при концентрации сыворотки в среде 12 
и 15% и 138 ч при концентрации 20–25% (табл. 2). При 
накоплении биомассы Mycoplasma synoviae также сле-

дует учитывать, что данный вид микоплазм относится 
к труднокультивируемым микроорганизмам и облада-
ет меньшей адаптивной способностью по сравнению 
с Mycoplasma gallisepticum.

Аналогично результатам, полученным при изучении 
ростовых свойств БКПС для выращивания Mycoplasma 
gallisepticum, при использовании клона Mycoplasma 
synoviae на 7–9-м  пассажах наблюдали сокращение 
времени культивирования до 96 ч. Агглютинирующая 
активность культуры Mycoplasma synoviae и концентра-
ция жизнеспособных клеток повышалась с увеличени-
ем концентрации сыворотки крови КРС в среде от 12 
до  20% и  находились в  диапазоне от  2,0 до  3,0  log2 
и 103–104 КОЕ/см3 соответственно. При этом активность 
культуры, выращенной на среде Фрея с сывороткой 
крови свиней  (12%), составляла 5,0  log2, а  значение 
КОЕ было равно 106 на 1 см3, что достоверно указыва-
ет на явные преимущества использования сыворотки 
крови свиней в БКПС для культивирования Mycoplasma 
synoviae.

На рисунке 3 представлен результат культивирова-
ния Mycoplasma synoviae на плотной БКПС с сывороткой 
крови КРС (6-е сут культивирования). Выросшие коло-
нии имеют мелкие размеры, их диаметр не превышает 
0,1 мм, оптически плотный центр в их структуре отсут-
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Рис. 3. Культура Mycoplasma synoviae, выращенная на 
БКПС с сывороткой крови КРС (увеличение 200×)

Fig. 3. Mycoplasma synoviae grown on the cell-free 
nutrient medium supplemented with bovine blood serum 
(200× magnification)

Рис. 4. Культура Mycoplasma synoviae, выращенная 
на БКПС с сывороткой крови свиней (увеличение 200×)

Fig. 4. Mycoplasma synoviae grown on the cell-free nutrient 
medium supplemented with porcine blood serum  
(200× magnification)

Таблица 2
Ростовые свойства БКПС с добавлением сыворотки крови КРС для культивирования Mycoplasma synoviae
Table 2
Growth properties of the cell-free nutrient medium supplemented with the bovine blood serum for Mycoplasma synoviae cultivation

Образцы БКПС
Содержание 

сыворотки крови 
КРС (%)

Время роста 
биомассы (ч),

1–3-й пассажи

Время роста биомассы (ч),  
1–3-й пассажи после 

клонирования

Время роста биомассы (ч),  
1–3-й пассажи после 

повторного клонирования

Активность культуры 
на 9-м пассаже в РА

(АЕ log2)

Ростовые свойства 
на 9-м пассаже 

(КОЕ/см3)

1 12 140–144 115–120 94–96 2,0 103

2 15 140–144 115–120 94–96 2,5 103

3 20 138–140 114–120 92–94 3,0 104

4 25 138–140 112–120 90–94 3,0 104

Контроль  
(БКПС с сывороткой 

крови свиней)
12 78–96 78–88 78–88 5,0 106
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дает БКПС, в состав которой входит сыворотка крови 
свиней. Среда с добавлением сыворотки крови КРС так-
же может использоваться для культивирования данных 
видов молликут, но она не обеспечивает тех ростовых 
свойств, что БКПС с сывороткой крови свиней.

Низкие ростовые свойства среды, приготовленной 
с  использованием сыворотки крови  КРС, вероятнее 
всего, связаны с ее биохимическим составом, которая 
содержит в 5–20 раз больше провитамина А, нежели 
сыворотка крови свиней, а  холестерин в  основном 
представлен липопротеинами высокой плотности. 
Напротив, в сыворотке крови свиней большая часть 
липопротеинов имеет низкую плотность, содержащих 
большое количество жирных кислот и холестерина, ко-
торые и являются основными структурными элемента-
ми клеток микоплазм, в частности для цитоплазмати-
ческой мембраны, которые обеспечивают ее текучесть. 
Высокое содержание каротина в сыворотке крови КРС 
может увеличивать период интерфазы при репродук-
ции микоплазм. 

Концентрация сыворотки крови свиней в БКПС на 
уровне 12% является оптимальной для получения куль-
туры с высокой биологической активностью при не-
продолжительном времени культивирования (72–96 ч).

Адаптация Mycoplasma gallisepticum и Mycoplasma 
synoviae к БКПС с добавлением сыворотки крови КРС 
до 9-го пассажа не позволила получить биомассу с ак-
тивностью, аналогичной для среды с сывороткой крови 
свиней, что следует учитывать при крупномасштабном 
культивировании данных видов молликут. 
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ствует. На микрофотографии рисунка 4 изображены 
колонии Mycoplasma synoviae, выращенные на среде 
с сывороткой крови свиней (6-е сут после высева). Ко-
лониям свойственен вид «яичницы-глазуньи», они бо-
лее крупные – до 0,2 мм в диаметре.

Таким образом, результаты проведенных исследо-
ваний свидетельствуют о том, что ростовые свойства 
питательных сред для культивирования патогенных ми-
коплазм зависят от вида сыворотки крови в их составе. 
Отмечено, что увеличение ее концентрации стимули-
ровало рост биомассы при сокращении продолжи-
тельности времени культивирования. Использование 
сыворотки крови свиней в составе питательной среды 
в  концентрации  12% обеспечило получение более 
активной биомассы как по концентрации жизнеспо-
собных клеток, так и по гемагглютинирующей и агглю-
тинирующей активности культуры при минимальном 
времени культивирования, равном 78–96 ч.

Для установления причины низких ростовых 
свойств питательной среды с добавлением сыворотки 
крови КРС провели сравнительный анализ некоторых 
биохимических показателей сыворотки крови свиней 
и КРС (табл. 3) [18]. 

Несмотря на то что в сыворотке крови свиней и КРС 
содержится сопоставимое количество холестерина, 
у  КРС присутствует большое количество липопроте-
инов высокой плотности, характеризующихся значи-
тельно низким содержанием холестерола и  фосфо-
липидов  [19]. Таким образом, сыворотка с  высоким 
содержанием указанных липопротеинов может не 
удовлетворять потребности микоплазм в жирных кис-
лотах и холестерине. В сыворотке крови свиней, на-
против, содержатся преимущественно липопротеины 
низкой плотности, которые активно переносят холе-
стерол и жирные кислоты, способные частично осаж-
даться без участия внешнего воздействия. Известно, 
что возбудители микоплазмозов нуждаются в данных 
компонентах и сыворотка крови свиней восполняет 
необходимость в данных соединениях при культиви-
ровании микоплазм на БКПС [14, 20].

Также из представленных данных видно, что со-
держание каротина в  сыворотке крови КРС превос-
ходит его концентрацию в  сыворотке крови свиней 
от 5 до 20 раз, а ретинола – в 3 раза. Учитывая, что рас-
сматриваемые компоненты являются сильнейшими 
антиоксидантами, они могут замедлять окислительные 
процессы в клетках, тем самым увеличивая период ин-
терфазы или замедляя процесс накопления ресурсов 
для нормального деления клетки, тем самым иниции-
руя появление нежизнеспособных клеток микоплазм. 
Близкое к нулю значение содержания каротина в сыво-
ротке крови свиней исключает риски, связанные с по-
тенциальным его воздействием на рост и репродукцию 
молликут.

Результаты исследования указывают на то, что сы-
воротка крови свиней является значимым ростовым 
компонентом для культивирования Mycoplasma galli-
septicum и Mycoplasma synoviae и обеспечивает полу-
чение более активной биомассы в среде. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенных исследований установле-

но, что для оптимального роста культуры микроорга-
низмов Mycoplasma synoviae и Mycoplasma gallisepticum 
наиболее подходящими ростовыми свойствами обла-

Таблица 3
Биохимические показатели сыворотки крови КРС и свиней
Table 3
Biochemical parameters of the bovine and porcine blood sera

Показатели Крупный рогатый скот Свиньи

Холестерин в сыворотке:
мг/100 мл
ммоль/л

50–170
1,30–4,42

60–110
1,56–2,86

Каротин в сыворотке:
мкг/100 мл
мг/л

500–2000
5,0–20,0

0–10
0–0,1

Витамин А в сыворотке:
мкг/100 мл
мкмоль/л

30–90
1,05–3,14

10–35
0,35–1,22
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Криоконсервирование первично трипсинизированных 
клеток фибробластов эмбрионов кур с использованием 
разных криопротекторов 

РЕЗЮМЕ
Криоконсервирование является оптимальным способом хранения клеток при сверхнизких температурах. Для уменьшения гибели клеток от воздействия 
низких температур к суспензии клеточной культуры добавляют криопротекторы. Сочетания различных криопротекторов образуют криозащитные среды. 
В качестве криопротекторов могут быть применены этиленгликоль, глицерин, диметилсульфоксид, сахароза, декстран, пропиленгликоль, альбумин, по-
ливинилпирролидон и сыворотка крови. При проведении работ по криоконсервированию необходимо подобрать криопротектор, обеспечивающий наи-
большую выживаемость клеток после хранения и оттаивания. В данной статье представлены результаты экспериментов по сравнению эффективности ди-
метилсульфоксида, этиленгликоля и глицерина при криоконсервировании первично трипсинизированных клеток фибробластов эмбрионов кур. В результате 
эквилибрации клеточной суспензии (инкубирования при комнатной температуре) с сывороткой и указанными криопротекторами разных концентраций 
для замораживания были выбраны варианты суспензий, содержащие различные соотношения криопротекторов и сыворотки. Ранее было установлено, 
что по истечении 12 месяцев наблюдения при использовании в качестве криопротектора диметилсульфоксида наибольшее количество выживших кле-
ток (46%) наблюдалось в суспензии, содержащей 20% фетальной сыворотки и 10% диметилсульфоксида. Количество выживших клеток при наличии в со-
ставе криозащитной смеси 10% фетальной сыворотки и 5% этиленгликоля было несколько ниже и составило 36% по истечении 12 месяцев наблюдения. 
Было показано, что глицерин обладает слабыми протективными свойствами по отношению к клеткам фибробластов эмбрионов кур. Спустя 8 месяцев 
хранения количество выживших клеток в суспензии, содержащей 10% сыворотки и 5% глицерина, составило 22%, при последующем хранении живых клеток 
в данной смеси не выявляли. Пролиферативные свойства клеток и чувствительность их к вирусам сохранялись на протяжении 12 месяцев эксперимента. 

Ключевые слова: криоконсервирование, клетки фибробластов эмбрионов кур, криопротекторы

Благодарности: Работа выполнена за счет средств ФГБУ «ВНИИЗЖ» в рамках тематики научно-исследовательских работ «Ветеринарное благополучие».

Для цитирования: Лазарева С. П., Манин Б. Л., Мудрак Н. С., Андрейчук Д. Б. Криоконсервирование первично трипсинизированных клеток фибробластов 
эмбрионов кур с использованием разных криопротекторов. Ветеринария сегодня. 2022; 11 (2): 163–168. DOI: 10.29326/2304-196X-2022-11-2-163-168.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Для корреспонденции: Лазарева Светлана Петровна, кандидат биологических наук, младший научный сотрудник референтной лаборатории вирусных 
болезней птиц ФГБУ «ВНИИЗЖ», 600901, Россия, г. Владимир, мкр. Юрьевец, e-mail: lazareva@arriah.ru. 

© Лазарева С. П., Манин Б. Л., Мудрак Н. С., Андрейчук Д. Б., 2022

SUMMARY
Cryopreservation is the optimal way to store cells at ultra-low temperatures. Cryoprotectants are added to cell culture suspension to reduce cell death due to ex-
posure to low temperatures. Cryoprotective media contain combinations of various cryoprotectants. Ethylene glycol, glycerin, dimethyl sulfoxide, sucrose, dextran, 
propylene glycol, albumin, polyvinylpyrrolidone and blood serum can be used as cryoprotectants. For cryopreservation it is necessary to select a cryoprotectant that 
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Для проведения работ по криоконсервированию 
культур клеток важным аспектом является оптималь-
ный подбор криопротектора – вещества, защищающего 
клетки от повреждающего действия заморозки [6, 11]. 
Существует два типа криопротекторов: проникающие, 
которые поступают внутрь клетки (диметилсульфок-
сид – ДМСО, глицерин, этиленгликоль, пропиленгли-
коль), и непроникающие, которые создают внешнюю 
защитную среду для клетки (сахароза, декстран, аль-
бумин, поливинилпирролидон)  [11–14]. В сочетании 
с криопротектором применяются стабилизаторы, кото-
рыми чаще всего являются сыворотки крови [6–8, 13]. 
Известно об использовании в качестве криозащитной 
среды для клеток фибробластов человека смеси эмбри-
ональной сыворотки, ДМСО и наночастиц золота [15]. 
В ходе разработки методов криоконсервирования раз-
ных видов культур клеток были получены результаты, 
отражающие высокую степень выживаемости клеток 
(первичных – около 58%, перевиваемых – более 90%) 
после замораживания [2, 12]. Существует очень много 
комбинаций консервирующих сред. Наиболее часто 
на практике применяется смесь клеточной суспензии, 
сыворотки и криопротектора [6–8].

Культура клеток ФЭК имеет важное практическое 
значение в вирусологии и биологической промышлен-
ности, поэтому поиск новых, оптимальных комбинаций 
консервирующих сред при заморозке клеток остается 
актуальным. Ранее была проведена работа по подбору 
оптимального сочетания ДМСО и сыворотки для крио-
консервирования первично трипсинизированных 
клеток ФЭК [16], однако с другими криопротекторами 
подобные исследования не проводились. 

Цель данной работы заключалась в  изучении за-
щитных свойств различных криопротекторов при 
криоконсервировании первично трипсинизирован-
ных клеток ФЭК и сравнении их эффективности. При 
этом оценивались такие показатели, как выживаемость 
клеток после хранения при сверхнизких температурах, 
пролиферативные свойства и восприимчивость клеток 
к вирусам после замораживания. 

ВВЕДЕНИЕ
Криоконсервирование широко используется для 

длительного хранения живых клеток, тканей, органелл, 
органов и целых организмов при сверхнизких темпера-
турах в течение длительного периода времени (от не-
скольких месяцев до нескольких лет). В частности, крио - 
консервирование является оптимальным способом 
хранения культур клеток кишечнополостных [1] и дру-
гих живых организмов, спермы и эмбрионов млекопи-
тающих и т. д. Также проведен ряд работ по усовершен-
ствованию методов замораживания репродуктивного 
материала рыб [2, 3]. В последние годы разрабатыва-
ются и  совершенствуются методы криоконсервиро-
вания клеток и  тканей человека. Так, сотрудниками 
ФГБУ  «Российский научно-исследовательский инсти-
тут гематологии и  трансфузиологии Федерального 
медико- биологического агентства» (г. Санкт-Петербург) 
был усовершенствован безаппаратный метод криокон-
сервирования эритроцитов [4]. Учеными Японии был 
разработан метод криоконсервирования культуры 
эндотелиальных клеток роговицы глаза человека [5].

Немаловажными являются и разработки по крио-
консервированию культур клеток животных и изуче-
нию биологических свойств клеток, подвергавшихся 
заморозке. Сотрудниками ФГБУ  «ВНИИЗЖ»  (г.  Влади-
мир) были разработаны методы криоконсервирова-
ния перевиваемой культуры клеток BHK-21, первично 
трипсинизированной культуры клеток фибробластов 
эмбрионов кур  (ФЭК), содержащей вирус болезни 
Марека, первичной культуры клеток костного мозга 
свиней  [6–8]. Специалистами ФГБНУ  «Федеральный 
центр токсикологической, радиационной и биологиче-
ской безопасности» (г. Казань) была проведена работа 
по изучению биологических свойств перевиваемой 
культуры клеток легких эмбриона крупного рогато-
го скота  (LEK), подвергнутой криоконсервированию 
в течение продолжительного времени [9]. Кроме того, 
опубликованы результаты исследования по криокон-
сервированию клеток фибробластов эмбрионов кур 
бройлерной породы [10].

ensures the highest survival of cells after storage and thawing. The paper presents the results of experiments on comparing the effectiveness of dimethyl sulfoxide, 
ethylene glycol and glycerin in cryopreservation of primary trypsinized chicken embryo fibroblasts. As a result of cell suspension equillibration (incubation at room 
temperature) with serum and the specified cryoprotectants at different concentrations, the suspension variants containing different cryoprotectant and serum ratios 
were selected for freezing. Previously, it was found that after 12 months of observation, when using dimethyl sulfoxide as a cryoprotectant, the largest number of 
surviving cells (46%) was observed in a suspension containing 20% fetal serum and 10% dimethyl sulfoxide. The amount of surviving cells if 10% fetal serum and 
5% ethylene glycol were included in the cryoprotective mixture was slightly lower and amounted to 36% after 12 months of observation. Glycerin is shown to have 
weak protective properties as regards chicken embryo fibroblast cells. After 8 months of storage, the amount of surviving cells in a suspension containing 10% serum 
and 5% glycerin was 22%, no live cells were found in this mixture if stored longer. The proliferative properties of cells and their sensitivity to viruses remained within 
the 12 months of the experiment. 

Keywords: cryopreservation, chicken embryo fibroblast cells, cryoprotectants
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В соответствии с целью были поставлены следую-
щие задачи: выбор сочетания криопротектор-стабили-
затор, не являющегося токсичным для клеток; изучение 
защитных свойств криопротекторов для заморозки 
суспензии клеток ФЭК, а также изучение пролифера-
тивных свойств и чувствительности культуры клеток 
к вирусам после заморозки. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Выбор оптимального соотношения сыворотки 

и криопротекторов, добавляемых к клеточной суспен-
зии. Клеточную суспензию ФЭК для замораживания по-
лучали согласно разработанным ранее методам [16, 17]. 
В  качестве криопротекторов применяли ДМСО (Carl 
Roth, Германия), глицерин (ЗАО «Химреактив», Россия) 
и этиленгликоль (ЗАО «Химреактив», Россия). Далее го-
товили комбинации смесей из клеточной суспензии, ука-
занных криопротекторов и фетальной сыворотки (Bio-
Clot, Бразилия), используемой в качестве стабилизатора. 
В таблице 1 приведены варианты криозащитных смесей, 
включающих разные сочетания криопротекторов и фе-
тальной сыворотки (в процентах от объема суспензии). 

Затем проводили эквилибрацию клеточной смеси 
(инкубирование при комнатной температуре) с крио-
протекторами и сывороткой, после чего подготовлен-
ные для криоконсервирования суспензии закладывали 
на хранение.

Оценка жизнеспособности клеток после оттаива-
ния. Данный этап проводили согласно методу, разрабо-
танному ранее [16]. 

Изучение чувствительности к вирусам клеток ФЭК, 
подвергавшихся криоконсервированию. Испытуемые 
культуры клеток заражали референтным штаммом 
ALV-J ADOL-HCI-P7 вируса лейкоза птиц 3-го пассажа 
(Лаборатория онкологии и болезней птиц, США). По 
истечении срока инкубации накопление вируса опре-
деляли иммуноферментным методом (ИФА) по концен-
трации вирусспецифического белка  р27 с  помощью 
коммерческого набора ProFLOK  ALV  Plus  Ag (Zoetis, 
США) согласно инструкции по применению [16]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Работа по сравнению эффективности различных 

криопротекторов и  оптимизации условий криокон-

сервирования клеток  ФЭК включала в  себя следую-
щие этапы: подбор оптимальных соотношений крио-
протекторов в смеси для консервирования; изучение 
жизнеспособности и пролиферативных свойств кле-
ток в результате хранения при минус 150 °С в течение 
12 месяцев.

Для выполнения первого этапа была проведена 
эквилибрация суспензий клеток  ФЭК, содержащих 
приведенные выше сочетания криозащитных ве-
ществ (табл. 1). Концентрация клеток в исходной кле-
точной суспензии составила (1,10 ± 0,01) × 107 кл/см3. 
Результаты работы приведены в таблице 2. 

Исходя из полученных результатов, наибольшая вы-
живаемость клеток (70–100%) наблюдалась в следую-
щих вариантах суспензий для криоконсервирования: 
1) 10% сыворотки и 5% ДМСО (97% выживших клеток);
2) 10% сыворотки и 10% ДМСО (97% выживших клеток);
3) 10% сыворотки и 15% ДМСО (100% выживших клеток);
4) 20% сыворотки и 5% ДМСО (97% выживших клеток);
5) 20% сыворотки и 10% ДМСО (100% выживших клеток);
6) 20% сыворотки и 15% ДМСО (89% выживших клеток);
7)  10% сыворотки и  5% глицерина (90% выживших 
 клеток);
8) 10% сыворотки и 5% этиленгликоля (74% выживших 
клеток).

В остальных образцах количество выживших клеток 
составляло менее 70%. 

Большая часть перечисленных образцов (6  шт.) 
включала в себя различные соотношения ДМСО и фе-
тальной сыворотки. При эквилибрации клеток  ФЭК 
с  этиленгликолем и  глицерином для дальнейших 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БИОТЕХНОЛОГИЯ ORIGINAL ARTICLES | BIOTECHNOLOGY

Таблица 1
Образцы суспензии клеток ФЭК с добавлением криозащитных веществ
Table 1
Samples of CEF cell suspension supplemented with cryoprotective agents

10% сыворотки 20% сыворотки

Содержание ДМСО 5% 10% 15% 20% 5% 10% 15% 20%

Содержание глицерина 5% 10% 15% 20% 5% 10% 15% 20%

Содержание этиленгликоля 5% 10% 15% 20% 5% 10% 15% 20%

Таблица 2
Концентрация клеток в суспензиях для криоконсервирования после эквилибрации, кл/см3 (n = 3)
Table 2
Cell concentration in suspensions for cryopreservation after equilibration, cells/cm3 (n = 3)

10% сыворотки

Криопротекторы 5% 10% 15% 20%

ДМСО (1,07 ± 0,06) × 107 (1,07 ± 0,06) × 107 (1,10 ± 0,00) × 107 (6,67 ± 0,30) × 106

Глицерин (1,00 ± 0,10) × 107 (7,20 ± 0,26) × 106 (6,23 ± 0,32) × 106 (3,26 ± 0,38) × 106

Этиленгликоль (8,17±0,15) × 106 (7,60 ± 0,30) × 106 (7,60 ± 0,30) × 106 (6,70 ± 0,17) × 106

20% сыворотки

5% 10% 15% 20%

ДМСО (1,07 ± 0,06) × 107 (1,10 ± 0,00) × 107 (0,98 ± 0,1) × 107 (7,20 ± 0,46) × 106

Глицерин (8,17 ± 0,29) × 106 (5,63 ± 0,47) × 106 (3,87 ± 0,3) × 106 (2,60  0,36) × 106

Этиленгликоль (6,90 ± 0,00) × 106 (6,80 ± 0,17) × 106 (6,03 ± 0,15) × 106 (6,60 ± 0,26) × 106
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 исследований было выбрано по одному образцу из 
каждой группы. Перечисленные варианты клеточной 
суспензии были выбраны для исследования жизне-
способности клеток  ФЭК в  процессе хранения при 
температуре минус 150 °С. Аликвоты смесей для крио-
консервирования, содержащие суспензии клеток, 
криопротекторы и  фетальную сыворотку, объемом 
4 см3 помещали в пенопластовый термоконтейнер и за-
кладывали на хранение в низкотемпературный моро-
зильник при температуре минус 150 °С [16]. Такой ме-
тод обеспечивал охлаждение суспензии со скоростью 
около 1 °С/мин [12]. Оттаивание, подсчет клеток и вы-
сев в культуральные флаконы осуществляли с интер-
валом в один месяц. Данный этап работы проводили 
в течение 12 месяцев. Результаты по исследованию вы-
живаемости клеток в результате криоконсервирования 
минус 150 °С приведены в таблице 3.

Согласно исследованиям, проведенным ранее, наи-
большая степень выживаемости первично трипсини-
зированных клеток ФЭК варьировала от 53 до 71% [16]. 
По истечении 12 месяцев хранения максимальное ко-
личество выживших клеток  (46%) наблюдалось при 
комбинации в клеточной суспензии сыворотки в ко-
личестве  20% от объема и  ДМСО в  количестве 10% 
от объема. В суспензии, содержащей сыворотку и эти-
ленгликоль в  концентрациях  10 и  5% соответствен-
но, количество выживших клеток снизилось до 36%, 
однако по сравнению с  остальными образцами, со-
держащими различные сочетания ДМСО и сыворотки, 

данный показатель был выше. В остальных суспензиях, 
содержащих ДМСО и фетальную сыворотку, количество 
живых клеток уменьшилось до 18–26% по истечении 
12 месяцев хранения. В образце суспензии, содержа-
щем 10% сыворотки и 5% глицерина, количество жи-
вых клеток снизилось до 22% в течение 8 месяцев. По 
истечении 9 месяцев хранения живых клеток в данном 
образце выявлено не было. Наименьшее количество 
выживших клеток наблюдалось в  образце, содержа-
щем 10% сыворотки и 15% ДМСО. По истечении одно-
го месяца хранения в данном образце выявили 24% 
живых клеток, в течение последующих 4 месяцев хра-
нения процент выживших клеток снизился до 19%. По 
истечении 6 месяцев хранения живых клеток в данной 
смеси выявлено не было. 

Далее проводили изучение пролиферативных 
свойств клеток ФЭК, подвергавшихся криоконсерви-
рованию. После размораживания и подсчета клетки 
каждого образца разбавляли ростовой средой до кон-
центрации 600 тыс. кл/см3 и высевали в культуральные 
флаконы. Ежедневно проводили микроскопическое 
исследование монослоя, отмечали длительность фор-
мирования и степень покрытия рабочей поверхности 
флакона, которую оценивали в процентах [16]. 

На рисунке 1 отражены данные, полученные после 1, 
3, 6, 9, 12 месяцев хранения. В образцах, содержащих 
10% сыворотки и 15% ДМСО, а также 10% сыворотки 
и 5% глицерина, поверхность флакона была покрыта 
монослоем не более чем на 50%. В остальных случа-

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БИОТЕХНОЛОГИЯ ORIGINAL ARTICLES | BIOTECHNOLOGY

Таблица 3
Выживаемость клеток ФЭК после хранения при минус 150 °С с применением разных образцов криопротекторов (n = 3) 
Table 3
Survivability of CEF cells after storage at minus 150 °С using different cryprotectant samples (n = 3)

Срок 
хранения, 

мес.

10% 
сыворотки 
и 5% ДМСО

10% 
сыворотки 

и 10% ДМСО

10% 
сыворотки 

и 15% ДМСО

20% 
сыворотки 
и 5% ДМСО

20% 
сыворотки 

и 10% ДМСО

20% 
сыворотки 

и 15% ДМСО

10%  
сыворотки  

и 5% глицерина

10% сыворотки 
и 5% этилен-

гликоля

До хранения 10,0 ± 0,1 13,0 ± 0,1 9,0 ± 0,2 11,0 ± 0,3 8,0 ± 0,1 12,0 ± 0,3 8,0 ± 0,1 8,0 ± 0,1

1 3,3 ± 0,4 
(33%)

4,9 ± 0,3
(37%)

2,9 ± 0,2
(24%)

4,2 ± 0,4
(38%)

5,2 ± 0,3
(65%)

5,7 ± 0,4
(47%)

2,7 ± 0,2
(34%)

4,3 ± 0,2
(52%)

2 2,9 ± 0,3
(29%)

4,3 ± 0,4
(33%)

2,9 ± 0,2
(24%)

4,0 ± 0,3
(36%)

4,9 ± 0,1
(61%)

4,9 ± 0,3
(41%)

2,5 ± 0,2
(31%)

3,5 ± 0,5
(43%)

3 2,9 ± 0,1
(29%)

4,0 ± 0,4
(31%)

2,1 ± 0,2
(23%)

4,0 ± 0,2
(36%)

4,6 ± 0,1
(57%)

4,8 ± 0,5
(40%)

2,5 ± 0,1
(31%)

3,3 ± 0,5
(41%)

4 2,8 ± 0,3
(28%)

3,0 ± 0,4
(23%)

2,1 ± 0,1
(23%)

4,0 ± 0,3
(36%)

4,3 ± 0,2
(54%)

4,2 ± 0,4
(35%)

2,4 ± 0,1
(30%)

3,3 ± 0,2
(41%)

5 2,6 ± 0,4
(26%)

3,0 ± 0,2
(23%)

1,7 ± 0,3
(19%)

4,0 ± 0,2
(36%)

4,3 ± 0,2
(54%)

4,1 ± 0,4
(34%)

2,1 ± 0,1
(26%)

3,2 ± 0,2
(40%)

6 2,5 ± 0,2
(25%)

3,0 ± 0,3
(23%) 0 4,0 ± 0,3

(36%)
4,2 ± 0,1

(52%)
4,0 ± 0,3

(33%)
2,1 ± 0,3

(26%)
3,1 ± 0,4

(39%)

7 2,3 ± 0,2
(23%)

3,0 ± 0,2
(23%) 0 4,0 ± 0,2

(36%)
4,0 ± 0,2

(50%)
4,0 ± 0,1

(33%)
2,0 ± 0,3

(25%)
3,0 ± 0,2

(37%)

8 2,2 ± 0,1
(22%)

3,0 ± 0,1
(23%) 0 3,8 ± 0,2

(34%)
4,0 ± 0,3

(50%)
3,9 ± 0,3

(32%)
1,8 ± 0,3

(22%)
3,0 ± 0,3

(37%)

9 2,0 ± 0,1
(20%)

3,0 ± 0,3
(23%) 0 3,5 ± 0,4

(32%)
3,9 ± 0,2

(49%)
3,9 ± 0,1

(32%) 0 3,0 ± 0,1
(37%)

10 1,8 ± 0,1
(18%)

3,0 ± 0,1
(23%) 0 3,5 ± 0,2

(32%)
3,9 ± 0,1

(49%)
3,7 ± 0,3

(31%) 0 3,0 ± 0,1
(37%)

11 1,8 ± 0,3
(18%)

2,9 ±0,4
(22%) 0 3,2 ± 0,2

(29%)
3,8 ± 0,2

(47%)
3,6 ± 0,1

(30%) 0 2,9 ± 0,2
(36%)

12 1,8 ± 0,1
(18%)

2,3 ± 0,4
(18%) 0 2,9 ± 0,3

(26%)
3,7 ± 0,1

(46%)
3,2 ± 0,3

(26%) 0 2,9 ± 0,1
(36%)
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ях с 1-го по 11-й месяц хранения степень покрытия 
 поверхности культурального флакона монослоем кле-
ток ФЭК составляла  90–100%. По завершении 12  ме-
сяцев хранения данный показатель составил  80%. 
Полученные значения являются оптимальными для 
образования полноценного монослоя культуры клеток. 

Время формирования монослоя из всех образцов 
клеток ФЭК составляло 2–3 сут, что является оптималь-
ным сроком для данного процесса.

Завершающим этапом данной работы было изуче-
ние восприимчивости к вирусам клеток ФЭК после воз-
действия низких температур. Клетки ФЭК, хранившиеся 
при температуре минус 150 °С, оттаивали и высевали 
в  культуральные флаконы для формирования моно-
слоя. Одновременно в качестве контроля использова-
ли первично трипсинизированную культуру клеток ФЭК. 
Сформированный монослой заражали референтным 
штаммом вируса лейкоза птиц ALV-J ADOL-HCI-P7. Образ-
цы клеточной суспензии, содержащие 10% сыворотки 
и 15% ДМСО, а также 10% сыворотки и 5% глицерина, не 
использовались для проведения данного этапа работы 
ввиду слабых пролиферативных свойств. По окончании 
срока инкубации измеряли концентрацию вирусспеци-
фического белка р27 с помощью сэндвич-ИФА. 

На рисунке 2 в качестве примера приведены данные, 
полученные после 1, 3, 6, 9, 12 месяцев хранения об-
разцов клеток. Величина стандартного отклонения ко-
лебалась в пределах 0,2–0,4. Накопление вируса наблю-
далось как в первично трипсинизированной культуре 
клеток ФЭК, так и в монослое, полученном из суспензии 
клеток ФЭК, подвергавшихся криоконсервированию. 
Концентрация вирусного белка составляла 5–8  мкг / см3. 
На протяжении всего срока исследования в ряде об-
разцов наблюдалось незначительное снижение кон-
центрации вирусного белка по сравнению с первично 
трипсинизированной культурой клеток ФЭК. Наимень-
шее расхождение данного показателя с величиной, по-
лученной для первично трипсинизированной культу-
ры клеток ФЭК, наблюдалось в образце, содержащем 
10% сыворотки и 5% этиленгликоля.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В результате проведенной работы было выявлено, 

что для хранения суспензии клеток  ФЭК в  условиях 
глубокой заморозки наиболее оптимальными соот-
ношениями сыворотки и  криопротектора является 
сочетание 20%  фетальной сыворотки и  10%  ДМСО. 
В образце клеточной суспензии, содержащем 10% фе-
тальной сыворотки и 5% этиленгликоля, количество 
выживших клеток было несколько ниже, однако оно 
превышало аналогичный показатель в других образ-
цах. Добавление в  клеточную суспензию глицерина 
не обеспечивало достаточной степени защиты клеток 
от разрушающего действия сверхнизких температур. 
Пролиферативные свойства клеток и  чувствитель-
ность к вирусу лейкоза птиц сохранялись в следующих 
комбинациях криопротекторов: с содержанием 10% 
эмбриональной сыворотки крови крупного рогатого 
скота и  5, 10%  ДМСО, 20% эмбриональной сыворот-
ки крови крупного рогатого скота и 5, 10, 15% ДМСО, 
а также 10% эмбриональной сыворотки крови крупно-
го рогатого скота и 5% этиленгликоля. Образцы крио-
протекторов, содержащие 10% сыворотки и 15% ДМСО, 
а также 10% сыворотки и 5% глицерина, показали наи-
меньшие протективные свойства. 
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клеток ФЭК штаммом ALV-J ADOL-HCI-P7, мкг/см3 (n = 3)
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Эффективность и безопасность лекарственных препаратов 
при лечении экспериментальных и спонтанных 
микоплазменных инфекций

РЕЗЮМЕ
Микоплазмозы крупного и мелкого рогатого скота, свиней и птиц имеют широкое распространение и чаще всего проявляются в ассоциативной форме 
течения инфекционного процесса. Mycoplasma spp. вызывают воспалительные заболевания органов дыхания, суставов и мозговых оболочек, керато-
конъюнктивиты, маститы и эндометриты, аборты и рождение мертвого нежизнеспособного приплода. Этиотропная терапия микоплазменных инфекций 
заключается в назначении антибиотиков: энрофлоксацина, дифлоксацина, окситетрациклина, хлортетрациклина, доксициклина, тилозина, тилмикозина, 
тилвалозина, тиамулина, флорфеникола, линкомицина, спектиномицина, тулатромицина. Результаты исследований, опубликованные в различных 
источниках, показывают высокую чувствительность Mycoplasma synoviae и Mycoplasma gallisepticum к тетрациклинам, тиамулину и тилвалозину. Изо-
ляты с повышенной устойчивостью к тилмикозину также резистентны к тилозину и линкомицину. Лечение респираторных инфекций ягнят, основными 
возбудителями которых являются Mannheimia haemolytica и Mycoplasma, проходит успешно с применением фторхинолонов, тилмикозина, тулатро-
мицина, хлортетрациклина, энрофлоксацина, доксициклина и окситетрациклина. Изоляты Mycoplasma bovis в значительной степени чувствительны 
к окси тетрациклину, флорфениколу и тулатромицину, менее выраженный терапевтический эффект оказывает энрофлоксацин. При лечении респира-
торных заболеваний молодняка крупного рогатого скота, протекающих в ассоциации с Mycoplasma spp., эффективны тилмикозин и окситетрациклин. 
Значительное терапевтическое действие при лечении пневмонии у поросят-отъемышей, экспериментально инфицированных Mycoplasma hyopneumoniae, 
оказывает тулатромицин и тилмикозин, заметно повышает лечебный эффект многократное (курсовое) применение энрофлоксацина. Тилмикозин эф-
фективен в борьбе и с другими бактериальными инфекциями свиней (пастереллезом, стрептококкозом, гемофилезным полисерозитом, инфекционным 
атрофическим ринитом). Общая профилактика микоплазменных инфекций заключается в соблюдении ветеринарно-санитарных норм и осуществлении 
карантинных мероприятий в очаге инфекции.
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SUMMARY
Mycoplasmoses of cattle and small ruminants, pigs and poultry are widely spread and the infection process is frequently associated with other diseases. Mycoplas-
ma spp. cause inflammatory respiratory diseases, diseases of joints and meninges, keratoconjunctivitis, mastitis and endometritis, abortion and stillbirths. Etiotro-
pic therapy of mycoplasmal infections consists in prescribing antibiotics: enrofloxacin, difloxacin, oxytetracycline, chlortetracycline, doxycycline, tylosin, tilmicosin, 
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ческих праймеров для видов M. mobile и M. monodon 
установить видовую принадлежность всех выделенных 
от рыб изолятов микоплазм не удалось. Этот результат 
подтвердил принадлежность микроорганизмов этих 
двух кластеров к неустановленным видам микоплазм, 
для которых ввели временные названия: Mycoplasma 
1-го кластера и Mycoplasma 2-го кластера. Исследова-
ние патогенности микоплазм обоих кластеров показали, 
что при инокулировании нильским тиляпиям все рыбы 
были восприимчивы к данным видам Mycoplasma [2].

Наиболее часто микоплазмы являются этиологиче-
ским фактором болезней птиц в странах Азии. Так, при 
проведении лабораторных исследований C.  J.  Mor-
row et al. выделили 26 изолятов M. synoviae и 11 изолятов 
M. gallisepticum из 164 клинических образцов, собран-
ных в Китае, Индии, Индонезии, Малайзии, Республике 
Корея, Таиланде и на Филиппинах. Большинство изоля-
тов были получены от птиц промышленных птицефа-
брик. Для увеличения сохранности биологических об-
разцов для исследования при транспортировке, сразу 
после отбора патологический материал очищали ме-
тодом мембранной фильтрации (размер пор 0,45 мкм). 
Минимальные ингибирующие концентрации  (МИК) 
энрофлоксацина, дифлоксацина, окситетрациклина, 
хлортетрациклина, доксициклина, тилозина, тилмико-
зина, тилвалозина, тиамулина, флорфеникола, линкоми-
цина, спектиномицина и комбинации спектиномицина 
и линкомицина (1:2) были определены методом микро-
разведений в  бульоне. У  части изолятов наблюдали 
пониженную чувствительность к противомикробным 
препаратам, не связанную с терапией антибиотиками. 
В целом полученные авторами результаты были ана-
логичны проведенным по всему миру исследованиям 
по изучению антибиотикорезистентности микоплазм. 
Как правило, наблюдалась высокая чувствительность 
M. synoviae и M. gallisepticum к тетрациклинам, тиамули-
ну и тилвалозину. Изоляты M. synoviae и M. gallisepticum 
с  повышенной устойчивостью к  тилмикозину (значе-
ния МИК90 ≥ 64 мкг/мл) были также устойчивы и к ти-
лозину. Все изоляты с пониженной чувствительностью 
к линкомицину показали повышенную устойчивость 

Микоплазмы являются причиной многих патологий 
человека, различных видов животных, птиц: респира-
торных, аутоиммунных заболеваний, болезней репро-
дуктивных органов и  суставов. Известно также, что 
микоплазмы поражают головной мозг овец и коз, круп-
ного рогатого скота, птиц. Были представлены доказа-
тельства того, что некоторые виды спироплазм могут 
играть определенную роль в развитии трансмиссивных 
губчатых энцефалопатий. За последние несколько де-
сятилетий микоплазмы были выделены из головного 
мозга морских млекопитающих, умирающих в большом 
количестве в Северном море, хотя было показано, что 
роль этого патогена может быть вторичной по отноше-
нию к основному вирусному заболеванию [1]. В настоя-
щее время микоплазмы водных животных изучены не-
достаточно. Исследование, проведенное J. EI-Jakee et al., 
пролило свет на характеристику уникальных изолятов 
микоплазм, обнаруженных у  рыб из различных гео-
графических районов по всему Египту. Mycoplasma spp. 
выделяли с использованием селективных питательных 
сред, идентифицировали с помощью морфохимических 
тестов, а затем подтверждали молекулярно-генетически 
с помощью полимеразной цепной реакции  (ПЦР) по 
гену 16S рибосомальной РНК (рРНК). Результаты пока-
зали, что частота встречаемости Mycoplasma у Cyprinus 
carpio, Oreochromis niloticus, Aulopiformes synodontidae 
и Clarias gariepinus составила 33,33; 16,36; 8,108 и 6,45% 
соответственно, в то время как у Mugil cephalus данные 
микроорганизмы не выявили. При этом микоплазмы 
были обнаружены только в жабрах и плавательном пу-
зыре пораженных рыб. Биохимически выделенные My-
coplasma были сгруппированы в два кластера: в первый 
вошли 35 изолятов, во второй – 7 изолятов. Микоплазмы 
первого кластера, в отличие от представителей второго, 
активно восстанавливали соли тетразолия. Филогене-
тическое дерево, построенное на основании неполных 
последовательностей гена 16S рРНК, показало, что оба 
кластера сгруппированы в одну ветвь и отделены от 
других Mycoplasma spp., что свидетельствует о принад-
лежности обоих кластеров к одному виду. Интересно, 
что при постановке ПЦР с использованием специфи-

 tylvalosin, tiamulin, florfenicol, lincomycin, spectinomycin, tulathromycin. The results of studies described in different publications show high sensitivity of Myco-
plasma synoviae and Mycoplasma gallisepticum to tetracyclines, tiamulin and tylvalosin. Isolates with increased resistance to tilmicosin are also resistant to tylosin 
and lincomycin. Treatment of respiratory infections in lambs, the main causative agents of which are Mannheimia haemolytica and Mycoplasma, has been successful 
with the use of fluoroquinolones, tilmicosin, tulathromycin, chlortetracycline, enrofloxacin, doxycycline, and oxytetracycline. Isolates of Mycoplasma bovis are largely 
sensitive to oxytetracycline, florfenicol and tulathromycin. Enrofloxacin has a less pronounced therapeutic effect. Tilmicosin and oxytetracycline are effective in the 
treatment of respiratory diseases of young cattle, associated with Mycoplasma spp. Tulathromycin and tilmicosin have a significant therapeutic effect in the treatment 
of pneumonia in weaned piglets experimentally infected with Mycoplasma hyopneumoniae. Multiple (course) use of enrofloxacin significantly increases the therapeutic 
effect. Tilmicosin is effective in the control of other bacterial infections of pigs (pasteurellosis, streptococcosis, hemophilic polyserositis, infectious atrophic rhinitis). The 
general prophylaxis of mycoplasmal infections is to comply with veterinary and sanitary standards and to implement quarantine measures in the infection outbreak.
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к тилмикозину. Показано, что выделение микоплазм 
и определение МИК можно проводить и в лаборатори-
ях хозяйств, что позволит оперативно и более эффек-
тивно использовать противомикробные препараты или 
другие методы борьбы с микоплазменной инфекцией 
у кур (например, живые вакцины) и, следовательно, бо-
лее ответственно использовать антибиотики в рамках 
концепции «Единое здоровье» [3]. 

Согласно представленным J. P. Yadav et al. данным, 
микоплазмоз является экономически важным заболе-
ванием в птицеводстве, которое приводит к огромным 
потерям, складывающимся из снижения привесов, эф-
фективности конверсии корма, яйценоскости, выводи-
мости; увеличения смертности эмбрионов, отбраковки 
туш, затрат на профилактику и лечение бройлеров, не-
сушек и родительского стада. Заболевание вызывает-
ся четырьмя основными патогенными микоплазмами 
M. gallisepticum, M. synoviae, M. meleagridis и M. iowae, яв-
ляющимися причиной респираторного микоплазмоза 
кур, инфекционного синовита цыплят и индюшат, ин-
фекционного синусита индеек, аэросаккулита индюшат, 
инфекции половых органов индеек. Респираторный 
микоплазмоз и инфекционный синовит птиц, возбуди-
телями которых являются M. gallisepticum и M. synoviae, 
включены в список нотифицируемых болезней Всемир-
ной организации здравоохранения животных  (МЭБ). 
Микоплазмы передаются как горизонтально, так и вер-
тикально. Меры профилактики и борьбы с микоплаз-
мозом птиц в основном включают биозащиту, лечение 
и вакцинацию. Для вакцинации птиц против инфекции, 
вызванной M.  gallisepticum и  M.  synoviae, применяют 
инактивированные, живые аттенуированные и/или 
рекомбинантные (векторные) живые вакцины. Авторы 
в  своем систематическом обзоре обобщают различ-
ные эпизоотологические исследования, проведенные 
в 2010–2020 гг. в отношении микоплазменных инфекций, 
возбудителем которых являются M. gallisepticum и M. sy-
noviae, среди домашней птицы в различных географи-
ческих точках Индии и за рубежом, их экономическое 
влияние, диагностику, профилактику и контроль [4].

Одной из мер борьбы с микоплазменной инфекци-
ей у  продуктивных животных является применение 
противобактериальных средств (тилозина, тиамулина, 
энрофлоксацина и др.), однако они вызывают появление 
резистентных штаммов возбудителей в стадах и при не-
правильном назначении могут проникнуть в продукты 
питания людей. Нередко в стадах, подвергнутых вакци-
нации, выявляют полевые штаммы микоплазм, и исполь-
зование антимикробных препаратов после вакцинации 
против микоплазмоза может повлиять на эффектив-
ность иммунизации вакцинным штаммом, поэтому дан-
ный вопрос требует дополнительных исследований.

В ветеринарии для профилактики и лечения мико-
плазмозов широко используются антибиотики класса 
макролидов, включая тилозин и тилмикозин. Тестиро-
вание чувствительности in vitro 50 штаммов M. gallisep-
ticum, выделенных в Израиле в период с 1997 по 2010 г., 
проведенное группой ученых во главе с I. Gerchman [5], 
показало, что приобретенная устойчивость к тилозину, 
а также к тилмикозину присутствует у 50% из них. Более 
того, 13 из 18 штаммов (72%) микоплазм, изолирован-
ных из клинических образцов начиная с 2006 г., пока-
зали приобретенную резистентность к энрофлоксацину, 
тилозину и тилмикозину. Молекулярное типирование 
полевых изолятов, выполненное с  помощью таргет-

ного секвенирования генов-мишеней  (GTS), выявило 
13 молекулярных типов M. gallisepticum (I–XIII). Тип II был 
преобладающим до 2006 г., тогда как тип X, впервые об-
наруженный в 2008 г., преобладает в настоящее время. 
Все десять штаммов типа X были резистентны как к фтор-
хинолонам, так и к макролидам, что свидетельствует о 
селективном давлении, ведущем к распространению 
устойчивости клонального типа. Также были обнаруже-
ны резистентные штаммы с другими молекулярными 
типами устойчивости. Одновременно была выявлена 
молекулярная основа резистентности M. gallisepticum 
к макролидам. Авторы установили четкую корреляцию 
между одноточечными мутациями в позиции A2058G 
или A2059G в гене 23S рРНК и приобретенной устой-
чивостью M. gallisepticum к макролидам. Все изоляты 
с МИК ≥ 0,63 мкг/мл для тилозина и с МИК ≥ 1,25 мкг/мл 
для тилмикозина обладают одной из этих мутаций, что 
указывает на существенную роль в снижении чувстви-
тельности M. gallisepticum к 16-членным макролидам. 
Похожие результаты получены и другими учеными [6, 7].

Инфекционная агалактия коз и овец, вызываемая 
M. agalactiae, представляет собой инфекционное забо-
левание, которое требует быстрой диагностики, чтобы 
уменьшить экономические потери в  производстве 
молока и смертность ягнят [8]. Для выявления этого 
этиологического агента и  принятия своевременных 
профилактических мер используется  ПЦР. С  помо-
щью данного метода J. F. De Almeida et al. исследова-
ли 19  культур, хранившихся в  течение двух лет при 
минус 20 °C в модифицированном бульоне Хейфлика 
с 50% глицерина, семь из них идентифицированы как 
Mycoplasma spp. и 12 типированы как M. agalactiae с по-
мощью непрямого иммунопероксидазного метода [9]. 

Самыми распространенными клиническими при-
знаками инфекционной агалактии у мелких жвачных 
являются мастит, конъюнктивит и артрит. Беременные 
животные абортируют. Наиболее восприимчивы к за-
болеванию лактирующие животные, козлята и ягнята 
до  месячного возраста. Основными возбудителями 
у овец являются M. agalactiae, у коз – M. agalactiae, M. my-
coides subsp. mycoides и M. capricolum subsp. capricolum. 
Кроме того, M. putrefaciens может вызывать аналогичную 
клиническую картину, особенно у коз. Инфекционная 
агалактия встречается на всех пяти континентах и часто 
протекает в виде энзоотии. Широко распространено 
бессимптомное носительство микоплазм, которое труд-
но диагностировать и контролировать, при этом латент-
ная инфекция в стаде при снижении уровня иммунной 
защиты переходит в хроническую форму. Выделение 
возбудителя из организма во внешнюю среду происхо-
дит главным образом с молоком и может продолжаться 
в течение длительного времени. Основной способ пере-
дачи инфекции связан с продажей животных-носителей 
и контактом во время перегонов скота. Передача воз-
будителя внутри стада происходит при непосредствен-
ном контакте с  больными и  микоплазмоносителями 
через слизистые оболочки, кожу, пищеварительный 
тракт и при доении [6, 10]. Также имеются сведения о ги-
стопатологических поражениях в головном мозге овец, 
экспериментально инфицированных M. agalactiae через 
молочную железу, что стало причиной негнойного эн-
цефалита, а также атаксии у молодых животных [1, 11]. 

Бактериальные респираторные инфекции у ягнят 
возникают довольно часто. Лечение должно быть сим-
птоматическим, а также направленным на ограничение 
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поражения легких больных животных и требует немед-
ленных действий, в основном с применением противо-
микробных средств, эффективных против бактерий-
возбудителей. В  клинической практике правильная 
идентификация патологии ягнят важна для назначения 
соответствующего лечения. Фторхинолоны, тилмико-
зин, тулатромицин, хлортетрациклин, энрофлоксацин, 
доксициклин и окситетрациклин эффективны против 
Mannheimia haemolytica и Mycoplasma, которые явля-
ются основными возбудителями респираторных ин-
фекций ягнят [12–14]. Также рекомендуется одновре-
менный прием нестероидных противовоспалительных 
средств. Все ягнята с клиническими признаками долж-
ны пройти полный курс лечения. Потенциальную цен-
ность метафилактического лечения клинически здоро-
вых ягнят в стадах с пораженными животными следует 
оценивать в каждом конкретном случае. Протоколы 
лечения болезни всегда должны включать изменения 
в управлении стадом для устранения факторов, способ-
ствующих развитию болезни [10].

Согласно данным D. Dacak et al., микоплазмоз считает-
ся новым заболеванием среди популяций диких живот-
ных. В опубликованном авторами исследовании сооб-
щается о случае микоплазмоза у трех енотов-ракоедов 
(Procyon cancrivorus), содержащихся в неволе в городе 
Асунсьон (Парагвай). Диагноз устанавливали цитологи-
чески с использованием мазков периферической крови, 
окрашенных по Романовскому – Гимзе. Животных лечи-
ли энрофлоксацином (10 мг/кг), что привело к быстрому 
выздоровлению [15]. Также опубликованы сведения об 
обнаружении методом ПЦР у бородатой агамы (Pogona 
vitticeps), павшей несмотря на антимикробную и поддер-
живающую терапию от пневмонии, нового вида мико-
плазмы, условно названного Mycoplasma pogonae [16].

Mycoplasma spp. представляют собой уникальные 
микроорганизмы, связанные с  несколькими забо-
леваниями, включая маститы, пневмонии и  артрит 
у животных. Одна из проблем при определении роли 
микоплазм в возникновении болезни является их пато-
генность. В развитии микоплазмозов крупного рогато-
го скота значительную роль играют M. mycoides  subsp. 
mycoides, M.  bovis, M.  bovigenitalium и  M.  dispar. При 
исследовании вагинальных мазков коров в Бразилии 
выявляемость М. bovigenitalium составляла 9,29% [17], 
в Японии – 7,4% [7]. От крупного рогатого скота Myco-
plasma может быть изолирована как от клинически 
здоровых, так и от больных животных. При естествен-
ном заражении в полевых условиях микоплазменная 
пневмония часто встречается как смешанная инфек-
ция. Кроме того, наблюдения в ходе научных исследо-
ваний и клинический опыт показали, что присутствие 
микоплазмы увеличивает тяжесть респираторного за-
болевания [14, 18–26]. Сообщалось, что M. bovis иногда 
обнаруживали в мозге телят и взрослого крупного ро-
гатого скота с рядом гистопатологических поражений, 
включая абсцессы и фибринозный менингит [1]. 

Патогномоничных признаков микоплазменной ин-
фекции нет. Клинические признаки, связанные с респи-
раторными инфекциями, включают тахипноэ, одышку, 
выделения из глаз и носа, депрессию, снижение аппе-
тита, неестественность позы и лихорадку. К клиниче-
ским признакам, связанным с инфекциями суставов, от-
носят скованность, хромоту, трудности при вставании, 
опухание суставов и влагалищ сухожилий, снижение 
аппетита и потерю веса. 

В настоящее время среди лабораторных методов 
диагностики микоплазмозов животных используют се-
рологическое исследование крови на наличие антител 
к микоплазмам, ПЦР для обнаружения ДНК микоплазм 
в биологических образцах, а также культивирование 
(бактериологическое исследование) с последующими 
микроскопией и  изучением биохимических свойств 
выделенных изолятов. Все три указанных лаборатор-
ных метода часто применяют одновременно, так как 
они дополняют друг друга. Бактериологические мето-
ды позволяют оценить жизнеспособность микоплазм 
и при этом обладают высокой чувствительностью. My-
coplasma для культивирования требует специальных 
питательных сред и особых условий для выращивания 
в  лаборатории. Если практикующий ветеринарный 
врач хочет подтвердить диагноз с помощью выделе-
ния микоплазм микробиологическим методом, при 
отправке образцов в лабораторию необходимо указать 
о необходимости проведения посева. При получении 
положительного на микоплазмоз результата ветери-
нарный специалист должен получить из лаборатории 
рекомендации по применению соответствующих и эф-
фективных методов лечения препаратами [27–29]. 

Терапия при микоплазмозе, как экспериментальная, 
так и в полевых условиях, не всегда однозначна и ча-
сто не приносит результатов. Поскольку микоплазмы 
устойчивы к целому ряду лекарственных препаратов, 
основной упор должен быть сделан на усиление мер 
биологической защиты в животноводческих и птице-
водческих хозяйствах [30].

Влияние противомикробной терапии и  стратегий 
профилактики на респираторные заболевания крупного 
рогатого скота на откорме, а также генетическое родство 
и устойчивость к противомикробным препаратам изо-
лятов M. bovis в западной части Канады изучали S. H. Hen-
drick et al. Телята откормочной площадки (n = 3784) были 
разделены на группы. Одни в качестве метафилактиче-
ского лечения получали окситетрациклин, другие, с диа-
гнозом «респираторная болезнь, вызванная M. bovis», – 
флорфеникол по схеме: один раз подкожно или дважды 
внутримышечно с интервалом 48 ч. Группе контрольных 
животных противомикробный препарат не применяли. 
Телят из разных групп лечения объединили и вели на-
блюдение за ними в течение 100 дней. Животные, полу-
чавшие окситетрациклин, имели пониженный риск воз-
никновения респираторных заболеваний, повышенный 
риск развития артрита и отсутствие значимых разли-
чий в среднем суточном приросте, рецидивах болезни, 
смертности. Существенных различий между протокола-
ми лечения не было. Мазки (n = 233), взятые со слизистой 
оболочки носа до лечения (n = 122), при лечении (n = 77), 
мазки из легких и суставов при вскрытии (n = 34) были 
получены от 61 животного, заболевшего или погибшего 
от хронического течения болезни (пневмония и артрит), 
а также от 61 здорового теленка. Далее проводили бак-
териологический посев и культивировали M. bovis. За 
два года исследования был выделен 51 изолят, который 
тестировали на чувствительность к противомикробным 
препаратам с использованием специальных сенсиби-
лизирующих пластин. Авторы сделали вывод, что все 
изоляты были в значительной степени чувствительны 
к  тестируемым антимикробным препаратам, кроме 
тилмикозина, поэтому для лечения микоплазмоза, вы-
званного M. bovis, его не следует назначать без предва-
рительного тестирования на чувствительность [31].
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В ветеринарной практике наиболее популярно при-
менение препаратов пролонгированного действия. 
Сравнение тилмикозина с окситетрациклином при ле-
чении заболеваний дыхательных путей у телят изучали 
J. Musser et al. Целью эксперимента было проведение 
сравнительного эффекта однократной парентеральной 
инъекции тилмикозина с эффектом однократной дозы 
окситетрациклина длительного действия в качестве ле-
чения на ранних стадиях естественно приобретенного 
недифференцированного заболевания дыхательных 
путей у молодых молочных телят. В эксперименте уча-
ствовали 40 телят молочного периода из 5 хозяйств, ко-
торых обследовали еженедельно до 3-месячного воз-
раста. При диагностировании заболевания дыхательных 
путей телят распределяли в одну из двух групп лечения. 
Для характеристики патогенов были взяты образцы 
транстрахеальных смывов. Затем в течение 3 дней по-
сле лечения обследовали животных, оценивали степень 
тяжести течения болезни, используя систему баллов, 
и вели учет темпа роста. Учитывая реакцию организма 
на первоначальное лечение, частоту рецидивов и вли-
яние на скорость роста, антибиотики были признаны 
одинаково эффективными. Проявление клинических 
признаков заболевания было менее выражено (P < 0,03) 
у телят, получавших тилмикозин на 2-й и 3-й день после 
начала лечения. При исследовании образцов транстра-
хеальных смывов Pasteurella multocida выделена у 25 из 
40 обследованных телят, P. haemolytica – у 4 животных, 
Haemophilus somnus – у 4, Actinomyces pyogenes – у 3 и As-
pergillus spp. – у 2 телят. Mycoplasma была выделена в ас-
социации с другими бактериальными изолятами у 22 те-
лят из 40 обследованных. В результате экспериментов 
было установлено, что тилмикозин и окситетрациклин 
эффективны при лечении заболеваний дыхательных пу-
тей у молодняка, даже когда в инфекционный процесс 
вовлечены Mycoplasma spp. Тилмикозин более эффекти-
вен для устранения клинических признаков микоплаз-
моза. Раннее лечение молочных телят с заболеваниями 
дыхательных путей может уменьшить негативное воз-
действие на их рост и развитие [32]. 

Эффективность тулатромицина по сравнению с эн-
рофлоксацином для первичного лечения естественно 
приобретенного респираторного заболевания крупного 
рогатого скота на откорме изучали E. J. Robb et al. Телят 
с клиническими признаками респираторного заболева-
ния на двух откормочных площадках случайным образом 
распределили для лечения тулатромицином  (  2,5  мг / кг 
подкожно) или энрофлоксацином (12,5  мг / кг подкожно). 
Применение тулатромицина привело к значительно бо-
лее высокому (P = 0,009 и P = 0,031) терапевтическому 
успеху (87,9 и 80,0%), чем введение энрофлоксацина (70,2 
и 62,5%). Животным, получавшим тулатромицин, назна-
чали меньшее количество последующих курсов лечения, 
они также набирали больший вес по сравнению с теля-
тами, которым применяли энрофлоксацин [33]. О пре-
имуществе применения тех или иных антимикробных 
препаратов, а также их комбинаций при других часто 
регистрируемых бактериальных инфекциях, возникаю-
щих как самостоятельно, так и в ассоциации с микоплаз-
мозом, сообщают и другие исследователи [34, 35].

Оценка применения тулатромицина для лечения 
пневмонии после экспериментального интраназаль-
ного заражения поросят-отъемышей M.  hyopneumo-
niae была проведена J. McKelvie et al. Через пять дней 
после инокуляции патогена животных разделили на 

группы: одним однократно внутримышечно вводили 
физиологический раствор, другим однократно внутри-
мышечно применяли тулатромицин (2,5 мг/кг; день 0), 
третьим трехкратно внутримышечно инъецировали 
энрофлоксацин (5,0 мг/кг; дни 0, 1, 2). Вскрытие свиней 
проводилось на 12-й или 13-й день. Незараженные жи-
вотные оставались здоровыми без патологии легких. 
У свиней, получавших тулатромицин, наблюдался ка-
шель, средний балл поражения и пропорциональный 
вес легких были значительно снижены, а прибавка веса 
в сравнении с контрольной группой была значительно 
больше (P < 0,05). При сравнении эффективности эн-
рофлоксацина и тулатромицина установлено, что зна-
чительных различий в пропорциональной массе легких 
или приросте массы тела поросят в группах не было, но 
кашель был сильнее и поражения легких были тяжелее 
у свиней, получавших энрофлоксацин (P < 0,05). Авто-
рами сделан вывод, что тулатромицин был эффективен 
при лечении пневмонии после экспериментального за-
ражения M. hyopneumoniae [13]. Многократное (курсо-
вое) применение энрофлоксацина заметно повышает 
лечебный эффект по сравнению с трехкратным, отме-
чает целый ряд исследователей [36–38].

Исследование эффективности и  безопасности 
тилмикозин фосфата при лечении эксперименталь-
ной микоплазменной инфекций у свиней проведено 
X. H. Zhang et al. Изучались такие показатели, как эффек-
тивность, коэффициент излечения, уровень смертности, 
степень поражения легких, общий и биохимический 
анализы крови, а  также общий анализ мочи. Резуль-
таты показали, что введение в дозах 100, 80 и 60 мг/л 
 10%-го  растворимого порошка тилмикозин фосфата 
оказывало отчетливый терапевтический эффект при 
пневмонии свиней микоплазменной этиологии  (зна-
чительно снизились поражения в  легких). Кроме вы-
раженного антибактериального действия препарат 
способствовал увеличению массы больных свиней. Ав-
торы отметили, что лечение инфицированных свиней 
тилмикозин фосфатом в дозе 60–100 мг/л не повлияло 
на результаты анализов крови, мочи, из этого сделан вы-
вод, что препарат безопасен для больных свиней [39].

Оценку эффективности макролидного антибиотика 
в снижении количества респираторных патогенов у по-
росят, отнятых от свиноматок через 12 и 21 сут после 
опороса, проводили L. K. Clark et al. Целью их исследо-
ваний было определение терапевтического действия 
кормового антибиотика тилмикозина на свиней, за-
раженных M. hyopneumoniae, а также влияние препа-
рата на другие возбудители респираторных болезней. 
В  опыте использовали пятьдесят свиней, разделен-
ных на пять экспериментальных групп. Поросята трех 
групп были отняты от свиноматок в 12-суточном воз-
расте: одних заразили M. hyopneumoniae и обработали 
тилмикозином; вторых инфицировали, но препарат не 
вводили; третья группа была интактной. Поросята еще 
двух групп были отлучены от свиноматки в возрасте 
21 сут, их не подвергали заражению M. hyopneumo niae, 
при этом в одной группе применяли тилмикозин, вто-
рой группе препарат не давали. У некоторых свиней 
во всех группах лечения развились клинические при-
знаки, сходные с признаками болезни, вызванной Hae-
mophilus parasuis, им вводили пенициллин в течение 
3 дней подряд. Развитие  респираторного заболевания 
оценивали по наличию кашля и  поражению легких 
при вскрытии. Биологический материал исследовали 
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на наличие M. hyopneumoniae, Actinobacillus pleuropneu-
moniae, H. parasuis, Pasteurella multocida, Streptococcus 
suis и Bordetella bronchiseptica. Кроме того, сыворотки 
крови всех свиней оценивались на наличие антител 
к  M.  hyopneumoniae и  A.  pleuropneumoniae. Также из-
меряли массу тела и рассчитывали прирост в период 
от 12 до 56 сут. Авторами было установлено, что тил-
микозин не повлиял на скорость роста свиней различ-
ных групп и уменьшал кашель (P < 0,01), хотя степень 
поражения легких незначительно (P > 0,05) отличалась 
от животных, не получавших препарат. A. pleuropneumo-
niae, B. bronchiseptica и P. multocida не были выделены 
из тканей ни одной из свиней. Четыре из семи поросят, 
от которых был выделен S. suis, были из контрольной 
группы, тогда как у  животных, обработанных тилми-
козином, данный возбудитель не выявляли. При по-
смертном исследовании выделили H. parasuis у 19 из 
20  свиней, не  зараженных M.  hyopneumoniae, и  7 из 
30 свиней раннего отъема. Свиньи во всех пяти группах 
были серопозитивными к A. pleuropneumoniae в 12-су-
точном возрасте, но в процессе эксперимента титры 
снижались. У двух из десяти свиней, не зараженных ми-
коплазмой и не подвергавшихся обработке тилмикози-
ном, отмечена сероконверсия к M. hyopneumoniae. Сде-
ланы выводы о том, что препарат уменьшал поражения, 
вызванные микоплазменной пневмонией, задерживал 
возникновение кашля и, вероятно, таким образом пре-
пятствовал развитию патологии легких, снижал коло-
низацию S. suis и сероконверсию M. hyopneumoniae [36].

Об эффективности применения тилмикозина при 
других часто регистрируемых бактериальных инфек-
циях (пастереллезе, стрептококкозе, гемофилезном 
полисерозите, инфекционном атрофическом рините) 
сообщают и другие исследователи [39–41].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Микоплазмы способны вызывать глубокие патоло-

гические процессы в организме человека, животных 
различных видов и птиц. Они вызывают воспалитель-
ные заболевания органов дыхания, мочеполовой 
системы, суставов, мозговых оболочек. Чаще всего 
микоплазменная респираторная инфекция протекает 
в виде пневмонии и может осложнять течение какой-
либо вирусной респираторной инфекции.

Микоплазмоз является экономически важным за-
болеванием в птицеводстве и приводит к огромным 
потерям. Результаты исследований, опубликованные 
в различных источниках, показывают, что, как правило, 
высокая чувствительность M. synoviae и M. gallisepticum 
наблюдается к тетрациклинам, тиамулину и тилвало-
зину. Изоляты с повышенной устойчивостью к тилми-
козину (значения МИК90 ≥ 64 мкг/мл) также устойчивы 
к тилозину и линкомицину. Израильские ученые при те-
стировании чувствительности in vitro 50 штаммов M. gal-
lisepticum к антимикробным препаратам установили, что 
приобретенная устойчивость к тилозину, а также к тил-
микозину присутствует у 50% из них. Авторы выявили 
четкую корреляцию между одноточечными мутациями 
в позиции A2058G или A2059G в гене 23S рРНК и приоб-
ретенной устойчивостью M. gallisepticum к макролидам.

Фторхинолоны, тилмикозин, тулатромицин, хлор-
тетрациклин, энрофлоксацин, доксициклин и оксите-
трациклин эффективны против Mannheimia haemolytica 
и Mycoplasma, которые являются основными возбуди-
телями респираторных инфекций ягнят. 

Анализ доступной литературы показал, что изоляты 
M. bovis в значительной степени чувствительны к окси-
тетрациклину, флорфениколу и тулатромицину, менее 
выраженный терапевтический эффект оказывает эн-
рофлоксацин. В  результате экспериментов установ-
лено, что тилмикозин и окситетрациклин эффективны 
при лечении заболеваний дыхательных путей у молод-
няка, даже когда в инфекционный процесс вовлечены 
Mycoplasma  spp. Тилмикозин более эффективен для 
устранения клинических признаков микоплазмоза, но 
его не следует назначать без предварительного тести-
рования на чувствительность патогена.

При сравнении эффективности препаратов для ле-
чения пневмонии после экспериментального интра-
назального заражения поросят-отъемышей M. hyopneu-
moniae установлено значительное терапевтическое 
действие тулатромицина. Заметно повышает лечеб-
ный эффект многократное (курсовое) применение 
энро флоксацина. Применение препаратов широкого 
спектра действия, к которым относится и тилмикозин, 
также является перспективным при лечении микоплаз-
менной инфекций у  свиней. Тилмикозин был эффек-
тивным в борьбе с другими часто регистрируемыми 
бактериальными инфекциями у  свиней  (пастерелле-
зом, стрептококкозом, гемофилезным полисерозитом, 
инфекционным атрофическим ринитом).

Таким образом, эффективность лечения микоплаз-
моза у птиц, крупного и мелкого рогатого скота, сви-
ней зависит как от применяемых препаратов, так и от 
этиологических агентов, значительную роль при этом 
играют сопутствующие микоплазмозу инфекции.
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Биологические особенности коронавирусов 
сельскохозяйственных, домашних животных и птиц: 
сравнительная оценка характера вызываемых ими 
патологических процессов (обзор) 

© Гаффаров Х. З., Яруллин А. И., Гумеров В. Г., Каримуллина И. Г., 2022

РЕЗЮМЕ
Болезни, вызываемые коронавирусами, могут наносить значительный ущерб сельскому хозяйству, обусловленный высокой (доходящей до 100%) 
летальностью среди молодняка. Представители семейства Coronaviridae характеризуются тем, что поражают широкий спектр животных и птиц, при этом 
отмечается выраженное видовое ограничение патогенности. Еще одной особенностью коронавирусов является способность поражать не один, а сразу 
несколько органов. Также существует четкая зависимость тяжести течения болезни от возраста восприимчивого животного и интенсивности патоло-
гических процессов. Так, заболевания, вызываемые данными вирусами, чаще всего имеют острое течение у новорожденных животных и молодняка, 
у взрослых особей они нередко переходят в хроническую и латентную формы. Общее свойство всех болезней, индуцированных коронавирусами, – 
острое нарушение капиллярного кровообращения в пораженном органе, становящееся основой развития дальнейшего патологического процесса. 
В предлагаемой обзорной статье представлена краткая информация об истории открытия и изучения вирусов семейства Coronaviridae, приведена так-
сономия коронавирусов. В работе рассматривается строение, физико-химические и биологические свойства данных вирусов, изложены особенности их 
культивирования in vitro, некоторые биохимические аспекты репликации, анализируется процесс размножения в восприимчивых клетках. Кроме того, 
обобщены некоторые данные об антигенной структуре и иммуногенности, о наличии родственных антигенов у коронавирусов, поражающих человека, 
животных и птиц. В статье приводятся данные о значительной роли коронавирусов в патологии сельскохозяйственных животных и подчеркивается их 
экономическое значение, особенно в условиях промышленного свиноводства и птицеводства.

Ключевые слова: обзор, коронавирусы, млекопитающие, птицы, иммунитет, клиническая картина

Для цитирования: Гаффаров Х. З., Яруллин А. И., Гумеров В. Г., Каримуллина И. Г. Биологические особенности коронавирусов сельскохозяйствен-
ных, домашних животных и  птиц: сравнительная оценка характера вызываемых ими патологических процессов (обзор). Ветеринария сегодня. 
2022; 11 (2):  176–185. DOI: 10.29326/2304-196X-2022-11-2-176-185.

Конфликт интересов: Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Для корреспонденции: Яруллин Айнур Ильнурович, кандидат биологических наук, старший научный сотрудник лаборатории вирусных заболеваний 
животных ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ», 420075, Россия, г. Казань, ул. Научный городок, 2, e-mail: yarulinai@vnivi.ru.

Biological properties of coronaviruses of farm,  
domestic animals and birds: comparative characterization 
of pathology they induce (review) 



177ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2022; 11 (2): 176–185 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2022; 11 (2): 176–185

ОБЗОРЫ | ОБЩИЕ ВОПРОСЫ REVIEWS | GENERAL ISSUES

ВВЕДЕНИЕ
Углубляясь в историю вопроса, следует отметить, 

что коронавирусы, поражающие животных, и особенно 
птиц, были обнаружены и изучены раньше, чем корона-
вирусы человека. Некоторые из них интенсивно иссле-
довались и служили модельной системой при изучении 
молекулярной биологии всей группы этих вирусов [1].

Первый представитель семейства коронавирусов 
был изолирован при изучении этиологии инфекцион-
ного бронхита кур (ИБК) – Infectious Bronchitis Virus (IBV). 
Вирусная природа этого высококонтагиозного и неред-
ко смертельного для молодняка кур заболевания была 
доказана американскими учеными [2, 3]. В дальнейшем 
при электронной микроскопии суспензии вируса ИБК 
методом негативного контрастирования другими ис-
следователями [4] были обнаружены вирусные части-
цы преимущественно округлой или овальной формы 
c плотной мембраной, покрытые булавовидными вы-
ступами – ворсинками (рис. 1).

В следующие годы новое семейство продолжало по-
полняться инфекционными агентами, изолированными 
от людей и животных [5]. Начиная с 1965 г. в литературе 
стали появляться сообщения о выделении вирусов от 
больных людей, проявляющих признаки острых ре-
спираторных заболеваний [6]. Один из таких вирусных 
агентов, полученный от больного подростка и  про-
шедший 3 пассажа на добровольцах, был обозначен 
как В814. Этот штамм и штаммы 229Е, ОС38, ОС43, вы-
деленные американскими исследователями D. Hamre 
and J. J. Procknow [7] в культуре клеток почки эмбриона 
человека, оказались схожи между собой по строению. 
Дальнейшее их изучение показало морфологическую 
общность данных изолятов с вирусом ИБК. В этой свя-
зи появились предпосылки для их объединения в одну 
таксономическую группу.

В ходе сравнительного изучения, проведенного 
группой авторов, правомерность такого объединения 

Рис. 1. Общий вид вириона вируса инфекционного 
бронхита кур. Негативное контрастирование [4]

Fig. 1. General view of the infectious bronchitis virus virion.  
Negative staining [4]

SUMMARY
Coronavirus induced diseases can cause significant damage to agriculture that is associated with high (up to 100%) lethality in young animals. Members of the family 
Coronaviridae are characterized by the fact that they infect a wide range of animals and birds with expressed species-limited pathogenicity. One more coronavirus 
specificity involves their ability to simultaneously affect more than one organ. The disease severity is also strongly correlated with the age of the susceptible animal 
and degree of pathology. Thus, the coronavirus induced diseases are most often acute in newborn and young animals, while such diseases often develop into chronic 
and latent forms in adult animals. The general property of all coronavirus-induced diseases involves acute impairement of capillary circulation in the affected organ 
thus leading to the development of further pathology. The proposed review demonstrates brief overview of the history of discovery and examination of the viruses 
of  Coronaviridae family and describes the coronavirus taxonomy. The paper reviews the virus structure, physico-chemical and biological properties; it describes 
specific features of their cultivation in vitro, some biochemical aspects of the virus replication and analyses the process of their propagation in the sensitive cells. 
Some data on the virus antigen structure and immunogenicity, on the presence of related antigens in the coronaviruses infecting humans, animals and birds are 
demonstrated as well. The paper provides data on the significant role the coronaviruses play in the pathology of farm animals and stresses their economic relevance, 
in particular for the commercial pig and poultry production.
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Coronaviridae, имеют общие биологические признаки 
и сходство в морфологическом строении. Вирион ко-
ронавирусов сферической формы (120–160 нм) с ха-
рактерными выростами  – пепломерами (15–20  нм), 
образующими зубчатое обрамление. Их форма и рас-
стояние между булавовидными выступами служат диф-
ференциальными структурными признаками, которые 
позволяют при негативном контрастировании отличать 
коронавирусы от орто- и парамиксовирусов.

Коронавирусный нуклеокапсид представляет собой 
протяженную гибкую спираль, содержащую геномную 
положительную РНК (молекулярная масса 5,5  ×  106) 
и большое число молекул фосфорилированного нуклео- 
капсидного белка N (50–60 К). Вирусная оболочка со-
стоит из липидного биослоя, образующегося из внутри-
клеточной мембраны клетки-хозяина, и двух вирусных 
гликопротеинов: E1 (20–30 К) и Е2 (180–200 К); пепломе-
ры – из молекул Е2. Матриксный гликопротеин Е1 про-
низывает липидный биослой и взаимодействует с ну-
клеокапсидом внутри вирусной частицы [11] (рис. 2).

ФИЗИКО-ХИМИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА  
КОРОНАВИРУСОВ
Коронавирусы относятся к инфекционным агентам 

с умеренной степенью устойчивости во внешней среде. 
Все представители данного семейства хорошо перено-
сят лиофилизацию под вакуумом и в высушенном виде 
сохраняются при температуре 4 °С в течение несколь-
ких лет. Коронавирусы инактивируются ультрафиоле-
товыми лучами. Время, необходимое для полной поте-
ри инфекционной активности, зависит от расстояния 
до источника облучения. Более длительная экспозиция 
(100–120 мин) сопровождается полной деструкцией 
вириона гемагглютинирующего вируса энцефаломие-
лита свиней (ГВЭС), исчезновением его инфекционной 
и  гемагглютинирующей активности  [12]. Солнечные 
лучи также разрушают коронавирусы, однако процесс 
проходит довольно медленно, и даже для небольших 
концентраций вируса требуется не менее 3 ч при тем-
пературе 37–38 °С, чтобы полностью его инактивиро-
вать [13].

Данные о влиянии концентрации ионов водорода 
на стабильность коронавирусов неоднородны. Боль-
шинство исследователей придерживаются мнения, что 
для всех представителей данного семейства диапазон 
рН 7,0–7,5 является оптимальным. Все виды коронави-
русов разрушаются жирорастворителями: при обра-
ботке твином, эфиром, хлороформом они полностью 
инактивируются [14].

Ионные и неионные детергенты – Triton Х-100, до-
децилсульфат натрия, дезоксихолат, Nonidet Р-40 – раз-
рушают коронавирусы [15]. Представители данного се-
мейства вирусов достаточно резистентны к действию 
протеаз (трипсина, пепсина) и амилазы, но разрушают-
ся фосфолипазой С.

Коронавирусы инактивируют следующими дезин-
фицирующими средствами: 1%-ми растворами фено-
ла, крезола и  формалина, 70%-м  этиловым спиртом, 
мыльно-карболовым раствором и 10%-м раствором 
соды, при экспозиции 3–10 мин [16].

Исследование выживаемости коронавирусов во 
внешней среде на модели вируса ИБК, проведенное 
Т.  Т.  Сатылгановым, показало, что в  воздухе в  виде 
аэро золя они не теряют инфекционной активности 
в течение 8–10 ч, в питьевой воде – значительно доль-

подтвердилась, кроме того, было установлено, что 
в эту же группу в дополнение к уже известным можно 
отнести вирус гепатита мышей, имеющий аналогичную 
форму и строение [8].

Несмотря на разных естественных хозяев вирусов 
и  вызываемые ими болезни, наблюдается общность 
не только их строения, но и ряда биологических при-
знаков. Было выбрано пять основных определяющих 
критериев: 

– средний размер вириона 80–160 нм;
– одноцепочечная РНК;
– наличие мембраны;
– форма вирионов в виде округлых телец с характер-

ной короной из булавовидных выступов;
– репродукция вируса в цитоплазме с почкованием 

внутрь цитоплазматических вакуолей.
Группу инфекционных агентов с подобным строени-

ем в 1968 г. было предложено назвать коронавирусами, 
что подчеркивало своеобразие присущей им формы. 
В 1976 г. Международный комитет по таксономии виру-
сов (ICTV) присвоил коронавирусам статус семейства. 
В дальнейшем в него были включены и другие вирусы, 
выделенные от животных и птиц, а также возбудители, 
выявленные при изучении контаминации клеточных 
культур различного происхождения.

ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА  
КОРОНАВИРУСОВ
Коронавирусы (CoV; семейство Coronaviridae) от-

носятся к отряду Nidovirales, который включает в себя 
крупные оболочечные РНК-содержащие вирусы. По 
данным Д. К. Львова и соавт., этот отряд объединяет три 
семейства, одно из которых – Coronaviridae, включаю-
щее, в свою очередь, два подсемейства и 8 родов [9]. 
Для обозначения четырех родов семейства коронави-
русов ICTV предложил использовать буквы греческо-
го алфавита: alpha, beta, gamma и delta [10]. Как уже 
сообщалось выше, вирусы, относящиеся к семейству 

Рис. 2. Структура коронавируса [11]

Fig. 2. Coronavirus structure [11] 
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молекулы Е1 [29–32]. На плазматической мембране мо-
жет накапливаться большое количество Е2, но на них 
никогда не происходит почкования вирионов, веро-
ятно, потому, что там нет свободного Е1. Сферические 
почкующиеся вирионы, которые содержат собранный 
нуклеокапсид, «проталкиваются» в полость ШЭР и ап-
парата Гольджи, затем переходят в  гладкие пузыри 
(везикулы) и мигрируют к краю клетки, где сливаются 
с плазматической мембраной, в результате чего во вне-
клеточное пространство выходит большое количество 
вирионов [14, 33, 34].

Нередко вирионы высвобождаются из клетки 
только при ее гибели, однако коронавирусы спо-
собны выходить также из неразрушенных клеток, 
по-видимому, с  помощью механизма клеточной се-
креции  [31,  32,  35,  36]. Способность коронавирусов 
покидать нелизированную клетку является важным 
фактором, обеспечивающим возможность умеренной 
(нецитопатической) инфекции. На плазматической 
мембране зараженных клеток наблюдается большое 
количество вирионов, которые не почкуются от нее, а, 
скорее всего, адсорбируются на ней уже после выхода 
из зараженных клеток [37].

ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ  
КОРОНАВИРУСНЫХ ИНФЕКЦИЙ
У коронавирусов, как и у других вирусов, имеющих 

оболочку, сложный антигенный состав. Проведенные 
исследования людей и  животных, перенесших есте-
ственную коронавирусную инфекцию или искусственно 
инфицированных коронавирусами, свидетельствуют о 
том, что антигены способны инициировать выработку 

ше, до 9 сут, а на твердых и мягких предметах (пух, перо, 
скорлупа, дерево) – до 12 сут [17].

Весной вне помещений при температуре  0–18  °С 
и относительной влажности 49–84% вирус инактиви-
руется в течение 4–11 сут; летом при температуре 10–
23 °С и влажности 68–90% – 3–9 сут; зимой сохраняет 
активность в течение 33–44 сут. При обработке инфици-
рованных поверхностей растворами хлорной извести, 
содержащими 3% активного хлора, требовалось 6 ч для 
эффективной дезинфекции; при обработке растворами 
0,5%-го формальдегида и 3%-го тетрахлорида калия – 
3  ч, а  раствор гипохлорита натрия с  содержанием 
1,5% активного хлора дезинфицировал поверхности 
за 1 ч. При применении аэрозолей время экспозиции 
увеличивалось. Так, при использовании аэрозоля ги-
похлорита натрия с содержанием 5% активного хлора 
был необходим 12-часовой контакт с обеззараживае-
мой поверхностью для надежной инактивации виру-
са ИБК [17].

ОСОБЕННОСТИ РЕПРОДУКЦИИ  
КОРОНАВИРУСОВ
Впервые биохимические аспекты репликации коро-

навирусов были изучены W. B. Becker et al. при иссле-
довании зараженных вирусом ИБК клеток хорионал-
лантоисной оболочки куриного эмбриона [18]. Было 
установлено, что вирус почкуется в  цистерны эндо-
плазматической сети и цитоплазматические пузырьки, 
а не через плазматическую мембрану. Перед почкова-
нием в мембране появляется четко выраженный утол-
щенный серповидный слой белка [19, 20]. Результаты 
дальнейших исследований разных авторов показали, 
что коронавирусы прикрепляются к рецепторам кле-
ток-мишеней концами своих Е2-пепломеров  [21–23]. 
Вирус проникает в клетку путем слияния вирусной обо-
лочки с плазматической мембраной или посредством 
эндоцитоза [1].

У всех вирусов, содержащих положительную РНК, 
после проникновения в  клетку первым этапом ви-
русного цикла является прикрепление геномной РНК 
к рибосомам, что приводит к синтезу вирусной РНК-
зависимой РНК-полимеразы вируса [24].

Нуклеокапсидный белок  N и  некоторые неструк-
турные белки синтезируются, по-видимому, на поли-
сомах в цитоплазматическом матриксе [25, 26]. Синтез 
гликопротеинов  Е1 и  Е2 происходит на полисомах, 
прикрепленных к  шероховатому эндоплазматиче-
скому ретикулуму (ШЭР). Спиральный нуклеокапсид 
коронавирусов образуется в цитоплазме зараженных 
клеток благодаря взаимодействию вновь синтези-
рованных РНК с молекулами белка N. Нуклеокапсид 
обладает гибкой, довольно рыхлой структурой и чув-
ствителен к действию РНКазы, его плотность составляет 
 1,24–1,29 г/см3 [27, 28].

Вирионы коронавирусов образуются при поч-
ковании от мембран  ШЭР и/или аппарата Голь-
джи [18] (рис. 3).

На мембранах ШЭР или аппарата Гольджи белки 
клетки-хозяина исключаются из почкующихся ви-
рионов и замещаются вирусными гликопротеинами, 
взаимодействие нуклеокапсида и мембран ШЭР или 
аппарата Гольджи осуществляется с  помощью цито-
плазматического домена гликопротеина  Е1. Почко-
вание коронавирусов происходит только на тех вну-
триклеточных мембранах, на которых локализованы 

Рис. 3. Клетка, зараженная респираторным коронавирусом человека 
HCoV-229E. На мембранах ШЭР и гладких везикул наблюдается 
почкование сферических вирионов коронавируса (стрелки). Внутри 
вирионов видны электроноплотные нуклеокапсиды. Прежде чем 
выйти из клетки при помощи экзоцитоза или клеточного лизиса, 
вирионы выходят в полость ШЭР или проходят через аппарат 
Гольджи (увеличение 60 000×) [21]

Fig. 3. A cell infected with the human respiratory coronavirus HCoV-229E. 
Budding of the coronavirus spherical virions (arrows) is observed on the 
membranes of RER and smooth vesicles. Inside the virions, electron-dense 
nucleocapsids are visible. Before leaving the cell due to exocytosis or cell 
lysis, the virions enter the RER cavity or pass through the Golgi apparatus 
(magnification 60 000×) [21] 
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Вопрос об антигенном родстве коронавирусов че-
ловека и животных представляет особый интерес. Уста-
новлено, что коронавирусы человека серологически 
связаны с коронавирусами крупного рогатого скота, 
мышей, а также ГВЭС [1].

Коронавирусы грызунов (вирус гепатита мышей 
и коронавирус крыс) антигенно родственны между со-
бой и с коронавирусом человека [49].

Энтеропатогенные коронавирусы индеек и  круп-
ного рогатого скота также обладают антигенным род-
ством. Двусторонняя антигенная связь установлена 
между коронавирусом индеек и коронавирусами кур 
и мышей.

Установлено, что генетическая рекомбинация про-
исходит с высокой частотой между геномами различ-
ных, но родственных между собой коронавирусов. Это 
может быть важным механизмом появления генетиче-
ски измененных вирусов в природе [47].

ЗНАЧЕНИЕ КОРОНАВИРУСОВ  
В ПАТОЛОГИИ ЖИВОТНЫХ И ПТИЦ
Основным заболеванием коронавирусной природы 

у свиней является трансмиссивный гастроэнтерит 
свиней, проявляющийся рвотой, изнурительной диа-
реей, дегидратацией организма, высокой смертностью, 
особенно среди поросят в первые 10 дней жизни. При 
первичных вспышках заболеваемость и  гибель сре-
ди новорожденных поросят может достигать  100%, 
в этом случае хозяйство остается практически без при-
плода [33, 44].

Особенностью патогенеза ТГС является способ-
ность вируса размножаться также в респираторном 
тракте свиней  – эпителиальных клетках слизистой 
оболочки носовой полости и легких  [50, 51]. В опы-
тах in  vitro установлено, что вирус  ТГС реплициру-
ется в  культуре альвеолярных макрофагов свиней. 
Это подтверждает, что вирус поражает не только ки-
шечник [44, 52–54].

В качестве наиболее вероятного резервуара виру-
са ТГС в межэпизоотический период обычно рассма-
тривают откормочных свиней, заболевание у которых 
поддерживается в  энзоотической или бессимптом-
ной формах [44]. Резервуаром возбудителя инфекции 
могут выступать стада с системой непрерывных опо-
росов [55].

Другой коронавирус свиней, обладающий гемагглю-
тинирующим свойством, вызывает тяжелое заболева-
ние, в настоящее время известное как энцефаломие-
лит свиней [34, 49, 56]. Вспышку болезни в провинции 
Онтарио (Канада) с клинической картиной энцефало-
миелита поросят 4–7-суточного возраста впервые опи-
сали A. S. Greig et al. [57].

Гемагглютинирующий вирус энцефаломиелита 
свиней выделен в Польше в 1971 г. от больных ново-
рожденных поросят, а также изолирован из носовых 
раковин свиней с  симптомами атрофического ри-
нита в 1972 г. в США. Эта коронавирусная инфекция 
характеризуется высокой контагиозностью (близкой 
к 100%) и проявляется рвотой, анорексией, запором 
и прогрессирующим истощением животных. Болезнь 
поражает в основном поросят не старше 2-недельно-
го возраста [57]. По данным C. K. Roe and T. J. Alexander, 
смертность поросят этого возраста достигает 100% [58], 
а результаты исследований других авторов указывают 
на то, что данный показатель несколько варьирует [59]. 

вируснейтрализующих, комплементсвязывающих, пре-
ципитирующих, лизирующих и антигемагглютинирую-
щих антител. Иммунологическая реакция развивается 
достаточно быстро: сравнительно высокие титры анти-
тел в крови могут быть отмечены к 10–15-му дню после 
инфицирования или иммунизации. Механизм действия 
антител изучался посредством прямого наблюдения 
в электронном микроскопе. Так, было показано, что 
сыворотки переболевших или иммунизированных 
птиц не только обладают вируснейтрализующими 
свойствами, но и способны вызывать хорошо видимую 
при микроскопии агглютинацию вирионов коронави-
русов [4]. Кроме того, установлены отличия в действии 
гомо- и гетерологичных сывороток, что указывает на 
неоднородность структуры мембран коронавирусов, 
существование в ней определенных локусов, где со-
средоточены наиболее активные антигены. Специфи-
ческие кодируемые вирусами полноценные антигены 
локализуются на дистальных концах ворсинок. Эти 
данные, полученные при изучении вируса ИБК, были 
подтверждены на модели другого коронавируса птиц – 
вируса энтерита индюков [38].

Общие представления об антигенных свойствах 
разных видов коронавирусов основаны на сравни-
тельном изучении степени родства разных штаммов, 
проведенном в реакциях нейтрализации, связывания 
комплемента, реже торможения гемагглютинации, 
и наблюдении за эффектом перекрестной резистент-
ности in vivo [4, 14].

Коронавирусы, вызывающие энцефаломиелит сви-
ней (ЭС), трансмиссивный гастроэнтерит свиней (ТГС) 
и  эпизоотическую диарею свиней  (ЭДС), по одним 
данным, являются самостоятельными в  антигенном 
отношении видами, по другим – содержат общие анти-
гены [39–48]. При сравнительном изучении штаммов 
ГВЭС, выявленных в разных странах, в том числе в США, 
Англии и Японии, установлено, что они сходны по анти-
генной структуре и отнесены к одному серотипу [39, 40]. 
У вируса ТГС антигенная вариабельность не установле-
на: штаммы, выделенные от животных в разных странах, 
серологически идентичны [41]. В 1986 г. был выделен 
и  идентифицирован ТГС-подобный респираторный 
коронавирус свиней (РКВС), который обладал антиген-
ным родством с вирусом ТГС и индуцировал нейтра-
лизующие его антитела. Основным отличием нового 
коронавируса являлась его исключительная пневмо-
тропность при отсутствии энтеропатогенности [42, 47]. 
Оба вируса сходны между собой в антигенном отно-
шении и имеют нейтрализующие эпитопы в основных 
вирионных белках (N, S и М) [47]

Среди коронавирусов млекопитающих вирус ТГС 
проявляет родство с кишечным коронавирусом собак, 
вирусом инфекционного перитонита кошек и респира-
торным коронавирусом людей, вызванным штаммом 
229Е [43, 44]. Антитела, появляющиеся в крови собак 
после инфицирования коронавирусом, способны ней-
трализовать вирус ТГС [45].

Представления об антигенной и геномной гомоло-
гии представителей семейства Coronaviridae основаны 
на их сравнительном изучении с использованием раз-
личных современных методов. В результате определе-
на типовая (для вируса одного вида), групповая (для 
группы антигенно родственных вирусов ТГС и РКВС) 
и межвидовая (коронавирусы собак, кошек, свиней) 
антигенная общность.
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яйценоскость [19, 67, 68]. Именно потеря яйценоскости 
является наиболее пагубным последствием коронави-
русной инфекции.

Коронавирусный энтерит («синий гребень») индю-
ков. Заболевание впервые зарегистрировали в 1951 г. 
в США. В 1953 г. был изолирован вирус [69], который 
в 1974 г. отнесли к семейству коронавирусов. Во всех 
случаях было отмечено, что это высококонтагиоз-
ное заболевание, поражающее 90–100% популяции 
птенцов и взрослых птиц [70]. Вспышка, как правило, 
возникает внезапно, и уже через 3–5 дней все воспри-
имчивое поголовье оказывается заражено. Инкубаци-
онный период длится 48–72 ч. Заболевание начинается 
с повышения температуры, индейки отказываются от 
корма и питья, наблюдается расстройство деятельно-
сти желудочно-кишечного тракта (диарея), слабость, 
цианоз гребня и уменьшение массы тела [71].

Инфекционный перитонит кошек  – это высоко-
контагиозное заболевание впервые описано в 1966 г. 
американскими исследователями L.  G.  Wolfe and 
R. A. Griesemer [72]. Наиболее типичными его призна-
ками являются асцит, анорексия, уменьшение массы 
тела, флуктуирующая температура, сопровождаю-
щаяся угнетенным состоянием. В некоторых случаях 
у больных животных возникает рвота, диарея, анемия 
и желтуха. Заболевание, как правило, прогрессирует 
медленно и длится 3–4 месяца. Летальность среди за-
болевших кошек довольно высокая. При электронно-
микроскопическом исследовании тканей вынужденно 
убитых кошек B. C. Zook et al. обнаружили в клетках 
печени, селезенки и  кишечника вирусные частицы, 
морфологически неотличимые от коронавирусов [73], 
а J. M. Ward доказал существование этиологической 
связи между этими агентами и инфекционным перито-
нитом кошек [74].

Этиологическим агентом коронавирусного энтери-
та собак является представитель семейства Corona-
viridae. Возбудитель был впервые выделен в  США 
в 1971 г. Вирус хорошо размножается в культуре кле-
ток почки собаки. При экспериментальном заражении 
патоген вызывает у щенков диарею вследствие разру-
шения зрелых клеток ворсинок тонкого отдела кишеч-
ника. Коронавирус собак имеет антигенное родство 
с  вирусом трансмиссивного гастроэнтерита свиней, 
респираторным коронавирусом свиней и вирусом ин-
фекционного перитонита кошек [75].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Обобщая представленную в  статье информацию, 

необходимо отметить, что характерной чертой коро-
навирусов является широкий спектр их естественных 
хозяев в сочетании с выраженным видовым ограниче-
нием патогенности. По способности поражать разные 
органы коронавирусы могут быть отнесены к пантроп-
ным вирусам [1]. Заболевания, вызываемые ими, имеют 
в основном острое течение, но могут переходить в хро-
нические и латентные формы. Всем видам коронави-
русов присуща четкая зависимость тяжести течения 
болезни от возраста восприимчивого животного и ин-
тенсивности патологических процессов. Так, тяжелые 
бронхиты наблюдались только у цыплят (вирус ИБК), 
смертельные гепатиты – у новорожденных мышат (ви-
рус гепатита мышей), смертельные пневмонии – у но-
ворожденных крысят (коронавирус крыс), тяжелые 
смертельные гастроэнтериты и  энцефаломиелиты  –  

Инкубационный период заболевания длится, как пра-
вило, не более 5–6 сут. Иногда в первые 2–3 сут рвота 
и  потеря аппетита являются ведущими симптомами, 
однако потом на первый план выступают признаки тя-
желого поражения ЦНС.

Вирус размножается в культурах клеток щитовид-
ной железы свиней, легких эмбриона свиней, пере-
виваемой линии клеток тестикул поросенка, линии 
клеток почки поросенка РК-15. При репродукции 
в культуре клеток почки поросенка образует гигант-
ские  клетки [60].

Коронавирусный энтерит телят. В 1972 г. амери-
канскими исследователями C. A. Mebus et al. впервые 
установлено, что диспепсию новорожденных телят 
может вызывать коронавирус  [61,  62]. Первичная 
этиологическая роль этого агента была доказана при 
экспериментальном заражении коронавирусом телят 
в естественных условиях, а также новорожденных, ли-
шенных молозива, и гнотобионтов [63].

Несмотря на то что самым характерным клиниче-
ским признаком коронавирусного энтерита телят яв-
ляется диарея, вирус поражает не только кишечник, 
но и  респираторный тракт животных. Возбудитель 
размножается преимущественно в дистальной части 
тонкого и толстом кишечнике, эпителиальных клетках 
слизистой оболочки носовой полости, трахеи и лег-
ких. Коронавирусы крупного рогатого скота могут 
вызывать развитие латентной инфекции. Клинически 
здоровое животное может быть хроническим носите-
лем вируса, выделяя его с фекалиями в течение 7 ме-
сяцев [64].

Mebus C. A. et al. описали патолого-анатомические 
изменения у  телят-гнотобионтов, инфицированных 
возбудителем коронавирусного энтерита [61]. Развитие 
болезни было подтверждено методом иммунофлуорес-
ценции и электронно-микроскопическими исследова-
ниями ультратонких срезов из стенок кишечника те-
лят с признаками острой диареи, вынужденно убитых 
в разные сроки после заражения, в том числе на пике 
клинической картины. Специфическое свечение на-
блюдалось в эпителиальных клетках ворсинок тонкого 
кишечника уже через 4 ч после инфицирования и до-
стигало максимальной интенсивности к 44-му ч. При 
электронно-микроскопическом исследовании клеток 
слизистой оболочки тонкого кишечника в  ретикуло-
эндотелиальных клетках мезентериальных лимфоуз-
лов обнаруживали вирусные частицы, находившиеся 
в цитоплазматических вакуолях, больших цистернах 
и околоклеточном пространстве [65, 66].

Наиболее полно изучен представитель корона-
вирусов птиц, вызывающий инфекционный бронхит 
кур (ИБК). Основными клиническими признаками за-
болевания являются воспаление воздушных мешков, 
ринит, кашель со слизистой мокротой, чихание, конъ-
юнктивит, удушье, угнетенное состояние. Заболевание 
имеет короткий инкубационный период – в среднем 
18–36 ч. Птицы разного возраста болеют неодинаково: 
у 1–5-недельных цыплят смертность достигает 25–40%. 
Заболевание высококонтагиозно, и уже в первые дни 
после начала вспышки у 70–90% цыплят развиваются 
отчетливые клинические признаки. У  взрослых кур-
несушек заболевание протекает с менее выраженным 
респираторным синдромом и, как правило, смертность 
среди них невысокая. У птиц наблюдается вялость, по-
теря аппетита, чихание, истечение из носа, снижается 
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только у поросят (вирус ТГС и ГВЭС), смертельная диа-
рея – лишь у новорожденных телят (возбудитель ко-
ронавирусного энтерита телят). У взрослых особей тех 
же видов инфекция проходила в стертой форме или 
протекала инаппарантно.

Во всех описанных случаях заболеваний, обуслов-
ленных разными видами коронавирусов, есть общее – 
острое нарушение капиллярного кровообращения 
в пораженном органе, лежащее в основе патологиче-
ского процесса, вызванного возбудителем. Следствием 
этого является отек органа, профузная серозная экс-
судация, а в наиболее выраженных случаях – некроз 
и отторжение выстилки. Аналогичные явления наблю-
дались и при болезни «синего гребня» индеек, когда 
цианоз гребня и общая астения были связаны с исто-
щающим энтеритом и профузной диареей [14].

По каждому из рассмотренных в статье видов ко-
ронавирусов накопился определенный объем разно-
образной информации, позволяющей провести срав-
нительный анализ их свойств, строения, антигенных 
взаимосвязей и составить представление об их роли 
в патологии сельскохозяйственных, домашних живот-
ных и птиц. Однако даже те патологические синдромы, 
которые в настоящее время можно с достоверностью 
связать с коронавирусами, свидетельствуют о большом 
уроне, наносимом данными патогенами сельскому хо-
зяйству.
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РЕЦЕНЗИИ 
PEER REVIEWS

Учебное пособие иллюстрировано большим количе-
ством рисунков, демонстрирующих особенности кли-
нического проявления и патолого-анатомических из-
менений у инфицированных вирусами оспы коз и оспы 
овец животных. 

Учебное пособие предназначено для обучающихся 
различного уровня: студентов, аспирантов, слушателей 
курсов повышения квалификации – как источник со-
временных знаний по таким важным инфекционным 
заболеваниям, как оспа овец и оспа коз. Кроме того, 
материал будет полезен для специалистов государ-
ственной ветеринарной службы и органов ветеринар-
ного надзора страны.

Авторами проделана очень большая работа по ана-
лизу эпизоотической ситуации по оспе овец и оспе коз 
в различных странах мира и в Российской Федерации, 
а также существующих мер профилактики и борьбы 
с ними.

Считаю издание учебного пособия своевременным, 
уместным и  полезным не только для студентов, но 
и широкого круга ветеринарных специалистов инфек-
ционного профиля.

В учебном пособии рассмотрены две особо опасные 
инфекционные трансграничные болезни – оспа овец 
и оспа коз. В частности, приведены современные ли-
тературные данные и результаты собственных научных 
исследований эпизоотической ситуации по оспе овец 
и оспе коз в Российской Федерации и мире. Представ-
лены сведения об этиологической структуре и морфо-
логии возбудителей, источниках инфекции и факторах 
передачи, особенностях патогенеза с перечислением 
стадий развития патологического процесса у инфици-
рованных животных, основных клинических признаках 
заболеваний и  патолого-анатомических изменений 
у овец и коз. 

Значительное внимание уделено описанию особен-
ностей диагностики оспы овец и оспы коз, детально 
рассмотрены методы отбора проб биологического 
материала для вирусологических, серологических, 
молекулярно-генетических и гистологических иссле-
дований.

Обращено внимание на необходимость проведения 
дифференциальной диагностики, приведен перечень 
заболеваний и факторов, которые нужно исключить.
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В последние годы ветеринарная наука и практика 
накопила достаточно большой опыт по предотвра-
щению распространения и  ликвидации очагов  АЧС, 
однако он разрознен и требует обобщения. Такой под-
ход осуществлен авторами рецензируемого учебно-
методического пособия «Африканская чума свиней» 
А. С. Иголкиным и К. Н. Груздевым, ведущими специ-
алистами по АЧС.

Рецензируемая работа состоит из 11 разделов и из-
ложена на 126 страницах. В доступной форме освещены 
вопросы эпизоотологии АЧС в России и других странах 
мира, этиологии болезни, особенностей генетической 
организации вируса АЧС, его культивирования, принци-
пы дифференциации изолятов, устойчивости к действию 
различных химических и физических факторов и др. Рас-
смотрены источники и пути передачи инфекции. Опи-
саны современные методы лабораторной диагности-
ки, патогенез, клинические и патолого-анатомические 
признаки болезни, а также профилактики АЧС и меры 
борьбы. Большое внимание уделено первичной диф-
ференциальной диагностике АЧС, что особенно важно 
практикующим ветеринарным специалистам.

Материалы, представленные в учебном пособии, от-
ражают многолетний опыт работы авторов и коллекти-
вов различных НИУ. Они будут полезны ветеринарным 
специалистам различного уровня для использования 
в своей практической работе. Работа легко читается, 
иллюстрирована авторскими информативными каче-
ственными рисунками и таблицами. Учитывая высокий 
уровень представленного материала, учебно-методи-
ческое пособие следует рекомендовать для использо-
вания в учебных процессах, а также как информацион-
ный материал.

Африканская чума свиней (АЧС)  – болезнь диких 
и домашних свиней, возбудителем которой является 
ДНК-содержащий вирус семейства Asfarviridae рода 
Asfivirus, штаммы и изоляты которого характеризуют-
ся значительным генетическим и иммунологическим 
разнообразием, обуславливающим различия их био-
логических свойств. С момента заноса на территорию 
нашей страны (2007 г.) вируса АЧС II генотипа 8 серо-
типа данная проблема является самой серьезной для 
отечественного свиноводства, нанося значительный 
экономический ущерб отрасли в целом и представляя 
большую угрозу продовольственной безопасности 
нашей страны. В последние годы трансгранично рас-
пространившись в западном и восточном направле-
ниях, вирус АЧС существенно расширил ареал своего 
обитания, а сама болезнь приносит многомиллиардные 
убытки во многих странах мира. Возможная одновре-
менная циркуляция в природе штаммов вируса с раз-
личной степенью вирулентности предопределяет 
совершенствование алгоритма диагностических и пре-
вентивных мероприятий при подозрении на АЧС, при 
этом отсутствие средств специфической профилактики 
и лечения, недостаточная изученность проблемы ос-
ложняют борьбу с данной инфекцией. В настоящее вре-
мя согласно утвержденным «Ветеринарным правилам 
осуществления профилактических, диагностических, 
ограничительных и иных мероприятий, установления 
и отмены карантина и иных ограничений, направлен-
ных на предотвращение распространения и ликвида-
цию очагов африканской чумы свиней» в животновод-
ческом комплексе или в личном подсобном хозяйстве, 
где зафиксирована вспышка АЧС, вводится карантин, 
все поголовье свиней подлежит уничтожению.

Peer-review of study guide “African swine fever”. А. S. Igolkin, K. N. Gruzdev.  
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В пособии изложена теоретическая и практическая 
информация, необходимая руководящему звену вете-
ринарной службы страны, а также непосредственным 
исполнителям, осуществляющим профилактические, 
диагностические и  ограничительные мероприятия, 
направленные на предотвращение распространения 
и ликвидацию очагов АЧС.

Выбранная форма учебно-методического пособия 
позволяет расширить и  закрепить знания по изло-
женной проблеме. Применение раздела вопросов для 
самоконтроля дает возможность адекватно оценивать 
уровень усвоенных знаний слушателей при проведе-
нии семинаров, вебинаров, курсов, в том числе прово-
димых дистанционно.

Использование данного учебно-методического по-
собия в учебном процессе будет способствовать даль-
нейшему повышению профессиональной квалифика-
ции специалистов практической ветеринарии.

Следует отметить хорошую иллюстрированность 
пособия, грамотное изложение материала и  каче-
ственный подбор литературы, на которую ссылаются 
авторы.

Подготовленное учебно-методическое пособие 
можно рекомендовать при проведении курсов, семи-
наров, вебинаров для повышения квалификации спе-
циалистов ветеринарного и биологического профиля, 
а также его можно использовать в качестве источника 
информации работникам муниципальных учреждений, 
служб лесного хозяйства, МЧС, населению об этой со-
циально значимой болезни свиней.

Африканская чума свиней (АЧС) – контагиозная сеп-
тическая болезнь домашних свиней и диких кабанов. 
Она представляет огромную угрозу для отрасли свино-
водства любой из стран, где занимаются разведением 
данных животных. Возбудителем  АЧС является ДНК-
содержащий вирус рода Asfivirus семейства Asfarviridae. 
Мировой опыт борьбы с АЧС показал, что отсутствие 
средств профилактики и лечения сильно осложняет 
предотвращение распространения и ликвидацию оча-
гов болезни.

Как показывает практика, для осуществления вы-
полнения правил профилактических, диагностических, 
ограничительных мероприятий, направленных на пре-
дотвращение распространения и ликвидацию очагов 
африканской чумы свиней, требуются подготовленные, 
обученные люди.

Настоящее учебно-методическое пособие «Африкан-
ская чума свиней» подготовлено ведущими специали-
стами научного учреждения ФГБУ «ВНИИЗЖ» А. С. Игол-
киным, К. Н. Груздевым, имеющими практический опыт 
борьбы с АЧС. Материалы, представленные в рецензи-
руемой работе, отражают многолетний опыт изучения 
этиологии инфекции, особенности генетической орга-
низации вируса АЧС, принципы дифференциации изоля-
тов, репродукции, устойчивости вируса к действию раз-
личных химических и физических факторов, отражены 
современные методы лабораторной диагностики, а так-
же профилактики АЧС и меры борьбы с заболеванием.

Авторами представлен мировой опыт, накопленный 
по рассматриваемым вопросам.
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«Ветеринария сегодня» –  
это прекрасная возможность  
заявить о себе миру! 
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РЕГИОНАЛЬНАЯ РЕФЕРЕНТНАЯ 
ЛАБОРАТОРИЯ МЭБ  
ПО ЯЩУРУ

OIE REGIONAL REFERENCE LABORATORY  
FOR FOOT AND MOUTH DISEASE 

ФГБУ «ФЕДЕРАЛЬНЫЙ ЦЕНТР ОХРАНЫ 
ЗДОРОВЬЯ ЖИВОТНЫХ»

FGBI "FEDERAL CENTRE FOR ANIMAL HEALTH" (FGBI "ARRIAH")

РЕФЕРЕНТНАЯ ЛАБОРАТОРИЯ МЭБ 
ПО ВЫСОКОПАТОГЕННОМУ И НИЗКОПАТОГЕННОМУ 
ГРИППУ ПТИЦ И НЬЮКАСЛСКОЙ БОЛЕЗНИ

OIE REFERENCE LABORATORY FOR HIGHLY PATHOGENIC AVIAN INFLUENZ A 
AND LOW PATHOGENIC AVIAN INFLUENZ A (POULTRY) AND NE WCASTLE DISEASE

18+

36.06.01 Ветеринария и зоотехния  
(группа научных специальностей 
4.2. Зоотехния и ветеринария), 
специальность 06.02.02 Ветеринарная 
микробиология, вирусология, 
эпизоотология, микология 
с микотоксикологией и иммунология 
(4.2.3 Инфекционные болезни 
и иммунология животных) – 9 мест;

06.06.01 Биологические науки 
(группа научных специальностей 
1.5. Биологические науки), 
специальность 03.02.02 Вирусология 
(1.5.10 Вирусология) – 3 места.

Прием документов для поступления 
в аспирантуру проводится с 1 июня по 31 августа 
2022 года

Поступающие в аспирантуру сдают конкурсные 
вступительные экзамены в соответствии 
с государственными образовательными стандартами 
высшего профессионального образования 
по специальной дисциплине, философии, 
иностранному языку. 

В ФГБУ «ВНИИЗЖ» издано учебно-методическое пособие 

Иголкин А. С., Груздев К. Н. Африканская чума свиней: 
учебно-методическое пособие. – Владимир: ФГБУ «ВНИИЗЖ», 
2021. – 126 с.: ил.
ISBN 978-5-900026-79-4

ФГБУ «Федеральный центр охраны здоровья животных» (ФГБУ «ВНИИЗЖ») 
объявляет о приеме в аспирантуру в 2022 году по двум направлениям подготовки:

Товарный знак зарегистрирован Федеральной службой  по интеллектуальной собственности,  № 514190 от 28.05.2014.

Целью учебно-методического пособия является представление 
ветеринарным специалистам, руководителям свиноводческих хозяйств, фермерам, 
охотникам, работникам лесного хозяйства, муниципальным и государственным 
служащим сведений об африканской чуме свиней (АЧС): истории, этиологии, 
характеристике возбудителя, патогенезе, клинической и патолого-анатомической 
картине, мерах борьбы с  болезнью. Пособие включает общую информацию 
о мировом ареале распространения АЧС, путях передачи, лабораторных 
методах обнаружения вируса/антигена/генома или специфических антител, 
необходимых для своевременной качественной диагностики, дифференциальной 
диагностики, а также методах реагирования, направленных на предотвращение 
и ликвидацию заболевания. Включены рекомендации по действию специалистов 
и руководителей различных уровней в условиях вспышки АЧС. 

Учебно-методическое пособие предназначено для повышения 
квалификации специалистов ветеринарного и  биологического профиля, 
материалы могут быть использованы в  качестве источника информации 
для населения об этой социально значимой болезни свиней.

НЕОБХОДИМЫЕ ДОКУМЕНТЫ:
– заявление на имя директора ФГБУ «ВНИИЗЖ»;
– документ (документы), удостоверяющий личность 
и гражданство поступающего;
– оригинал диплома специалиста или диплома магистра;
– список опубликованных научных работ, изобретений 
и отчетов по научно-исследовательской работе, 
подписанный в установленном порядке. Лица, не имеющие 
опубликованных научных работ и изобретений, 
предоставляют реферат по избранному направлению 
подготовки;
– документ, свидетельствующий об индивидуальных 
достижениях поступающего (дипломы победителя 
или лауреата конкурсов, фестивалей, выставок и т. д.);
– медицинская справка (форма № 086/у);
– фото (4 × 6 см) – 2 шт.

Адрес приемной комиссии: 
600901, г. Владимир, мкр. Юрьевец, 
ФГБУ «Федеральный центр охраны здоровья  
животных» (ФГБУ «ВНИИЗЖ»).

Телефоны для справок:
(4922) 52-99-62; 26-15-12 (доб. 22-27, 20-20, 21-11)

Официальный сайт ФГБУ «ВНИИЗЖ»: www.arriah.ru


