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Бактерии рода сальмонелла в кормах 
для сельскохозяйственных животных. Обзор

РЕЗЮМЕ
В обзоре представлен анализ данных по исследованию кормов для сельскохозяйственных животных, подготовленный на основании сведений из научных 
публикаций за период с 1955 по 2020 г. Установлено, что общая комбинированная оценка распространенности выявления сальмонелл составила 0,14 
с распространенностью 0,18 в компонентах сырого корма, 0,09 – в готовом корме и 0,08 – в смывах с поверхностей комбикормового оборудования. 
Вероятность заражения сальмонеллой компонентов сырого корма животного происхождения в 3,9 раза выше, чем компонентов сырого корма рас-
тительного происхождения. Отмечена тенденция к сокращению выявления бактерий рода Salmonella в сырьевых компонентах кормов, в то время как 
выявляемость в готовых кормах остается неизменной на протяжении десятилетий. Превалентность сальмонелл при исследовании проб, отобранных 
с объектов окружающей среды и поверхностей оборудования комбикормовых заводов, составила 0,08. Риск выявления сальмонелл на предприятиях по 
производству кормов в зоне предтермической обработки был в 1,5 раза выше, чем риск обнаружения в зоне посттермической обработки. При анализе 
серовариантного состава сальмонелл установлено, что S. senftenberg, S. montevideo, S. typhimurium, S. anatum, S. havana, S. enteritidis, S. cerro выделяют 
повсеместно. Cеротип S. salford встречается только на территории Африканского континента. При изучении антибиотикорезистентности изолятов саль-
монелл отмечена устойчивость к таким препаратам, как цефтриаксон, карбапенем и имипенем, а полногеномное секвенирование показало наличие по 
крайне мере одного гена антибиотикорезистентности у 40% изолятов сальмонелл, выделенных на заводах по производству комбикормов для свиней.

Ключевые слова: обзор, Salmonella, корма для сельскохозяйственных животных, распространенность сальмонелл, антибиотикорезистентность
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SUMMARY
This review provides a data analysis of the test results for farm animal feeds. The analysis is based on  the articles published from 1955 to 2020. It was found that 
the overall pooled prevalence estimates of Salmonella was 0.14: with a prevalence of 0.18 in raw feed components, 0.09 – in finished feed and 0.08 – in swabs from 
the surfaces of feed production equipment. The probability of contaminating raw animal feed components with Salmonella is 3.9 times higher than that for raw 
vegetable feeds. There is a tendency for Salmonella to be less detected in raw feed components; however, in finished feeds Salmonella detectability has remained 
unchanged for decades. The Salmonella prevalence in samples taken from environmental objects and surfaces of feed mill production equipment was 0.08. The risk 
of Salmonella detection at feed mills in the pre-heat treatment zone was 1.5 times higher than the risk of detection in the post-heat treatment zone. The analysis 
of Salmonella serovariants revealed that S. senftenberg, S. montevideo, S. typhimurium, S. anatum, S. havana, S. enteritidis, S. cerro are isolated everywhere. The 
S. salford serotype is found only on the African continent. A research into antimicrobial resistance of Salmonella isolates demonstrated resistance to such medicinal 

© Шадрова Н. Б., Прунтова О. В., Скитович Г. С., Акулич О. А., 2022

ОБЗОРЫ | ВЕТЕРИНАРНАЯ МИКРОБИОЛОГИЯ
REVIEWS | VETERINARY MICROBIOLOGY



291ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2022; 11 (4): 290–295 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2022; 11 (4): 290–295

меняют процедуру рандомизации для сбора образцов, 
чаще пробы отбираются исходя из готовности субъек-
тов (комбикормовые заводы, поставщики сырьевых 
компонентов кормов и  розничные торговые точки) 
принять участие в исследовании. 

Parker E. M. et al. оценили источники выявления саль-
монелл и рассчитали значение систематической ошиб-
ки, связанной с процедурой отбора проб [9]. Davies R. H. 
and Wray C. установили, что сбор пыли с поверхностей 
оборудования и объектов окружающей среды комби-
кормовых заводов может обеспечить репрезентатив-
ную выборку материалов, перерабатываемых на пред-
приятии, в части содержания в них сальмонелл [10]. 

Из-за неравномерности распределения сальмонелл 
в партии компонентов сырого или готового корма для 
создания репрезентативной составной пробы требует-
ся несколько подвыборок из случайных мест в партии. 
D. McChesney et al. [11] с помощью формулы:

ln(α)
ln(q)

 = n, 

где n – количество проб; 
 a – (1 – доверительный интервал);
 q – (1 – ожидаемая превалентность), 

рассчитали, что для проведения испытания требуется 
отобрать 30 проб, чтобы с 95%-й вероятностью обна-
ружить сальмонеллы в партии корма при условии за-
ражения патогеном 10% партии корма:

ln(0,5)
ln(0,9)

 = 30.

На основе данной формулы E. M. Parker et al. для вы-
явления сальмонелл определили показатель «веро-
ятности обнаружения» (DP, detection probability) для 
каждого исследования, который рассчитывался исхо-
дя из количества проб, собранных для формирования 
составной выборки для проведения микробиологиче-
ского анализа [9]:

1– eln(q) × n = DP. 

Например, если для создания составной выборки 
из большого количества корма были отобраны четыре 
пробы, показатель DP будет равен:

1– eln(0,9) × 4 = 0,34.

ВВЕДЕНИЕ
Безопасность и  качество таких пищевых продук-

тов, как мясо, молоко и яйца, зависят от безопасности 
и качества кормов для животных [1]. Промышленные 
системы животноводства используют рецептурные 
комбикорма, производимые на коммерческих комби-
кормовых заводах. Комбикормовая промышленность 
представляет собой сложную структуру, состоящую 
из комбикормовых заводов, заводов по переработке 
крупяного сырья и производству белково-витаминных 
добавок [2]. Зерно, побочные продукты мукомольного 
производства, побочные продукты животного проис-
хождения, витаминные и минеральные добавки, а так-
же жиры и масла являются типичными ингредиентами 
кормов. Патогенные организмы, такие как сальмонел-
ла, могут попасть на комбикормовый завод с сырье-
выми компонентами корма, выжить при переработке, 
заразить сельскохозяйственных животных и  далее 
контаминировать пищевые продукты, потребляемые 
человеком, что иногда приводит к вспышкам пищевых 
токсикоинфекций [1, 3–6].

При перемещении кормов и кормовых ингредиен-
тов в рамках внутренней или международной торгов-
ли создаются риски для распространения патогенов на 
новых территориях [7].

Всемирная организация здравоохранения живот-
ных признала влияние качества кормов для животных 
на здоровье людей и животных, посвятив этому вопро-
су главу Кодекса здоровья наземных животных «Кон-
троль рисков для здоровья животных и  значимость 
кормов для общественного здравоохранения» [7]. Этот 
раздел дополняется рекомендациями Комиссии Codex 
Alimentarius, изложенными в «Руководстве по примене-
нию оценки риска для кормов» [8]. 

Цель данной работы состоит в анализе данных науч-
ных публикаций о распространенности бактерий рода 
сальмонелла в комбикормах, а также в характеристи-
ке основных серотипов сальмонелл, обнаруживаемых 
в компонентах сырых кормов, на поверхностях муко-
мольного оборудования и в готовых кормах. 

РИСК, СВЯЗАННЫЙ С ОТБОРОМ ПРОБ, 
И ВЫЯВЛЯЕМОСТЬ САЛЬМОНЕЛЛ
При проведении исследований по распространен-

ности бактерий рода сальмонелла основной источник 
систематической ошибки связан с  методом отбора 
проб. На практике очень немногие специалисты при-

products as ceftriaxone, carbopenem and imipenem; and full genome sequencing showed at least one antibiotic resistance gene in 40% of Salmonella isolates 
detected at pig feed production plants.
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и  оборудования на комбикормовом заводе  [34]. По-
этому тщательная очистка оборудования и производ-
ственных помещений зависит от таких процессов, как 
физическое соскабливание для удаления органиче-
ских веществ и удаление пыли. Пыль на оборудовании 
и вокруг него может служить удобным объектом для ис-
следований [10, 35]. Как показывают результаты, полу-
ченные рядом авторов, выявляемость сальмонеллы на 
поверхности оборудования комбикормовых заводов 
и в окружающей их среде составляет 0,08 (0,05–0,14 
при 95%-м доверительном интервале). Было установ-
лено, что риск обнаружения сальмонелл в зоне пред-
термической обработки в 1,5 раза (1,03–2,17 при дове-
рительном интервале 95%) превышал риск выявления 
в зоне посттермической обработки комбикормового 
сырья [3, 16, 26, 36–39].

Основным источником загрязнения окружающей 
среды и  оборудования завода является попадание 
зараженных сырьевых компонентов корма. Таким 
образом, в  рамках риск-ориентированного подхода 
целесообразно предполагать, что все сырьевые ин-
гредиенты корма заражены, поэтому необходимо осу-
ществлять систему контроля микробиологической без-
опасности, опираясь на это предположение [35]. Кроме 
того, сальмонелла, находясь в составе корма, богатого 
жиром и с низкой активностью воды, может пережить 
стадию тепловой обработки, перейти в фазу роста в те-
плых и влажных условиях и сформировать биопленки 
на поверхностях оборудования, которые потенциально 
могут стать источником заражения корма [40–42].

Надлежащая производственная практика на комби-
кормовом заводе основывается на разделении на зоны, 
в которых хранятся и обрабатываются сырьевые ком-
поненты корма (грязная зона), и зоны фасовки кормов 
(чистая зона) [28]. Это влечет за собой контроль потока 
персонала, оборудования и воздуха из грязных в чи-
стые зоны предприятия.

СЕРОВАРИАНТНЫЙ СОСТАВ  
ИЗОЛЯТОВ САЛЬМОНЕЛЛ
За период с 1955 по 2020 г. в научной литературе 

описано выявление 19 690 изолятов Salmonella из кор-
мов и  кормовых компонентов, среди которых было 
установлено 334 различных серотипа. Основные вы-
являемые серотипы обобщены в таблице. Из данных, 
представленных в ней, следует, что большинство се-
ротипированных изолятов было изучено в странах Ев-
ропы (59%). На долю изолятов, выделенных из кормов 
на территории стран Американского континента, при-
ходится 17%, Африки – 12%, Западно-Тихоокеанского 
региона – 10%, Восточного Средиземноморья – 0,8%, 
Юго-Восточной Азии  – 0,7%. Но, несмотря на значи-
тельную диспропорцию в данных по серотипированию 
сальмонелл в лабораториях различных стран, такие се-
роварианты, как S. senftenberg (11% от общего количе-
ства серотипированных изолятов), S. montevideo (3,8%), 
S. typhimurium (3,7%), S. anatum (3,4%), S. havana (1,6%), 
S. enteritidis (1,3%), S. cerro (0,97%), встречаются на всех 
континентах. При этом выявление серотипа S. salford за-
фиксировано только на Африканском континенте. 

Бактерии S. typhimurium широко распространены 
во всем мире и чаще всего обнаруживаются у свиней 
и  в  продуктах из свинины, тогда как S.  enteritidis вы-
являют у домашней птицы, а S. anatum – в говядине. 
Такие серотипы, как S. agona, S. montevideo и S. infantis, 

То есть вероятность обнаружения сальмонелл соста-
вит 0,34, если они присутствуют в 10% партии, тогда 
как для 95%-й достоверности выявления бактерий 
необходимо отобрать 60 проб, и это при условии, что 
только 5% партии загрязнены. На практике немногие 
исследователи отбирают такое количество проб. Таким 
образом, сообщаемая распространенность заражения 
сальмонеллой в готовых кормах часто является недо-
оценкой истинной распространенности. 

По данным E. M. Parker et al., показатель выявления 
сальмонелл во всех типах образцов с 1955 по 2020 г. со-
ставил 0,14 (0,11–0,17) при доверительном интервале, 
равном 95%. Было отмечено отсутствие влияния реги-
она отбора образцов на распространение сальмонелл. 
Однако с течением времени наблюдалось снижение 
распространенности бактерий рода сальмонелла в сы-
рье для комбикормов [9]. 

Ряд авторов связывают тенденцию к сокращению 
выявления сальмонелл в комбикормовом сырье с вне-
дрением на предприятиях по производству кормов 
принципов надлежащей производственной практи-
ки (GMP), которые включают мониторинг микробной 
обсемененности сырья и готового продукта [12–14]. Од-
нако, несмотря на все усилия по оценке условий произ-
водства, показатель превалентности (отношение коли-
чества положительных проб к количеству отобранных 
образцов) сальмонелл в готовых кормах остается в те-
чение десятилетий на уровне 0,09 [9].

САЛЬМОНЕЛЛА В СЫРЬЕВЫХ 
КОМПОНЕНТАХ КОРМА
Общая распространенность обнаружения саль-

монелл в  сырье для комбикорма была рассчитана 
E. M. Parker et al. на основании 67 исследований и соста-
вила 0,18 (0,13–0,22) при уровне значимости 0,95 [10]. 
Авторы ряда работ сравнивали распространенность 
бактерий рода сальмонелла среди животных и расти-
тельных компонентов и установили, что риск обнару-
жения сальмонелл в составляющих сырого корма жи-
вотного происхождения был в 3,9 раза выше, чем риск 
выявления в компонентах сырого корма растительного 
происхождения (2,5–6,1 при 95%-м доверительном ин-
тервале; P < 0,001) [15–23]. 

САЛЬМОНЕЛЛА В ГОТОВОМ КОРМЕ
При анализе опубликованных данных по обнару-

жению сальмонелл в готовых кормах была рассчитана 
величина выявления бактерий, которая составила 0,09 
(0,06–0,11; 95%-й доверительный интервал), то есть 
в  2  раза ниже, чем в  кормовом сырье. Исследовате-
ли отмечают, что не  было никакой разницы в  риске 
обнаружения сальмонеллы в корме для жвачных по 
сравнению с кормом для животных с однокамерным 
желудком (свиньи, птица) [3, 15, 16, 24–29]. 

САЛЬМОНЕЛЛА НА ПОВЕРХНОСТИ 
ОБОРУДОВАНИЯ КОМБИКОРМОВОГО 
ЗАВОДА И ОБЪЕКТОВ  
ОКРУ ЖАЮЩЕЙ СРЕДЫ
Отбор проб из  окружающей среды комбикор-

мового завода и  с  поверхностей оборудования 
является чувствительным методом обнаружения 
сальмонелл  [1,   30–33]. Производители комбикорма 
ограничивают применение жидких дезинфицирую-
щих средств в  рамках защиты окружающей среды 

ОБЗОРЫ | ВЕТЕРИНАРНАЯ МИКРОБИОЛОГИЯ REVIEWS | VETERINARY MICROBIOLOGY



293ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2022; 11 (4): 290–295 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2022; 11 (4): 290–295

ных из корма [27, 46–51]. Сообщается, что среди изо-
лятов, выделенных на Африканском континенте, 75% 
были устойчивы к цефтриаксону, цефалоспорину тре-
тьего поколения, обычно используемому для лечения 
тяжелых случаев сальмонеллеза у людей [52, 53].

Есть мнение, что применение цефалоспорина в жи-
вотноводстве и здравоохранении создает благопри-
ятные конкурентные условия для микроорганизмов, 
устойчивых к  карбапенемам  [54]. Были сообщения 
о  выявлении изолятов, устойчивых к  карбапенему 
и имипенему, которые признаны последним средством 
для лечения некоторых бактериальных инфекций, а ре-
зистентность к  карбапенемам считается серьезной 
проблемой общественного здравоохранения [55]. Пол-
ногеномное секвенирование изолятов Salmonella, об-
наруженных на заводах по производству комбикормов 
для свиней, показало, что 40% из них имеют по край-
ней мере один ген  антибиотикорезистентности  [56].  

 также входят в десятку наиболее часто регистрируе-
мых серотипов, выявляемых в пищевых продуктах жи-
вотного происхождения, и также связаны с болезнями 
пищевого происхождения у людей [43, 44]. S. enteritidis 
является наиболее часто встречающимся серотипом 
сальмонеллы, имеющим значение для общественно-
го здравоохранения в США и Европе, и вторым в Ав-
стралии [45]. Таким образом, серовариантный пейзаж 
сальмонелл, установленный для кормов, соответствует 
разнообразию основных серотипов, выявляемых при 
исследовании продукции животноводства и расследо-
вании случаев сальмонеллеза у людей.

АНТИБИОТИКОРЕЗИСТЕНТНОСТЬ 
САЛЬМОНЕЛЛ
В научной литературе представлена информация 

о тестировании чувствительности к противомикроб-
ным препаратам 1735 изолятов сальмонелл, выделен-
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Таблица
Серотипы Salmonella, выделенные из кормов, кормовых компонентов, оборудования и объектов окружающей среды 
комбикормовых заводов за период с 1955 по 2020 г. (по данным E. M. Parker et al. [9])
Table
Salmonella serotypes isolated from feed, feed components, equipment and environmental objects of feed mills, from 1955 to 2020  
(according to E. M. Parker et al. [9])

№
п/п Серотип

Количество выявленных изолятов по регионам

Всего Европа Америка

Западно-Тихоокеанский
(Китай, Япония, Корея, 

Новая Зеландия, 
Австралия Монголия, 

Вьетнам)

Восточное 
Средиземноморье

(Афганистан, Египет, 
Иран, Ирак, Марокко, 

Сирия, Пакистан, Тунис)

Юго-Восточная Азия
(Бангладеш, Индия, 

Непал, Таиланд, 
Индонезия)

Африка

1 S. mbandaka 2348 2035 126 111 0 2 74

2 S. senftenberg 2187 1671 285 184 4 7 36

3 S. tennessee 2072 1748 133 183 5 3 0

4 S. agona 1374 1179 56 136 0 3 0

5 S. montevideo 758 376 327 10 6 2 37

6 S. typhimurium 734 551 45 61 5 33 39

7 S. anatum 676 268 146 206 3 9 39

8 S. infantis 522 298 87 61 0 1 71

9 S. binza 506 250 127 3 2 0 0

10 S. salford 458 0 0 0 0 0 458

11 S. schwarzengrund 360 65 55 8 0 3 229

12 S. cubana 325 147 134 43 1 0 0

13 S. havana 323 157 21 84 2 4 55

14 S. livingstone 298 184 62 43 9 0 0

15 S. enteritidis 255 197 16 31 1 4 6

16 S. orion 228 21 49 77 0 3 78

17 S. cerro 191 14 121 40 5 1 10

18 S. oranienburg 190 44 114 20 0 0 12

19 S. eimsbuettel 188 13 134 41 0 0 0

20 S. bredeney 183 46 123 13 1 0 0

Всего серотипированных 
изолятов 19 690 11 664 3379 2011 160 140 2331
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Эти  результаты указывают на возможность распро-
странения микроорганизмов, устойчивых к  антибак-
териальным препаратам, среди животных через корм 
и его компоненты.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Контаминация бактериями рода Salmonella при про-

мышленном производстве кормов остается значимой 
проблемой ветеринарии и  общественного здраво-
охранения. 

Совокупная распространенность выявления саль-
монелл в  комбикормовой промышленности снизи-
лась с  1955  г., что связано с  сокращением частоты 
встречаемости бактерий в  сырьевых компонентах 
кормов. Выявляемость сальмонелл в готовых кормах, 
на поверхностях мукомольного оборудования и объ-
ектов окружающей среды за 50 лет наблюдений не 
изменилась. Микробиологический контроль на ком-
бикормовом производстве должен включать забор 
образцов из окружающей среды в дополнение к про-
бам компонентов сырого и готового корма. Образцы 
пыли и  комбикормов, отобранные с  поверхностей 
мельничного оборудования и вокруг него, являются 
удобным объектом для исследования, обеспечиваю-
щим чувствительность метода выявления сальмонелл. 
Количество проб, отобранных из кормов и сырьевых 
компонентов, должно основываться на расчетах раз-
мера выборки, которые включают желаемый уровень 
достоверности и  расчетный уровень загрязнения. 
Серотипы сальмонелл, выявляемые из образцов, ото-
бранных на комбикормовых заводах с оборудования, 
из проб комбикорма и сырьевых компонентов кормов, 
представлены серотипами, которые обнаруживают 
у сельскохозяйственных животных и в случаях саль-
монеллеза у людей. 

Среди изолятов сальмонелл, выделяемых из проб 
корма, обнаруживают бактерии, устойчивые к совре-
менным антибактериальным препаратам, которые, по 
классификации Всемирной организации здравоохра-
нения, являются «критически важными» для медицин-
ского применения.
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Сравнительный анализ видового состава и количественное 
соотношение микрофлоры при субклиническом  
и клиническом мастите коров 

РЕЗЮМЕ
В связи с актуальностью проблемы маститов коров, разнообразием выделяемой при этом заболевании микрофлоры, а также для планирования лечебно-
профилактических мероприятий в хозяйствах были проведены исследования по выявлению сходства и различия видового состава микроорганизмов 
при субклинической и клинической форме воспаления молочной железы, их количественного соотношения, установлению зависимости выделяемой 
микрофлоры от формы мастита, а также изучению и сравнению ферментативных свойств золотистого стафилококка, выделенного при клиническом 
и субклиническом мастите. Установлено, что во всех обследованных хозяйствах количество коров и нетелей, больных субклиническими маститами, 
превышало число животных с клиническими формами воспаления молочной железы. В результате проведения микробиологических исследований 
182 проб секрета молочной железы, полученных от больных субклиническими и клиническими формами мастита коров из 13 сельскохозяйственных 
предприятий Вологодской, Ярославской и Костромской областей, изолировано 70 культур патогенной и условно-патогенной микрофлоры. Показано, что 
при субклиническом мастите из молока чаще всего выделяли культуры золотистого стафилококка (17,9% случаев), патогенные стрептококки (9,8% слу-
чаев), из них доля Streptococcus agalactiae и Streptococcus dysgalactiae составила 6,5 и 3,3% соответственно. В равных соотношениях изолированы куль-
туры условно-патогенных стафилококков (6,5%) и энтеробактерий (6,5%). От коров с клиническим маститом культуры золотистого стафилококка были 
выделены в 16,9% случаев, патогенных стрептококков – в 10,2% случаев, из них доля Streptococcus agalactiae и Streptococcus dysgalactiae составила 6,8 
и 3,4%. Условно-патогенные стафилококки и энтеробактерии обнаружены в равных количествах – по 3,4% случаев. Рост микоплазм на специальных 
питательных средах при указанных формах мастита не отмечен. Установлено, что при субклинических и клинических формах мастита выделяются 
идентичные патогенные и условно-патогенные микроорганизмы. Основным возбудителем является Staphylococcus aureus, индикация которого при 
скрытой форме мастита незначительно выше (на 1,0%). За ним следуют Streptococcus agalactiae и Streptococcus dysgalactiae, обнаружение которых пре-
валирует при клинической форме воспаления молочной железы в среднем на 0,2%. Частота выделения условно-патогенных стафилококков в 1,9 раза 
выше при субклиническом мастите. Стоит отметить, что при клиническом воспалении молочной железы энтеробактерии обнаруживали только в одном 
из тринадцати обследованных сельскохозяйственных предприятий.

Ключевые слова: субклинический и клинический маститы, коровы, факторы патогенности, Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae, Streptococcus 
dysgalactiae
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вому животноводству, стоит на первом месте среди 
других незаразных болезней коров.

Независимо от первопричины воспаления молоч-
ной железы у коров, в дальнейшем практически в 100% 
случаев происходит инфицирование органа различной 
патогенной и  условно-патогенной микрофлорой  [3]. 
По информации В. И. Мутовина [4], в 80% случаев при 
клинических и  субклинических маститах обнаружи-
вается микрофлора. В  большинстве случаев микро-
бы являются или непосредственными возбудителями 
мастита и могут самостоятельно вызывать патологию 
молочной железы, или осложняют его течение, насла-
иваясь на другие этиологические факторы. Микробный 
фактор может являться главной причиной возникнове-
ния вспышек мастита коров на сельскохозяйственных 
предприятиях.

Наиболее важными и частыми возбудителями ма-
стита являются стафилококки и  стрептококки  [5–7]. 
Семина  Л.  К. и  соавт. определили, что наибольший 
удельный вес в структуре микрофлоры, выделенной 
в хозяйствах Вологодской области, занимает кокковая 

ВВЕДЕНИЕ
Одной из самых серьезных проблем в молочном жи-

вотноводстве были и остаются маститы. Заболевание 
широко распространено по всей территории России 
среди коров разных пород. Клинической и скрытой 
формами мастита во всех странах мира болеют в сред-
нем от 17 до 20% коров, а в отдельных регионах – 50% 
и выше.

Экономический ущерб, причиняемый маститами, 
весьма значителен, что обусловлено потерей про-
дуктивности животных, ухудшением биологических 
и  технологических свойств молока, которое из-за 
содержания болезнетворных микробов становится 
к  тому же опасным для человека и  молодняка сель-
скохозяйственных животных. Подсчитано, что корова, 
перенесшая мастит, в текущую лактацию снижает удой 
на 150–200 кг. С учетом массового охвата поголовья по-
тери из-за мастита в молочной индустрии составляют 
10–12% производимой продукции [1].

По данным академика РАСХН Е. С. Воронина [2], ма-
стит по экономическому ущербу, наносимому миро-
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SUMMARY
Due to the great relevance of the problem of mastitis in cows, the diversity of udder microflora in the affected animals, as well as to develop therapeutic and 
preventive measures on farms, studies were conducted to identify similarities and differences in the species composition of microorganisms in animals with sub-
clinical and clinical breast inflammation, their proportion, to establish the correlation between the secreted microflora and the type of mastitis, as well as to study 
and compare the enzymatic properties of Staphylococcus aureus isolated from animals with clinical and subclinical mastitis. It was found that on all the studied 
farms the number of cows and heifers with subclinical mastitis exceeded the number of animals with clinical udder inflammation. As a result of microbiological 
studies of 182 mammary gland secretion samples collected from cows with subclinical and clinical mastitis from 13 agricultural establishments of the Vologda, 
Yaroslavl and Kostroma regions, 70 cultures of pathogenic and opportunistic microflora were isolated. It was demonstrated that, in case of subclinical mastitis, the 
following cultures were most often isolated from milk: Staphylococcus aureus (17.9% of cases), pathogenic Streptococcus (9.8% of cases), of which the proportion 
of Streptococcus agalactiae and Streptococcus dysgalactiae was 6.5 and 3.3%, respectively. Opportunistic Staphylococcus (6.5%) and Enterobacteria (6.5%) were 
isolated in equal proportions. In case of cows with clinical mastitis, Staphylococcus aureus was isolated in 16.9% of cases, pathogenic Streptococcus – in 10.2% 
of cases, of which the proportion of Streptococcus agalactiae and Streptococcus dysgalactiae was 6.8 and 3.4%, respectively. Opportunistic Staphylococcus and 
Enterobacteria were found in equal amounts – 3.4% of cases each. No growth of Mycoplasma on special nutrient media was registered in both cases. It was 
established that similar pathogenic and opportunistic microorganisms are isolated from animals with subclinical and clinical mastitis. The main causative agent 
is Staphylococcus aureus, the incidence of which in case of latent mastitis is slightly higher (by 1.0%). It is followed by Streptococcus agalactiae and Streptococcus 
dysgalactiae, which are detected more often in case of clinical udder inflammation – by 0.2% on average. The frequency of isolation of opportunistic Staphy-
lococcus is 1.9 times higher in case of subclinical mastitis. It is worth noting that with clinical udder inflammation, enterobacteria were detected only at one of 
the thirteen studied agricultural establishments.

Keywords: subclinical and clinical mastitis, cows, pathogenicity factors, Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae
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микрофлора – 79,6% от общего количества изолиро-
ванных культур, причем Staphylococcus aureus составил 
23,2%, коагулазоотрицательные стафилококки – 30,2%, 
стрептококки – 26,2%. Доля энтеробактерий оказалась 
небольшой – 9,2% [7]. Исследованиями Л. Д. Демидо-
вой установлено, что среди кокковой микрофлоры 
чаще всего выделяют S. aureus, Streptococcus  agalactiae, 
Streptococcus dysgalactiae [8]. Данные Г. Н. Кузьмина так-
же свидетельствуют о наибольшем выделении из ма-
ститного молока кокковой микрофлоры: S.   aureus  – 
в  30,5–29,3% случаев, S.  agalactiae  – в  22,0–17,7% 
случаев, S. dysgalactiae – в 16,6–15,9% случаев [9]. Не-
которые исследователи обнаруживают в молоке коров 
микоплазмы [10].

Течение маститов разнообразно, в основном они 
протекают в двух формах: клинической и субклиниче-
ской. Клинические маститы проявляются явными при-
знаками воспаления молочной железы, такими как бо-
лезненность, отек, температура, а также изменением 
цвета и консистенции молока. Такое воспаление мо-
лочной железы встречается довольно редко и, по дан-
ным В. И. Мутовина [4], составляет около 20% от общего 
количества болезней вымени.

Субклинические маститы протекают скрыто или 
со слабовыраженными признаками. Наиболее харак-
терными симптомами таких маститов являются посте-
пенное снижение секреции молока в  пораженной 
четверти вымени, появление более жидкого молока, 
что является основанием для подозрений о наличии 
заболевания  [11]. В  молочных хозяйствах скрыто 
протекающее воспаление молочной железы коров 
встречается значительно чаще и создает серьезную 
экономическую проблему. По некоторым данным, 
субклинический мастит встречается в 4–5 раз чаще, 
чем клинически выраженный  [12]. Маститы, проте-
кающие в субклинической форме, наиболее опасны 
и являются основной причиной возникновения ага-
лактии и гипогалактии отдельных долей вымени ко-
ров, что может привести к утрате молочной продук-
тивности животных. При поражении субклиническим 
маститом одной доли вымени от  каждой больной 
коровы недополучают в среднем до 10–15% молока 
за лактацию [13].

Доказано, что патогенные и  условно-патогенные 
микроорганизмы обнаруживают в молоке коров как 
при клинической, так и  при субклинической форме 
мастита. По некоторым сообщениям, при клиническом 
мастите в 90–95% случаев выделяют S. aureus, S. agalac-
tiae, S. dysgalactiae, Streptococcus uberis [12]; по данным 
Б. Л. Белкина и соавт. [14], чаще обнаруживают золоти-
стый стафилококк (40,5–48,95%), а при субклиническом 
мастите  – в  одинаковой пропорции коагулазоотри-
цательный и коагулазоположительный стафилококк 
(S. aureus), а также агалактийный стрептококк.

Исследователь M.  Roguinsky  [15] установил, что 
в 30% случаев субклинический мастит обусловлен ста-
филококками, в 62% – стрептококками, в 1% – энтеро-
бактериями.

Мурська С. Д. при проведении исследований опре-
делила, что при клинической форме мастита основны-
ми возбудителями были Escherichia coli – 41,1% и Staphy-
lococcus epidermidis – 33,4%, при субклинической форме 
доминирующей микрофлорой был стафилококк – на 
его долю приходилось 90% от всех возбудителей ма-
стита [16].

Для планирования лечебно-профилактических 
мероприятий в сельскохозяйственных предприяти-
ях необходимо учитывать видовой состав патогенов, 
выделяемых при указанных выше формах мастита. 
Так, например, лечение бета-лактамными антибиоти-
ками (пенициллины, цефалоспорины, карбапенемы) 
мастита, вызванного S. aureus, будет безрезультатным, 
так как данный возбудитель обладает множественной 
устойчивостью к этим препаратам и, наоборот, дей-
ственным при выявлении S. agalactiae, S. dysgalactiae. 
Хорошо известно, что в настоящее время для лече-
ния мастита применяются комплексные препараты 
для  интрацистернального введения, причем дей-
ствие этих препаратов разделяется по  периодам 
их  введения (лактационный и  запускной), а  не по 
формам мастита.

Новизна данной работы состоит в изучении видово-
го состава микрофлоры при субклинических и клини-
ческих маститах коров.

В связи с актуальностью проблемы маститов коров, 
разнообразием выделяемой микрофлоры при этом за-
болевании, а также для планирования лечебно-профи-
лактических мероприятий в хозяйствах целью данной 
работы было выявить сходства и различия видового 
состава микроорганизмов при субклинической и кли-
нической форме воспаления молочной железы, их ко-
личественное соотношение, установить зависимость 
выделяемой микрофлоры от формы мастита. Исходя из 
того, что в научных источниках имеется незначитель-
ное количество информации о сравнении факторов 
патогенности золотистого стафилококка при той и дру-
гой форме воспаления молочной железы, также была 
поставлена цель изучить и сравнить ферментативные 
свойства этого патогена при клиническом и субклини-
ческом мастите.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Микробиологическим исследованиям подвергнуто 

молоко от коров, больных маститом в субклинической 
и клинической формах, из тринадцати животноводче-
ских хозяйств Вологодской, Ярославской и Костром-
ской областей.

Отбор проб молока и исследования проводили в со-
ответствии с «Методическими указаниями по бактерио-
логическому исследованию молока и секрета вымени 
коров»  [17], идентификацию выделенных микроор-
ганизмов – согласно ГОСТ 30347–2016 «Молоко и мо-
лочная продукция. Метод определения Staphylococcus 
aureus» [18].

Каталазную активность золотистого стафилококка 
определяли с использованием 3%-й перекиси водоро-
да, коагулазную активность S. aureus – с применением 
плазмы кроличьей цитратной сухой (ЗАО  «ЭКОлаб», 
Россия). Исследование по ферментации маннита про-
водили на маннитол-солевом агаре (среда № 10 ГРМ). 
Гемолитическую активность изучали путем высева зо-
лотистого стафилококка на кровяной агар, ДНКазную 
активность  – с  использованием элективной среды 
и 1 н раствора соляной кислоты. Гиалуронидазную ак-
тивность определяли с помощью стандартизованного 
препарата гиалуроновой кислоты и  1%-го раствора 
риванола.

Стрептококки идентифицировали с использовани-
ем набора реагентов для выявления стрептококков 
групп А, В, С, G, D, F (ООО «НПО «АКВАПАСТ», Россия).
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Математическая обработка полученных результатов 
была выполнена с помощью методического руковод-
ства «Биометрическая обработка лабораторных, кли-
нических и эпизоотологических данных» [19].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
По данным, полученным из пяти сельскохозяйствен-

ных предприятий, установлено, что субклиническая 
форма мастита встречается гораздо чаще, чем клини-
ческая (табл. 1). 

Так, во всех пяти исследованных хозяйствах коли-
чество коров и  нетелей, больных субклиническим 
маститом, превышало число выявленных животных 
с клиническими формами воспаления молочной желе-
зы. Наибольшая разница отмечена в третьем и пятом 
хозяйствах – в 5,9 и 2,5 раза соответственно. 

Терентьева  Н.  Ю. и  Ермолаев  В.  А. при изучении 
структуры воспалительных процессов при проведении 
исследований в хозяйствах Ульяновской области отме-
чали, что субклиническая форма мастита (70,83–83,75%) 
преобладала над клинической (16,25–29,17%) [20].

Халипаев М. Г. и Сакидибиров О. П. в своих исследо-
ваниях также установили, что коровы болели клиниче-
ским маститом реже (26 гол., или 8%), чем субклиниче-
ским (66 гол., или 20%) [21]. 

В результате проведения микробиологических ис-
следований 182 проб секрета вымени коров, больных 
маститом в субклинической и клинической формах, из 

13 сельскохозяйственных предприятий Вологодской, 
Ярославской и  Костромской областей было изоли-
ровано 70 культур патогенной и условно-патогенной 
микрофлоры.

Провели сравнительный анализ видового состава 
и количественного соотношения выделенной микро-
флоры при указанных выше формах воспаления молоч-
ной железы (табл. 2, рис.). 
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Таблица 1
Сравнение количества заболевших маститом коров  
в субклинической и клинической форме в разных хозяйствах
Table 1
Comparison of the number of cows with subclinical  
and clinical mastitis on different farms

Номер
хозяйства

Всего 
коров

Заболевших маститом, гол./% Соотношение 
субклинических 

маститов 
и клинических

всего в субклинической 
форме

в клинической 
форме

1 1232 346/28,1 228/18,5 118/9,6 1:1,9

2 452 134/29,6 75/16,6 59/13,0 1:1,3

3 800 282/35,2 241/30,1 41/5,1 1:5,9

4 1000 319/31,9 205/20,5 114/11,4 1:1,8

5 598 226/37,8 162/27,1 64/10,7 1:2,5

Таблица 2
Видовое разнообразие микроорганизмов при субклиническом и клиническом маститах
Table 2
Species diversity of microorganisms in case of subclinical and clinical mastitis

Номер
хозяйства

Виды микроорганизмов, %

субклинические маститы клинические маститы

вс
ег

о п
ро

б

S. 
au

reu
s

Sta
ph

ylo
co

ccu
s s

pp
.

Str
ep

to
co

ccu
s s

pp
.

эн
те

ро
ба

кт
ер

ии

вс
ег

о п
ро

б

S. 
au

reu
s

Sta
ph

ylo
co

ccu
s s

pp
.

Str
ep

to
co

ccu
s s

pp
.

эн
те

ро
ба

кт
ер

ии

1 9 1/11,1 1/11,1 0 0 13 1/7,7 0 1**/7,7 0

2 13 3/23,1 1/7,7 0 2/15,4 5 2/40,0 0 0 2/40,0

3 8 0 0 3*/37,5 1/12,5 2 0 0 2*/100,0 0

4 29 9/31,0 2/6,9 0 1/3,4 11 2/18,2 1/9,1 0 0

5 12 1/8,3 0 0 3/25,0 3 1/33,3 0 0 0

6 10 2/20,0 3/30,0 1*/1**

2/20,0 0 6 3/50,0 0 1*/16,7 0

7 11 3/27,3 0 4*/36,4 0 1 0 0 1*/100,0 0

8 6 0 1/16,7 1**/16,7 0 3 0 0 1**/33,3 0

9 8 1/12,5 0 1**/12,5 0 4 0 0 0 0

10 5 0 0 0 0 6 0 0 0 0

11 7 2/28,6 0 0 0 2 1/50,0 0 0 0

12 1 0 0 0 0 2 0 1/50,0 0 0

13 4 0 0 1**/25,0 1/25,0 1 0 0 0 0

Всего 123 22/17,9 8/6,5
12/9,8 
8*/6,5
4**/3,3

8/6,5 59 10/16,9 2/3,4
6/10,2
4*/6,8
2**/3,4

2/3,4

* S. agalactiae, ** S. dysgalactiae.
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Было установлено, что при субклиническом ма-
стите из секрета вымени наиболее часто выделяются 
культуры золотистого стафилококка – в 17,9% случа-
ев, патогенные стрептококки – в 9,8% случаев, из них 
S. agalactiae – в 6,5% и S. dysgalactiae – в 3,3%. В равных 
соотношениях выделены культуры условно-патоген-
ных стафилококков (в 6,5% случаев) и энтеробактерий 
(в 6,5% случаев).

От коров с клиническим маститом были изолирова-
ны культуры золотистого стафилококка в 16,9% случа-
ев, патогенных стрептококков – в 10,2% случаев, из них 
доля S. agalactiae составила 6,8%, S. dysgalactiae – 3,4%. 
Условно-патогенные стафилококки и энтеробактерии 
выделены в равных количествах – по 3,4% случаев со-
ответственно.

Рост микоплазм на специальных питательных сре-
дах при указанных формах мастита не отмечен.

Как показали исследования, при субклинических 
и клинических формах мастита выделяли идентичные 
патогенные и условно-патогенные микроорганизмы. 
Основным возбудителем все также остается S. aureus, 
идентификация которого при скрытой форме мастита 

незначительно выше – на 1,0%. За ним следуют S. aga-
lactiae и S. dysgalactiae, обнаружение которых прева-
лирует при клинической форме воспаления молочной 
железы в среднем на 0,2%. Выделение условно-пато-
генных стафилококков в 1,9 раза выше при субклини-
ческом мастите. Стоит отметить, что при клиническом 
воспалении молочной железы энтеробактерии обнару-
живали только на одном из тринадцати сельскохозяй-
ственных предприятий.

Аналогичные результаты по идентичности микро-
флоры, а  также частоте обнаружения золотистого 
стафилококка при субклиническом и клиническом ма-
стите в своих исследованиях описывает С. С. Бала [22]. 
Так, при клинической форме мастита исследователь 
выделял стафилококки (S. aureus, S. epidermidis, S. hae-
molyticus, S. auricularis) в 75,1% случаев, энтеробактерии 
(E. coli) и стрептококки – в 8,2 и 16,7% случаев соответ-
ственно. При субклинической форме заболевания су-
щественных изменений частоты выявления бактерий 
автор не обнаружил – стафилококки (S. aureus, S. epi-
dermidis, S. hominis, S. warneri) были зарегистрированы 
у  76,7%, стрептококки  – у  23,3% обследованных жи-
вотных. С. С. Бала установил, что лидирующим видом 
являлся S.  aureus, который наиболее часто выделял-
ся в монокультуре при обеих формах мастита (в 52,8 
и 50,0% случаев соответственно).

В связи с тем, что золотистый стафилококк остается 
главным возбудителем как клинического, так и  суб-
клинического мастита коров, были проведены ком-
плексные исследования, направленные на выявление 
некоторых факторов его патогенности. С этой целью 
отобраны 10 изолятов S. aureus, выделенных в трех хо-
зяйствах от коров, больных маститом, протекающим 
как с  выраженными клиническими признаками, так 
и в латентной форме.

Представленные в таблице 3 данные показывают, 
что все исследуемые изоляты S. aureus обладали набо-
ром факторов патогенности, характерным для пред-
ставителей своего вида: каталазной, коагулазной ак-
тивностью, ферментативной активностью в отношении 
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Рис. Количественное соотношение микрофлоры при субклинических 
и клинических формах мастита

Fig. Quantitative analysis of udder microflora in cows with subclinical 
and clinical mastitis

Таблица 3
Выраженность некоторых факторов патогенности у изолятов S. aureus
Table 3
Severity of some pathogenicity factors in S. aureus isolates

Номер изолята Каталаза Коагулаза Ферментация маннита Гемолиз ДНКаза Гиалуронидаза

Субклинические маститы

1 + + + β + –

2 + + + α + +

3 + + + β + –

4 + + + β + –

5 + + + α + +

Клинические маститы

6 + + + β + –

7 + + + α + –

8 + + + β + –

9 + + + α + –

10 + + + α + +
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маннита, гемолитической, ДНКазной активностью, что 
свидетельствует об их вирулентности. Гиалуронидаз-
ную активность наблюдали не у всех изолятов, а только 
у двух культур золотистого стафилококка, выделенных 
в разных хозяйствах из молока коров с субклинической 
формой мастита, и у одной культуры, изолированной 
из секрета вымени животных с клинической формой 
мастита. 

Высокая гемолитическая активность (зона полного 
лизиса, альфа-гемолиз) отмечена у изолятов № 2 и 5, 
выделенных при скрыто протекающем мастите коров, 
и у патогенов № 7, 9, 10, изолированных из проб от ко-
ров с явными симптомами мастита. Остальные культу-
ры золотистого стафилококка обладали бета-гемолити-
ческой активностью (зоной неполного лизиса), причем 
в одном и том же хозяйстве обнаруживали как альфа-, 
так и бета-гемолитические S. aureus.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, в молочных хозяйствах Вологодской, 

Ярославской, Костромской областей у коров наиболее 
широко распространена субклиническая форма масти-
та. Сравнительный анализ видового состава микро-
организмов, выделяемых из секрета вымени коров, 
больных субклиническими и клиническими формами 
мастита, показал, что обнаруживаемая микрофлора 
является идентичной, следовательно, форма заболе-
вания не зависит от видовой принадлежности микро-
организмов.

Количественное соотношение патогенных стафило-
кокков и стрептококков (S. aureus, S. agalactiae, S. dys-
galactiae) изменяется в зависимости от форм мастита, 
но незначительно – обнаружение S. aureus достигало 
от 17,9% при субклиническом мастите до 16,9% случаев 
при клиническом мастите, S. agalactiae – от 6,5 до 6,8%, 
S. dysgalactiae – от 3,3 до 3,4% случаев соответственно.

Количество выделяемых культур условно-патоген-
ных стафилококков было выше при субклинической 
форме мастита в 1,9 раза, причем энтеробактерии при 
клиническом мастите обнаруживались лишь в одном 
из тринадцати обследованных хозяйств.

Культуры золотистого стафилококка, обладающие 
набором факторов патогенности, включая высокую ге-
молитическую активность (альфа-гемолиз), выявляли 
у коров как со скрытыми, так и с явными признаками 
воспаления молочной железы. В одном и том же хо-
зяйстве у некоторых культур S. aureus отмечали  альфа- 
и бета-гемолиз, что может свидетельствовать о цир-
куляции в одном хозяйстве разнообразных штаммов 
возбудителя с различной вирулентностью.
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Микробиологические исследования свежеполученной 
спермы быков-производителей на племпредприятии

РЕЗЮМЕ
Контаминация бактериями и грибами спермы, полученной в производственных условиях, во многом зависит от санитарных условий при ее полу-
чении, а также от бактерионосительства быков-производителей. Так как наличие антибактериальных препаратов, входящих в состав разбавителя при 
криоконсервации спермопродукции, не позволяет объективно оценить степень ее обсеменения, для установления источника контаминации было про-
ведено микробиологическое исследование свежеполученной неразбавленной спермы быков на племенном предприятии АО «Красноярскагроплем». 
Для эффективного лечения бактерионосителей определяли чувствительность выделенных культур условно-патогенных микроорганизмов к антибио-
тикам. Эксперимент выполнен в 2017 и 2018 гг. на базе кафедры эпизоотологии, микробиологии, паразитологии и ветеринарно-санитарной экспертизы 
института прикладной биотехнологии и ветеринарной медицины ФГБОУ ВО Красноярский ГАУ и ветеринарной лаборатории АО «Красноярскагроплем». 
Сперму отбирали в соответствии с ГОСТ 32222-2013, ветеринарно-санитарный контроль материала проводили по ГОСТ 32198-2013. Чувствительность 
к антибиотикам выделенных культур микроорганизмов определяли диско-диффузионным методом согласно методическим указаниям МУК 4.2. 1890-04  
«Определение чувствительности микроорганизмов к антибактериальным препаратам» с использованием дисков, содержащих восемь препаратов. 
Анализ результатов микробиологических исследований показал, что выбраковка спермы по санитарным показателям на племенном предприятии про-
исходила за счет выделения условно-патогенных микроорганизмов: в 2017 г. – синегнойной палочки (6,4% проб) и протея (8,5% проб); в 2018 г. – сине-
гнойной палочки (2,4% образцов). Остальные показатели (общее микробное число и коли-титр) находились в пределах допустимой нормы. Анаэробы 
и патогенные грибы обнаружены не были. Четыре выделенных в 2017–2018 гг. изолята Pseudomonas aeruginosa и три изолята Proteus vulgaris проявили 
чувствительность к ципрофлоксацину, который можно использовать для этиотропной терапии быков в случае установления у них бактерионосительства. 

Ключевые слова: быки-производители, свежеполученная сперма, контаминация, бактерионосительство, условно-патогенные микроорганизмы, 
чувствительность к антибиотикам
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SUMMARY
Bacterial and fungal contamination of the semen collected in production environment largely depends on the sanitary conditions of its collection as well as on 
the bacteria carrier state in breeding bulls. Since antimicrobials contained in the diluent used during semen product cryopreservation do not allow an objective 
assessment of semen contamination, a microbiological testing of fresh undiluted bull semen was carried out at the AO “Krasnoyarskagroplem” breeding estab-
lishment to identify the contamination source. The isolated opportunistic microorganism cultures were tested for their susceptibility to antibiotics for the purpose 
of effective treatment of bacteria carriers. The experiment was performed at the Department for Epizootiology, Microbiology, Parasitology and Veterinary and 
Sanitary Expertise of the Institute of Applied Biotechnology and Veterinary Medicine of the FSBEI HE “Krasnoyarsk State Agrarian University” and at the Veterinary 
Laboratory of the AO “Krasnoyarskagroplem” in 2017 and 2018. Semen was collected in accordance with GOST 32222-2013 and tested for veterinary and sanitary 
parameters according to GOST 32198-2013. Isolated microorganism cultures were tested for their susceptibility to antibiotics with disc-diffusion method according 
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В последнее время в Российской Федерации, как 
и во всем мире, отмечается рост устойчивости инфек-
ционных агентов к  антибактериальным препаратам, 
что приводит к проявлению жизнеспособности микро-
организмов при проведении этиотропного лечения.

На сегодня это одна из серьезных угроз здоровью. 
Неправильное использование антибиотиков ускоряет 
этот процесс, и все больше инфекционных заболева-
ний становится сложнее лечить, что характеризуется 
длительным течением болезни и увеличением эконо-
мических затрат.

Основными причинами, способствующими разви-
тию антибиотикорезистентности микроорганизмов, 
являются: необоснованное назначение антибиотиков 
для лечения легких форм заболеваний; применение 
препаратов широкого спектра действия, когда доста-
точно препаратов с узким спектром действия; назна-
чение препаратов без учета этиологического спектра 
возбудителей и их чувствительности.

Надзор за распространением антибиотикорези-
стентности является стратегической задачей в  вете-
ринарии. Для определения устойчивости микроорга-
низмов к антибактериальным препаратам применяют 
фенотипические (традиционные) и молекулярно-гене-
тические методы [19].

В России существует база данных AMRmap, в кото-
рой отражены результаты мониторинга антибиотико-
устойчивости микроорганизмов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Работа выполнена в  2017 и  2018  гг. на кафедре 

эпизоотологии, микробиологии, паразитологии и ве-
теринарно-санитарной экспертизы института при-
кладной биотехнологии и  ветеринарной медицины 
ФГБОУ ВО Красноярский ГАУ и в ветеринарной лабо-
ратории АО «Красноярскагроплем». Микробиологиче-
ские исследования проводили в ветеринарной лабора-
тории АО «Красноярскагроплем».

Объектом исследования были быки-производители 
голштинской красно-пестрой и черно-пестрой, симмен-
тальской, герефордской и  абердин-ангусской пород.

Предметом исследования явилась свежеполу-
ченная сперма быков-производителей в количестве 
141 пробы. Сперма отбиралась в асептических услови-

ВВЕДЕНИЕ 
В Красноярском крае молочное скотоводство яв-

ляется приоритетным направлением отрасли живот-
новодства, определяющим успешность его развития. 
Современный период развития скотоводства в крае 
характеризуется широким использованием в воспро-
изводстве лучшего мирового генофонда скота, гено-
типов выдающихся быков-производителей благодаря 
развитию технологии получения, криоконсервации 
продукции и искусственному осеменению [1, 2].

На племпредприятиях вопросу контроля качества 
спермы быков-производителей уделяется первосте-
пенное значение [3].

При проведении искусственного осеменения опас-
ность представляют этиологические агенты бакте-
риальной и вирусной природы, которые передаются 
через сперму и могут вызывать инфекционные забо-
левания маточного поголовья [4–12].

Контаминация бактериями и грибами полученной 
в  производственных условиях спермы во  многом 
зависит от  санитарных условий при ее  получении, 
а также от бактерионосительства быков-производите-
лей [3, 13, 14].

Для обеспечения сохранности оплодотворяющей 
способности спермы на продолжительный срок ее 
разбавляют специальными средами, включающими 
антибактериальные средства [15–17]. В результате про-
веденных ранее исследований было установлено, что 
противомикробные компоненты, входящие в состав 
разбавителя при криоконсервации, не всегда губи-
тельно действуют на все контаминанты, что приводит 
к выбраковке уже криоконсервированной спермы [18].

Так как наличие антибактериальных препаратов не 
позволяет объективно оценить степень обсеменения 
спермы, для определения источника ее контаминации 
было проведено микробиологическое исследование 
свежеполученной неразбавленной спермы быков-про-
изводителей АО «Красноярскагроплем». 

В задачи исследования входило:
1. Анализ результатов микробиологических исследо-

ваний спермы для ее ветеринарно-санитарной оценки. 
2.  Определение чувствительности выделенных 

культур микроорганизмов к противомикробным пре-
паратам. 

to the Methodical Guidelines 4.2.1890-04 “Testing of microorganisms for their susceptibility to antimicrobials” using discs containing eight antimicrobials. Analysis 
of microbiological test results showed that semen was rejected for sanitary reasons at the breeding establishment due to isolation of the following opportunistic 
microorganisms: Pseudomonas aeruginosa (6.4% samples) and Proteus vulgaris (8.5% sample) in 2017 and Pseudomonas aeruginosa (2.4% samples) in 2018. 
Other test parameters (total microbial count, coliform count) were within admissible limits. No anaerobes and pathogenic fungi were detected. Four Pseudomonas 
aeruginosa isolates and three Proteus vulgaris isolates recovered during the test have demonstrated susceptibility to ciprofloxacin that can be used for etiotropic 
treatment of bulls identified as bacteria carriers. 
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ях по одному эякуляту от каждого быка в стерильную 
пробирку в соответствии с ГОСТ 32222-2013 «Средства 
воспроизводства. Сперма. Методы отбора проб» [20].

Проведение ветеринарно-санитарного контроля 
качества спермы проводили по следующим показате-
лям: определение общего количества микроорганиз-
мов – микробное число в 1 см3 (КОЕ/см3), определение 
коли-титра в  1  см3; наличие патогенных и  условно- 
патогенных микроорганизмов и анаэробов.

Общее микробное число (ОМЧ) в 1 см3 определяли 
путем посева спермы на мясо-пептонный агар (МПА) 
из двух разведений (1:10 и 1:1000) на четыре чашки от 
каждого разведения с использованием двухслойного 
агарового метода. Коли-титр определяли посевом на 
среду Булира для сбраживания бактериями группы ки-
шечной палочки (БГКП) маннита. Оценивали результат 
визуально по изменению цвета среды и наличию газо-
образования.

Для выявления условно-патогенных микроорганиз-
мов Pseudomonas aeruginosa использовали мясо-пеп-
тонный бульон (МПБ) с добавлением 10% глюкозы, для 
идентификации Proteus vulgaris проводили микроско-
пию препаратов и хлороформалиновую пробу. 

Для выделения анаэробов сперму культивировали 
на среде Китта-Тароцци в соответствии с ГОСТ 32198-
2013 «Средства воспроизводства. Сперма. Методы 
микробиологического анализа» [21] и с учетом мето-
дических рекомендаций по профилактике микробной 
контаминации спермы быков-производителей [3].

Микологическое исследование спермы проводили 
по методике оценки спермы, применяемой при искус-
ственном осеменении сельскохозяйственных живот-
ных [22].

Чувствительность к антибиотикам выделенных куль-
тур микроорганизмов проводили диско-диффузион-
ным методом с использованием дисков, содержащих 
ципрофлоксацин (5 мкг), стрептомицин (30 мг), гентами-
цин (10 мкг), тетрациклин (30 мкг), ампициллин (10 мкг), 
цефтазидим  (30  мкг), имипенем  (10  мкг), полимик-
син (300 ЕД), в соответствии с методическими указания-
ми МУК 4.2.1890-04 «Определение чувствительности ми-
кроорганизмов к антибактериальным препаратам» [23]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Проведенные в 2017 г. микробиологические иссле-

дования 47 образцов свежеполученной неразбавлен-
ной спермы показали, что ни одна из проб не дала роста 
на среде Китта-Тароцци, следовательно, в испытуемом 
материале отсутствовали анаэробы. Наибольшее вы-
явленное значение ОМЧ составило 3290  КОЕ / см3 при 
максимальном по ГОСТ  32198-2013  – 5000  КОЕ/см3. 
В  шести пробах (12,8%) спермы образование коло-
ний на плотных питательных средах не обнаружено. 
Среднее значение ОМЧ исследуемых образцов соста-
вило 275 ± 76 КОЕ/см3. В одной пробе коли-титр был 
равен 0,1 см3.

В трех образцах свежей спермы выявили наличие 
синегнойной палочки (изоляты № 3, 37, 42), что соста-
вило 6,4% от общего количества исследованных проб. 
Сперма от таких животных выбраковывается, а быки-
спермодоноры ставятся на  контроль по  бактерио-
носительству.

Синегнойная палочка относится к  виду палочко-
видных бактерий. Она обладает такими факторами 
пато генности, как подвижность и токсинообразование, 

и легко поражает организм с ослабленным иммунным 
статусом [24].

Псевдомонады способны длительное время перси-
стировать в организме, поэтому микроорганизм эволю-
ционно выработал механизмы защиты от применяемых 
лечебных мер и ускользания от иммунных реакций ор-
ганизма хозяина.

Одним из важнейших факторов колонизации микро-
организма является образование биопленки. В данном 
случае полисахаридный матрикс клетки становится не-
видимым для иммунной системы, а экзополисахариды 
затрудняют диффузию антибактериальных препара-
тов [25].

Клетки организма хозяина используются для нако-
пления псевдомонад. Такая инвазия наблюдается, как 
правило, в эпителиальных клетках при заражении моче - 
половых путей, и обычно у входных ворот инфекции 
контаминация возбудителем значительно больше [24].

Положительный эффект в  борьбе с  биопленками 
P. aeruginosa был достигнут M. C. Walters et al. при ком-
бинированном использовании тобрамицина, ципро-
флоксацина и тетрациклина, действующих на активные 
клетки в верхнем слое биопленки, и антибиотика коли-
стина, влияющего на неактивные клетки [26].

Результаты исследований по определению антибио-
тикорезистентности выделенных изолятов P. aeruginosa 
представлены на рисунке 1 и в таблице 1.
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Рис. 1. Определение чувствительности изолятов P. aeruginosa, 
выделенных в 2017 г.

Fig. 1. Tests of P. aeruginosa isolates recovered in 2017 for their 
susceptibility

Таблица 1
Антибиотикорезистентность выделенных в 2017 г. изолятов P. aeruginosa 
к противобактериальным препаратам
Table 1
Antimicrobial resistance of P. aeruginosa isolates recovered in 2017

Наименование 
антибиотика

Чувствительность изолятов

№ 3 № 37 № 42

Ципрофлоксацин чувствительный чувствительный чувствительный

Стрептомицин чувствительный чувствительный чувствительный

Гентамицин резистентный чувствительный чувствительный

Тетрациклин резистентный чувствительный чувствительный

Ампициллин резистентный резистентный чувствительный

Цефтазидим резистентный чувствительный чувствительный
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Полученные данные свидетельствуют о  том, что 
все три изолята P.  aeruginosa проявили большую 
 чувствительность к  ципрофлоксацину и  меньшую  – 
к стрептомицину. Изоляты № 37 и 42 также были чув-
ствительны гентамицину, тетрациклину и цефтазидиму. 
Изолят № 42 оказался чувствительным еще и к ампи-
циллину.

В 8,5% от общего количества исследованных проб 
(изоляты №  12,  15,  17,  19) был выделен патогенный 
протей (Proteus vulgaris), который является грамотрица-
тельной, спорообразующей, факультативно-анаэроб-
ной мелкой нитевидной палочкой. Протей – предста-
витель нормальной, условно-патогенной микрофлоры 
желудочно-кишечного тракта млекопитающих. 

Бактерии рода Proteus в основном становятся при-
чиной болезни молодняка сельскохозяйственных жи-
вотных, находящихся в иммунодепрессивном состоя-
нии и подверженных стрессам. Вспышки протейной 
инфекции регистрируются спорадически, основной 
путь передачи возбудителя – алиментарный.

Протей относится к  типичному виду грамотрица-
тельных бактерий, содержащих бета-лактамазы, кото-
рые способствуют развитию резистентности к  анти-
микробным препаратам, таким как пенициллины, 
цефалоспорины, карбапенемы [27].

Сперма от таких быков-производителей выбраковы-
вается, а сами они ставятся на контроль по бактерио-
носительству. В  данном случае целесообразно про-
водить определение чувствительности каждой 
свежевыделенной культуры микроорганизмов к анти-
микробным препаратам для проведения более эффек-
тивного лечения быков в случае установления бакте-
рионосительства. 

Результаты исследований по определению анти-
биотикорезистентности изолятов P.  vulgaris к  анти-
микробным препаратам представлены на рисунке 2 
и в таблице 2.

В результате исследования установили, что три из 
четырех изолятов P.  vulgaris (№  12, 15, 19) проявили 
высокую чувствительность к ципрофлоксацину, а изо-
лят № 17 – промежуточную. Изоляты № 15, 17, 19 были 
чувствительны к цефтазидиму, изолят № 12 – к гентами-
цину, а № 17 – к ампициллину.

Весной 2018 г. было получено и исследовано 42 про-
бы свежей спермы быков-производителей. В испыту-
емых образцах среднее значение ОМЧ было равно 
142  ±  70  КОЕ/см3, при этом наибольшее значение 
(2020 КОЕ/см3) установили в одном образце, что соста-
вило 2,4% от общего количества исследованных проб. 
Во всех пробах коли-титр превышал 0,1 см3, при этом 
стерильными были 14 проб, что составило 33,3%. Ана-
эробы и патогенные грибы не обнаружены. Из одной 
пробы, что составило 2,4%, был выделен возбудитель 
псевдомоноза  – синегнойная палочка. Полученную 
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Таблица 2
Антибиотикорезистентность выделенных в 2017 г. изолятов P. vulgaris 
к противобактериальным препаратам
Table 2
Antimicrobial resistance of P. vulgaris isolates recovered in 2017

Наименование 
антибиотика

Чувствительность изолятов

№ 12 № 15 № 17 № 19

Ципрофлоксацин чувствительный чувствительный промежуточный чувствительный

Стрептомицин резистентный промежуточный промежуточный промежуточный

Гентамицин чувствительный промежуточный резистентный резистентный

Тетрациклин резистентный промежуточный резистентный резистентный

Ампициллин резистентный резистентный чувствительный промежуточный

Цефтазидим промежуточный чувствительный чувствительный чувствительный

Рис. 2. Определение антибиотикорезистентности изолятов 
P. vulgaris, выделенных в 2017 г.

Fig. 2. Tests of P. vulgaris isolates recovered in 2017  
for their antimicrobial resistance 

Таблица 3
Антибиотикорезистентность выделенного в 2018 г. 
изолята P. aeruginosa к противобактериальным препаратам
Table 3
Antimicrobial resistance of P. aeruginosa isolate  
recovered in 2018

Наименование антибиотика Чувствительность изолята

Ципрофлоксацин чувствительный

Гентамицин промежуточный

Цефтазидим промежуточный

Имипенем чувствительный

Полимиксин резистентный

Рис. 3. Определение антибиотикорезистентности 
изолята P. aeruginosa, выделенного в 2018 г.

Fig. 3. Test of P. aeruginosa isolate recovered in 2018  
for its antimicrobial resistance
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чистую культуру P. aeruginosa оценивали на предмет 
ее антибиотикорезистентности к  антимикробным 
препаратам. Результаты представлены на рисунке  3  
и в таб лице 3.

Полученные данные показали, что выделенный изо-
лят P. aeruginosa наибольшую чувствительность про-
явил к ципрофлоксацину и имипенему.

Осенью 2018  г. было отобрано и  исследовано 
52  эяку лята от быков-производителей. При исследо-
вании полученных образцов рост на МПА и других ис-
пользуемых питательных средах отсутствовал. По ре-
зультатам микологического исследования патогенные 
грибы в сперме быков не обнаружены. Учитывая полу-
ченные результаты исследования, установили, что спер-
ма была пригодной для искусственного осеменения.

ВЫВОДЫ
1.  Анализ результатов микробиологических ис-

следований свежеполученной на племпредприятии 
спермы быков-производителей показал, что выбра-
ковка спермопродукции по санитарным показателям 
происходила за счет выделения условно-патогенных 
микроорганизмов: в  2017  г.  – синегнойной палочки 
в 6,4% и протея в 8,5% образцов, в 2018 г. – синегной-
ной палочки в 2,4% проб. Остальные показатели – ОМЧ 
и коли-титр – оставались в пределах допустимой нор-
мы. Анаэробы и патогенные грибы выделены не были.

2.  При определении антибиотикорезистентности 
изолятов условно-патогенных микроорганизмов, вы-
деленных в 2017 г. (3 изолята P. aeruginosa и 3 изолята 
P. vulgaris) и 2018 г. (1 изолят P. aeruginosa), к противо-
микробным препаратам установили чувствительность 
культур к ципрофлоксацину, который можно исполь-
зовать для лечения быков при выявлении у них бак-
терионосительства. К остальным препаратам чувстви-
тельность разнилась среди культур одного и того же 
вида, но полученных от разных животных, поэтому 
для эффективной этиотропной терапии целесообраз-
но определять чувствительность выделенных культур 
к антимикробным препаратам.
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Возвращение бешенства после многолетнего 
межэпизоотического периода (Амурская область, Россия)

РЕЗЮМЕ
Проведено описательное ретроспективное эпизоотологическое исследование в Амурской области (Дальний Восток России), где в 2018 г. выявлена вспышка 
бешенства, целью которого было проанализировать возможные пути заноса и особенности пространственно-временного распространения бешенства на 
территорию, которая оставалась свободной от этой инфекции с 1972 до 2018 г. В 2018–2021 гг. на бешенство были исследованы пробы головного мозга, полу-
ченные от 1416 животных. Подтверждено 47 случаев бешенства, доля диких животных (Vulpes vulpes, Nyctereutes procyonoides, Canis lupus) составила 66%. 
Первые случаи выявлены на расстоянии до 30 км от государственной границы с Китаем. Определены нуклеотидные последовательности гена нуклеопроте-
ина 3 изолятов вируса бешенства и установлена их принадлежность к генетической линии Arctic-like-2. Генетически наиболее близкие к ним изоляты вируса 
бешенства были выявлены в провинции Хэйлунцзян (Китай, 2011 и 2018 гг.) и Еврейской автономной области (Россия, 1980 г.). Для картографирования 
случаев бешенства использовали геоинформационные системы и открытые данные дистанционного зондирования Земли. После 2018 г. эпизоотия распро-
странялась в пределах лесостепных ландшафтов Зейско-Буреинской равнины, где заболевания людей и животных регистрировалось в прошлом (до 1972 г.). 
Фронт эпизоотии распространялся в северо-восточном направлении со средней скоростью 59 (16–302) км за один эпизоотический год (цикл). Занос 
вируса бешенства наиболее вероятен по долине реки Амур из неблагополучных по бешенству районов России и Китая, расположенных ниже по течению.

Ключевые слова: бешенство, пространственно-временной анализ, возвращающиеся инфекции, трансграничные инфекции, Arctic-like-2
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SUMMARY
Retrospective descriptive epizootological study was conducted in the Amur Oblast (Russian Far East), where a rabies outbreak was reported in 2018. The aim of the 
study was to analyze probable routes of rabies introduction and features of its spatial and temporal spread in the territory that remained free from this infection 
from 1972 to 2018. In 2018–2021, altogether 1,416 animals were examined for the infection with the rabies virus. Forty-seven animal rabies cases were confirmed; 
the proportion of wild animals (Vulpes vulpes, Nyctereutes procyonoides, Canis lupus) amounted to 66%. The first cases were detected within 30 km from the state 
border with China. Nucleotide sequences of the nucleoprotein gene of three rabies virus isolates were determined and their belonging to the Arctic-like-2 genetic 
lineage was established. Genetically closest rabies virus isolates have been found in Heilongjiang Province (China, 2011, 2018) and Jewish Autonomous Oblast 
(Russia, 1980). GIS and open Earth remote sensing data were used to map the rabies cases. After 2018, the epizootic spread within the forest-steppe landscapes of 
the Zeya-Bureya Plain, where human and animal rabies cases had been earlier reported (until 1972). The front of the epizootic spread in a north-eastern direction at 
an average speed of 59 (16–302) km during one epizootic cycle. The introduction of the rabies virus was most likely along the Amur River valley from downstream 
regions of Russia and China that are rabies infected.
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ВВЕДЕНИЕ 
Несмотря на низкие показатели заболеваемости 

людей бешенством в Российской Федерации, борьба 
с этой зоонозной инфекцией остается актуальной го-
сударственной задачей. После 2010 г. в стране реги-
стрировалось ежегодно в среднем около 3300 случаев 
бешенства диких и домашних животных [1, 2]. Природ-
ные очаги бешенства занимают огромную территорию, 
и в последние десятилетия наблюдается проникнове-
ние инфекции в районы, ранее свободные от данно-
го зооноза. В некоторых районах России, в том числе 
на Дальнем Востоке, сохраняется и даже относитель-
но возрастает значение собак как источника инфек-
ции для человека [1, 3–5]. Собаки остаются основным 
резервуаром бешенства в Китае, где распространены 
варианты вируса, активно циркулирующие в антропур-
гических очагах. Заболеваемость людей в этой стране  
в последние годы снижается, но ежегодно регистри-
руются сотни случаев после укусов собак [6,7]. В свете 
этих данных на востоке Азии требуются дополнитель-
ные усилия для реализации проекта Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ), направленного на 
глобальную ликвидацию заболеваний людей бешен-
ством в результате заражения от собак [8]. 

В прошлом бешенство было широко распростра-
нено в Амурской области. В 1912 г. в Благовещенске 
открылась одна из первых на Дальнем Востоке пасте-
ровских станций, и с этого времени началось докумен-
тирование случаев заболевания бешенством и ведение 
учета людей, пострадавших от  укусов животных. До 
1957 г. было зарегистрировано 34 случая смерти лю-
дей от бешенства на фоне эпизоотий, преимуществен-
но среди собак. В 1972 г. отмечена последняя вспышка 
среди крупного рогатого скота, предположительно, 
связанная с нападением на стадо бешеного волка [9]. 
С тех пор Амурская область считалась благополучной 
по бешенству. В 2018 г. после многолетнего периода 
эпизоотического благополучия на территории регио-
на были вновь зарегистрированы случаи заболевания 
бешенством диких и  сельскохозяйственных живот-
ных [2, 3]. 

Цель исследования – проанализировать возможные 
пути проникновения и особенности пространственно-
временного распространения бешенства на террито-
рию, которая оставалась свободной от этой инфекции 
более 45 лет.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Ретроспективный анализ заболеваемости бе-

шенством проведен по двум временным периодам: 
2018–2021 и  1946–1972  гг. После 2018  г. обобщены 
официальные данные о животных с лабораторно под-
твержденным диагнозом (n = 47) и сведения, собран-
ные при обследовании эпизоотических очагов. Для вы-
явления циркуляции вируса бешенства на территории 
области в 2018–2021 гг. исследованы пробы от 1094 ди-
ких и 322 домашних и сельскохозяйственных животных. 
Головной мозг животных с подозрением на бешенство, 
а также животных, добытых охотниками в связи с про-
ведением активного вирусологического мониторинга, 
исследовали в соответствии с ГОСТ 26075-2013 «Живот-
ные. Методы лабораторной диагностики бешенства». 
Картографический анализ заболеваемости людей бе-
шенством за 1949–1972 гг. проведен по ранее опубли-
кованным данным [9].

Картографирование выполнено с  помощью про-
граммы QGIS 3.2.1 на основе электронной ландшафт-
но- географической карты Natural Earth и  открытых 
данных аэрокосмической съемки Google Earth. Точки 
на карту наносили по географическим координатам 
места выявления случая бешенства у животного. Слу-
чаи заболевания людей нанесены на карту по месту 
заражения. Картографический анализ текущей эпи-
зоотии выполнен по эпизоотическим годам (в даль-
нейшем  – циклам): с  июля текущего года до  июня 
следующего календарного года  [10]. Скорость рас-
пространения эпизоотии оценивали по среднему рас-
стоянию от точки регистрации первого случая до всех 
случаев, выявленных в текущем и последующих эпи-
зоотических циклах (в скобках указаны минимальные 
и максимальные значения). 

Выполнено молекулярно-биологическое иссле-
дование 3 изолятов вируса бешенства из района, где 
в 2018 г. зарегистрированы первые случаи заболева-
ния. Выделение РНК из 10%-й  суспензии головного 
мозга животных, обратную транскрипцию, амплифи-
кацию фрагментов кДНК и их нуклеотидное секвени-
рование проводили, как описано ранее [11]. Филогене-
тический анализ изолятов вируса бешенства выполнен 
в программе MEGA X [12] с использованием алгоритма 
maximum likelihood. Для этого проанализированы по-
следовательности гена N, депонированные в электрон-
ной базе данных GenBank: все имеющиеся в базе пред-
ставители генетической группы Arctic-like-2, некоторые 
представители генетических групп Arctic-like-1 и Arctic, 
а  также представители группы «степных» изолятов 
(Steppe) из регионов, географически близких к Амур-
ской области. Поиски и определение степени сходства 
последовательностей проводили с помощью компью-
терной поисковой системы BLAST1.

Данные по численности лисицы, волка и енотовид-
ной собаки заимствованы с сайта управления по ох-
ране, контролю и регулированию использования объ-
ектов животного мира и среды их обитания Амурской 
области [13] с уточнениями [12, 14, 15]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ 
Первый случай бешенства на территории Амурской 

области лабораторно подтвержден у крупного рогатого 
скота 10 ноября 2018 г. в 30 км от государственной гра-
ницы (с. Шурино Михайловского района). Заражение 
произошло, предположительно, после забега лисицы 
в населенный пункт. Почти одновременно, 15 ноября, 
в административном центре этого района (с. Поярково), 
расположенном на берегу р. Амур, видеосъемкой за-
фиксированы явные клинические признаки бешенства 
у лисицы, бросавшейся на собаку и автомобиль2. Лиси-
ца убежала, но диагноз не оставляет сомнений. На тер-
ритории района оперативно был организован отстрел 
диких животных, в результате выявлено 9 случаев бе-
шенства у лисиц (Vulpes vulpes) и енотовидных собак 
(Nyctereutes procyonoides). До конца ноября бешенство 
лабораторно подтверждено в этом же районе у лоша-
ди и крупного рогатого скота. В декабре 2018 г. в ходе 
активного вирусологического мониторинга  выявлены 

1 BLAST. Режим доступа: https://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi  
(дата обращения: 20.03.2022).
2 В амурском селе заметили лисицу с признаками бешенства (видео). 
Режим доступа: https://www.amur.info/news/2018/11/15/146089  
(дата обращения: 14.02.2022).
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случаи заболевания бешенством у лисиц и енотовид-
ной собаки в 3 соседних районах – Октябрьском, Кон-
стантиновском, Завитинском. 

В марте 2019 г. особое внимание привлекли 3 слу-
чая бешенства волков (Canis lupus), зарегистриро-
ванные в Михайловском районе в связи с забегами 
этих животных в населенные пункты и нападением 
на  людей. Одного из  этих волков пограничники ви-
дели в охраняемой приграничной полосе. Активный 
мониторинг позволил выявить бешенство у  диких 
животных еще в 3 районах – Белогорском, Бурейском 
и  Октябрьском. В  нескольких населенных пунктах 
местные жители обнаруживали собак и лисиц с кли-
ническими признаками бешенства, но животные убе-
гали или были убиты и  сожжены на  месте. В  конце 
2019 г. заболевания лисиц и крупного рогатого скота 
подтверждены в  Ромненском районе. В  этом райо-
не, а также в Тамбовском и Белогорском эпизоотия 
среди диких животных продолжалась до июня 2020 г. 
В 2021 г. основная часть случаев выявлена в районах, 

значительно удаленных от  первичного очага,  – Се-
рышевском, Свободненском и Мазановском. В то же 
время в районах, которые были поражены в 2018 г., за-
болеваний бешенством в 2020–2021 гг. не зарегистри-
ровано. Последний случай за анализируемый период 
датирован 22 октября 2021 г. В итоге в 2018–2021 гг. 
бешенство выявлено в 13 административных районах 
Амурской области. 

Основным источником вируса бешенства были ди-
кие животные, доля которых в структуре заболевших 
животных составила 66%. Чаще всего, особенно в нача-
ле эпизоотии, бешенство выявлялось у лисиц (табл.). За-
болевания собак регистрировались редко, преимуще-
ственно в конце анализируемого периода в поселениях 
городского типа, при этом в 5 случаях из 8 бешенство 
подтверждено у собак, не имевших владельца. Частота 
получения положительных на бешенство результатов 
при исследовании проб биоматериала от диких живот-
ных, добытых в ходе активного мониторинга или най-
денных больными (мертвыми) в природе и населенных 
пунктах, в 2018 г. составила 4,0% (n = 326), в 2019 г. – 
1,6% (n = 576), в 2020 г. – 3,4% (n = 117), в 2021 г. – 6,7% 
(n = 75). Сбор проб проводился как в южных лесостеп-
ных, так и в северных таежных районах от животных 
различных систематических групп, включая куньих 
(Mustelidae), медвежьих (Ursidae), оленевых (Cervidae), 
грызунов (Rodentia), но положительные на бешенство 
результаты получены только у  животных семейства 
псовых (Canidae). 

Резервуарная роль диких хищных млекопитающих 
подтверждается при анализе сезонного распределе-
ния зарегистрированных случаев бешенства. В начале 
осеннего подъема заболеваемости регистрировалось 
бешенство диких и сельскохозяйственных животных, 
во второй половине годового эпизоотического цикла 
(в марте – июне) выявлялись заболевания собак (рис. 1). 
Основная часть зарегистрированных случаев прихо-
дится на холодный период года.

Определены нуклеотидные последовательности 
гена  N изолята вируса бешенства 2981/2018/Amur, 
выделенного от крупного рогатого скота из первого 
зарегистрированного эпизоотического очага в ноя-
бре 2018 г. (полноразмерный ген, 1353 н. о.), а также 
изолятов Rus(Amur)8853rd и  Rus(Amur)8855f (фраг-
мент гена, 1110 н. о.) от енотовидной собаки и лиси-
цы соответственно, бешенство у которых выявлено 
в соседних населенных пунктах в 2018 г. Полученные 
нуклеотидные последовательности депонированы 
в  базу данных GenBank под номерами MN384722, 
ON246188 и  ON246189. Их анализ показывает, что 
сравниваемые участки генома изолятов 2981/2018/
Amur и Rus(Amur)8855f идентичны, а последователь-
ность изолята Rus(Amur)8853rd отличается от них од-
ним нуклеотидом. 

Филогенетические взаимоотношения изучаемых 
изолятов с другими вирусами бешенства представле-
ны на рисунке 2. Установлено, что изоляты из Амур-
ской области имеют наибольшую степень родства 
(95,0–99,4%) с  вирусами, относящимися к  генетиче-
ской группе Arctic-like-2. Максимальное сходство они 
проявляют с изолятом TJ11-RD от козы (г. Тунцзян, про-
винция Хэйлунцзян, Китай, 2011 г.) – 99,4%, изолятом 
HLJ01 от енотовидной собаки из той же провинции 
(точное место неизвестно, 2018  г.)  – 98,6%, а  также 
с российским изолятом 857r от енотовидной собаки 
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Таблица 
Распределение лабораторно подтвержденных случаев бешенства  
в Амурской области по годам и видам животных (2018–2021 гг.)
Table
Yearly and species distribution of the laboratory confirmed animal rabies cases 
 in the Amur Oblast (2018–2021)

Виды животных

Количество случаев бешенства 
по годам

Доля в общей сумме 
случаев, % 

(в скобках 95%-й 
доверительный интервал)2018 2019 2020 2021 Всего

Лисица 10 5 2 2 19 40,4 (26,3–54,5)

Волк 0 3 2 2 7 14,9 (4,7–25,1)

Енотовидная собака 3 1 0 1 5 10,7 (1,9–19,5)

Домашняя собака 0 1 1 6 8 17,0 (6,2–27,8)

Крупный рогатый скот 2 1 0 4 7 14,9 (4,7–25,1)

Лошадь 1 0 0 0 1 2,1 (0–6,2)

Всего 16 11 5 15 47 100

Рис. 1. Сезонное распределение подтвержденных случаев бешенства 
животных в Амурской области в 2018–2021 гг.

Fig. 1. Seasonal distribution of the confirmed animal rabies cases  
in the Amur Oblast, 2018–2021 



313ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2022; 11 (4): 309–318 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2022; 11 (4): 309–318

(п.  Ленинское, Еврейская автономная область, Рос-
сия, 1980 г.) – 98,9%. Следует подчеркнуть, что п. Ле-
нинское и г. Тунцзян расположены примерно в 30 км 
друг от друга в долине р. Амур, что свидетельствует 
о многолетней циркуляции близкородственных вари-
антов вируса бешенства на равнинных территориях 
России и Китая в среднем течении Амура. Чуть мень-
шее сходство  (98,3%) амурские изоляты проявляют 
с изолятами из Забайкальского и Приморского краев 
(1979–1980 гг.), еще меньшее (97,6–97,8%) – с изоля-
тами, выявлявшимися в  китайских провинциях Хэ-
бэй, Джилин, Ляонин, Внутренняя Монголия с  2007 
по 2020 г. Родство с другими представителями группы 
Arctic-like-2 из Китая, Монголии, Южной Кореи и Япо-
нии составляет 95,0–97,5%. Еще меньшее генетическое 
сходство изолятов из Амурской области наблюдается 
с вирусами бешенства генетических групп Arctic-like-1, 
Arctic и Steppe, распространенными на сопредельных 
территориях, – менее 92 и 90% соответственно. К на-
стоящему времени вирусы группы Arctic-like-2 в Сиби-
ри западнее оз. Байкал и в европейской части России 
не выявлены [3, 4, 16, 17]. 

При картографическом анализе прослежива-
ется последовательное распространение бешен-
ства преимущественно в  северном и  северо-вос-
точном направлении от  места выявления первого 
случая (рис. 3). В течение первого эпизоотического 
цикла (2018–2019 гг.) среднее расстояние от первич-
ного очага до других очагов составило 49 (16–168) км; 
в 2019–2020 гг. – 174  (119–201) км; в 2020–2021 гг. – 
229  (168  –302)  км; в  первой половине цикла 2021–
2022 гг. – 237 (190–300) км. Таким образом, скорость 
распространения эпизоотии постепенно замедлялась 
и за один эпизоотический цикл в среднем составила 
59 (16–302) км. По мере продвижения эпизоотии ре-
гистрация заболеваний в первоначально пораженных 
районах прекратилась. 

Численность лисицы с  начала текущего столетия 
увеличивалась и достигла максимума в 2011 г. (рис. 4). 
За последние 10–15 лет промысел лисицы практиче-
ски прекратился, и изменилось ее поведение [14]. Ста-
ли регистрироваться забеги внешне здоровых лисиц 
в  населенные пункты и  их  неагрессивные контакты 
с людьми. После начала эпизоотии в 2018 г. поголовье 
лисицы к 2021 г. сократилось в 1,8 раза, численность 
енотовидной собаки – в 2,7 раза.

По данным многолетних наблюдений, численность 
енотовидной собаки снижается на многих территори-
ях Дальнего Востока, включая Амурскую область, при 
одновременном увеличении численности лисицы. Со-
отношение численности этих двух видов в современ-
ный период изменилось в связи с сокращением пло-
щади местообитаний, благоприятных для енотовидной 
собаки, из-за осушения земель и расширения сельско-
хозяйственных угодий. Эти же процессы способствова-
ли росту численности лисицы. Судя по ранее выпол-
ненным исследованиям, наиболее высокая плотность 
популяции енотовидной собаки и лисицы характерна 
для открытых лесостепных и пойменно-луговых участ-
ков на юге области: в оптимальных местообитаниях 
в конце прошлого века она достигала 7,3–10,4 и более 
5,0 особей на 10 км2 соответственно [14, 18, 19]. Эпи-
зоотия выявлена в год наиболее высоких показателей 
численности волка на фоне ее постепенного увеличе-
ния (рис. 4). 

В 2018–2021 гг. бешенство распространялось в пре-
делах Зейско-Буреинской равнины, преимуществен-
но безлесной и распаханной. Прослеживается связь 
зарегистрированных очагов с  долинами Амура, Зеи 
и других крупных рек (рис. 5). В середине прошлого 
века эпизоотии, сопровождавшиеся заболеваниями 
людей, имели сходное, но более широкое распростра-
нение, включая северные горно-таежные районы: Тын-
динский, Сковородинский, Мазановский (рис. 6). Эпи-
зоотии регистрировались с 1948 по 1954 г. ежегодно, 
затем – в виде вспышек в 1957–1958, 1960, 1967–1969 
и 1972 гг. В структуре заболевших животных преобла-
дали собаки  (48,6%) и  сельскохозяйственные живот-
ные (46,5%), на долю кошек и диких животных прихо-
дилось 2,8 и 2,1% соответственно. Но среди источников 
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Рис. 2. Филогенетическое дерево, построенное на основании 
анализа нуклеотидных последовательностей фрагмента 
гена N размером 1110 н. (позиция в гене N: 100–1209) изолятов 
вируса бешенства. В качестве внешней группы использована 
последовательность лиссавируса летучих мышей Ганнорува. 
Фигурными скобками выделены генетические группы вируса 
бешенства. Ромбами маркированы изоляты из Амурской области. 
В подписях к остальным изолятам указаны: номер доступа 
в GenBank, название изолята, страна, регион (если известен) и год 
выявления, вид животного, от которого получен изолят:  
rd – енотовидная собака; rf – обыкновенная лисица; sf – корсак;  
af – песец; dog – собака; cow – крупный рогатый скот; w – волк;  
gt – коза; hu – человек; nd – нет данных

Fig. 2. Phylogenetic tree constructed according to the results of 
the phylogenetic analysis of nucleotide sequences of 1,110 bp fragment 
of N gene of the rabies virus isolates (location in N gene: 100–1209). 
Gannoruwa bat lyssavirus sequence was used as an outgroup. Rabies 
virus genetic groups are in curly brackets. Amur Oblast isolates are marked 
with rhombuses. Designations of the rest of the isolates include: GenBank 
accession number, name of the isolate, country, region (if known)  
and year of detection, animal species the isolate was recovered from;  
rd – raccoon dog; rf – red fox, sf – corsac fox; af – Arctic fox; dog;  
cow – bovines; w – wolf; gt – goat; hu – human; nd – no data 
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инфекции для человека доля диких животных (волк, 
енотовидная собака) составляла 14,3%. Бешенство сре-
ди лисиц в этот период не зарегистрировано [9]. 

Отсутствие на протяжении 45 лет сообщений о за-
болевании людей и животных указывает на прекра-
щение эпизоотии на территории Амурской области 
после 1972 г. В 1976–1977 гг. обследовано 647 диких 
животных из данного региона, в том числе 209 диких 

хищных млекопитающих, но вирус бешенства не обна-
ружен [20]. Прекращению циркуляции вируса бешен-
ства способствовала относительная географическая 
изоляция Зейско-Буреинской равнины, для которой 
характерны своеобразные влажные лесостепи мань-
чжурского типа. От аналогичных ландшафтов России 
и Китая в среднем течении Амура и его притоков она 
отделена Буреинским хребтом и Малым Хинганом, а от 
степей Забайкалья и  Внутренней Монголии  – Боль-
шим Хинганом и отрогами Яблонового хребта. Горы 
покрыты таежными и  хвойно-широколиственными 
лесами (обозначены на картах темно-зеленой залив-
кой; рис. 3, 5, 6).

Выявление первых заболеваний бешенством по-
сле продолжительного межэпизоотического периода 
в населенных пунктах в юго-восточной части области 
вблизи государственной границы указывает на занос-
ное происхождение эпизоотии. Протяженность грани-
цы с Китаем, которая проходит по р. Амур, составляет 
более 1200 км. Наиболее вероятным путем проникно-
вения вируса бешенства в Амурскую область может 
быть долина Амура. На участке протяженностью око-
ло 150 км между Зейско-Буреинской и Среднеамурской 
равнинами она прорезает горный участок и сравни-
тельно узкая. Другой вероятный путь – с Маньчжурской 
равнины (Китай) по долинам правобережных притоков 
Амура, которые впадают в него недалеко от с. Поярко-
во. Северо-восточные склоны Малого Хингана на со-
предельных территориях Китая, судя по данным аэро-
космической съемки, лишь частично покрыты лесами, 
и  имеются значительные участки, занятые землями 
сельскохозяйственного назначения (рис. 5). В пойме 
Амура на  территории обеих стран распространены 
островные и прибрежные биотопы, которые мало ис-
пользуются для хозяйственных нужд из-за погранич-
ного режима  (рис.  7). Это создает дополнительные 
возможности для миграций хищных млекопитающих 
после замерзания рек и может способствовать транс-
граничным заносам вируса бешенства в период ледо-
става с ноября по март. В Сибири и на Дальнем Востоке 
дальние заносы вируса бешенства, как правило, связа-
ны с волками [9, 21], и, по-видимому, совпадение начала 
вспышки бешенства в 2018 г. с высокой численностью 
волка неслучайно (рис. 4).

 Результаты филогенетического анализа подтверж-
дают версию о  распространении вируса бешенства 
по пойме Амура из расположенных ниже по течению 
территорий Китая и России (рис. 4). В прошлом подоб-
ные заносы, по-видимому, происходили и  на  более 
дальние расстояния, так как до 1983 г. варианты виру-
са бешенства Arctic-like-2 циркулировали в  Забайка-
лье (рис. 2). Известно, что представители маньчжурской 
фауны, в том числе енотовидная собака, могут прони-
кать в Забайкальский край по долинам Амура, Аргуни 
и Шилки [19]. С 1983 до 2014 г. этот регион России оста-
вался благополучным по бешенству, как и Амурская об-
ласть. С 2014 г. эпизоотии на юго-востоке Забайкалья 
возобновились в результате заноса вируса бешенства 
«степной» (Steppe) генетической линии с запада [2, 21] 
и, следовательно, в настоящее время непосредственно 
не связаны с эпизоотией в Амурской области. Но про-
должалась циркуляция вируса бешенства на  терри-
тории, расположенной в 200–300 км ниже Амурской 
области по  течению Амура (Еврейская автономная 
область, провинция Хэйлунцзян) [2, 16, 22, 23]. Ареалы 
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Рис. 4. Динамика численности волка, лисицы  
и енотовидной собаки в Амурской области в 2008–2021 гг.  
(стрелкой указано начало эпизоотии)

Fig. 4. Dynamics of wolf, fox and raccoon dog population  
in the Amur Oblast, 2008–2021 (arrow – start of epizootic)

Рис. 3. Пространственное распространение 
бешенства животных в Амурской области 
в динамике по эпизоотическим циклам

Fig. 3. Dynamics of rabies spatial spread in the Amur Oblast 
according to the epizootic cycles

 – эпизоотические очаги до июля 2019 г.  
(epizootic outbreaks before July, 2019);

 – с июля 2019 по июнь 2020 г. (from July, 2019 to June, 2020);
 – с июля 2020 по июнь 2021 г. (from July, 2020 to June, 2021);
 – с июля по декабрь 2021 г. (from July to December, 2021);
 – первый зарегистрированный эпизоотический очаг  
(first reported epizootic outbreak)
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двух вышеназванных генетических линий вируса бе-
шенства соприкасаются значительно южнее – в степях 
Внутренней Монголии (Китай) [22, 23–25].

Важно подчеркнуть, что текущая эпизоотия об-
условлена вариантом вируса бешенства, с  которым 
в  прошлом связаны интенсивные эпизоотии среди 
собак в  Забайкалье, Приморье и  Приамурье, сопро-
вождавшиеся гибелью людей  [5,  21]. Известно, что 
в  Дальневосточном федеральном округе основным 
источником заражения человека были и остаются со-
баки [2, 4, 22]. Экспериментально доказано, что штамм 
вируса, выделенный на  Дальнем Востоке в  1980  г., 
адаптирован к организму енотовидной собаки и в зна-
чительно меньшей степени – к лисице. В этот период 
енотовидная собака играла более важную роль как ис-
точник заражения людей и домашних животных [26]. 
Единичные заболевания людей после укусов лисиц 
стали регистрироваться на Дальнем Востоке России 
только после 2002  г.  [22]. С  учетом возросшей роли 
лисицы в циркуляции генетической линии Arctic-like-2 
в Приамурье возможны изменения биологических ха-
рактеристик вирусов этой группы.

Как прогнозировалось ранее, после заноса бешен-
ство получило распространение в тех же районах, что 
и в прошлом веке [22, 27]. К числу факторов, способ-
ствовавших возвращению бешенства на длительно 
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Рис. 6. Распространение бешенства  
в Амурской области в 1948–1954 гг., по [8]

Fig. 6. Rabies spread in the Amur Oblast in 1945–1954  according to [8]

Рис. 5. Возможные направления заноса вируса 
бешенства в Амурскую область

Fig. 5. Possible routes of rabies virus introduction  
into the Amur Oblast

Рис. 7. Аэрокосмический снимок сопредельных территорий России 
и Китая с точками регистрации первых случаев бешенства 
в Амурской области в 2018 г.

Fig. 7. Airspace image of Russia and China border areas with the sites, 
where the first rabies cases were reported in the Amur Oblast in 2018

 – точки регистрации эпизоотических очагов в Амурской 
области в 2018–2020 гг. (sites of outbreaks reported  
in the Amur Oblast in 2018–2020);

 – точки выделения генетически наиболее близких 
изолятов вируса бешенства на территории России, 
1980, и Китая, 2011, 2018 (sites of the recovery of the most 
genetically related rabies virus isolates in Russia, 1980, 
and China, 2011, 2018);

стрелками указаны вероятные направления заноса 
бешенства (arrows – most probable routes of rabies introduction)

 – заболевания людей бешенством – по месту заражения  
(human rabies cases – according to the site of infection);

 – бешенство животных регистрировалось 1–2 года за весь период 
 (animal rabies was reported for 1–2 years during the whole period);

 – бешенство животных регистрировалось 3–4 года  
(animal rabies was reported for 3–4 years);

 – бешенство животных регистрировалось 5 и более лет  
(animal rabies was reported for 5 years and more);

на врезке – Амурская область на карте Российской Федерации  
(sidebar – Amur Oblast in the map of the Russian Federation)
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благополучную территорию, относятся изменения 
численности и  миграционной активности лисицы, 
волка и енотовидной собаки на юге Дальнего Восто-
ка. Известно, что в ретроспективе необычно высокие 
подъемы численности лисицы и енотовидной соба-
ки в Амурской области наблюдались неоднократно, 
сопровождались массовой гибелью этих животных 
от  неустановленных причин  [19,  20], а  по времени 
совпадали с интенсивными эпизоотиями бешенства 
среди собак [9]. 

После начала эпизоотии в Амурской области резко 
возросли объемы вакцинации собак, кошек и сельско-
хозяйственных животных: с  30  тыс. голов в  2018  г. 
до 155 тыс. в 2019–2020 гг. С 2019 г. проводится ораль-
ная вакцинация диких плотоядных вакциной «Раби-
став» (120–240 тыс. доз в год). Материалы, представ-
ленные в данной статье, могут быть использованы при 
планировании тактики и объемов вакцинации, а также 
других мероприятий по борьбе с бешенством. С науч-
ной точки зрения ситуация, сложившаяся в регионе, 
перспективна для изучения периодичности эпизоо-
тий бешенства в бассейне р. Амур и эволюции вируса 
бешенства при смене основного хозяина (енотовидная 
собака → лисица). 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Эпизоотия бешенства в Амурской области в 2018 г. 

началась после заноса варианта вируса бешенства 
Arctic-like-2, распространенного на востоке Азии. Наи-
более вероятно, что бешенство занесено дикими жи-
вотными с сопредельных территорий России и Китая, 
расположенных в пределах Среднеамурской равнины 
ниже по течению реки Амур. Пойма Амура в период 
ледостава может служить в качестве экологического 
русла для распространения вируса бешенства. Как и в 
прошлом веке, эпизоотия распространялась преиму-
щественно в пределах открытых ландшафтов Зейско-
Буреинской равнины. Важной особенностью совре-
менной эпизоотии является резко возросшее значение 
лисицы в циркуляции вируса бешенства генетической 
линии Arctic-like-2. Природные очаги бешенства в При-
амурье, связанные с этим вариантом вируса бешенства, 
имеют трансграничное распространение.
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Эпизоотологические особенности эхинококкоза 
собак, овец и коз и меры борьбы с ним в условиях 
Прикаспийского региона России

РЕЗЮМЕ
Представлены результаты изучения эпизоотологических особенностей эхинококкоза собак, овец и коз в условиях Прикаспийского региона России, где распростра-
ненность указанной инвазии колеблется от 30 до 80%, а также испытания эффективности различных доз комплексного препарата Празибарс при данном пара-
зитозе. В Прикаспийской низменности экстенсивность инвазии овец и коз эхинококком равна 38,6%, она проявляется экспансивно с охватом все новых и новых 
территорий. Некоторые исследователи указывают на то, что зараженность овец Echinococcus granulosus на территории Прикаспийского региона России ежегодно 
повышается на 0,2–0,3% и в среднем достигает 32,8%. Показано, что интенсивность и экстенсивность инвазии возбудителем эхинококкоза Echinococcus granulosus 
у чабанских собак в природных зонах вертикальной поясности региона в среднем составляет 3136,7 ± 343,0 экз/особь и 30,1% соответственно. В обследованных 
зонах у взрослых овец пастбищного содержания эхинококк выявляют в течение всего года с интенсивностью и экстенсивностью инвазии в среднем 22,3 ± 2,1 экз/
особь и 23,0% соответственно. Установлено, что эхинококкоз регистрируется у взрослых овец и коз во всех обследованных районах Прикаспийского региона. При 
полном гельминтологическом вскрытии у овец и коз всех возрастных групп, кроме животных до года, в 1 мл эхинококковой жидкости обнаружены фертильные 
ларвоцисты, количество которых в среднем составило 23,02 ± 1,28  экз / особь. Показано, что в Прикаспийском регионе России, в том числе и Дагестане, эхинококкоз 
плотоядных и сельскохозяйственных животных широко распространен во всех зонах вертикальной поясности, что предполагает необходимость постоянного эпи-
зоотологического контроля и мониторинга ситуации в отношении цестод семейства Taeniidae, в частности Echinococcus granulosus. Учитывая, что эхинококкоз собак 
и других плотоядных представляет масштабную социальную проблему и является опасным для человека гельминтозом, изыскание современных средств борьбы 
с этим паразитозом плотоядных является актуальной задачей. Проведенными исследованиями установлена высокая эффективность комплексного препарата Пра-
зибарс при индивидуальном однократном применении в смеси c фаршем в дозе 15,0 мг/кг живого веса при спонтанном эхинококкозе собак и других плотоядных. 

Ключевые слова: овцы, козы, эхинококкоз, фертильные ларвоцисты, Echinococcus granulosus, чабанские собаки, инвазия, интенсинвазированность, экс-
тенсинвазированность, Празибарс
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В Прикаспийском регионе России, включающем Да-
гестан, эхинококкоз плотоядных и сельскохозяйствен-
ных животных распространен во всех зонах верти-
кальной поясности, что предполагает необходимость 
осуществления постоянного эпизоотологического 
контроля и мониторинга ситуации в отношении цестод 
семейства Taeniidae, в частности возбудителя эхинокок-
коза [22, 25–28].

В равнинной зоне вертикальной поясности субъек-
тов Северного Кавказа экстенсивность инвазии эхино-
кокками бродячих собак доходит до 80%. Численность 
бродячих собак только в  Республике Дагестан, по 
данным различных источников, составляет приблизи-
тельно 40 тыс. особей, что, в свою очередь, серьезно 
осложняет эпизоотическую ситуацию по эхинококкозу 
овец и коз в регионе.

В  Прикаспийской низменности экстенсивность 
инвазии овец эхинококками составляет 38,6% и про-

ВВЕДЕНИЕ
К одному из ведущих животноводческих регионов 

России относится Прикаспийский, в том числе Респуб-
лика Дагестан, где отличительной чертой ведения жи-
вотноводства является то, что животных два раза в год 
(весной и  осенью) перегоняют на  летние пастбища 
в горы и на зимние – на равнину. Это создает оптималь-
ные условия для поддержания устойчивых синантроп-
ных очагов эхинококкоза на территории республики.

Эхинококкоз, возбудителем которого является Echi-
nococcus granulosus, – одно из наиболее опасных па-
разитарных заболеваний, поражающее многие виды 
животных и человека и имеющее повсеместное рас-
пространение в мире, в том числе в России [1–16].

Многие авторы указывают на то, что болезни людей 
и животных, вызываемые эхинококком, имеют тенден-
цию к широкому распространению в различных реги-
онах нашей страны [17–25].

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | ЭПИЗООТОЛОГИЯ ORIGINAL ARTICLES | EPIZOOTOLOGY

1 https://orcid.org/0000-0001-6129-8371, e-mail: pznivi05@mail.ru 
2 https://orcid.org/0000-0003-2131-5020, e-mail: bam_58a@mail.ru 
3 https://orcid.org/0000-0002-1742-0939, e-mail: pablaz-1509calcaratuz@mail.ru 
4 https://orcid.org/0000-0001-6785-8237, e-mail: leg-z@mail.ru 
5 https://orcid.org/0000-0001-6982-2203, e-mail: sabina.aygubova@mail.ru 
6 https://orcid.org/0000-0001-5389-507X, e-mail: gulahmedovanaimat058@gmail.com

SUMMARY
The paper presents the results of the study of the epizootiological characteristics of echinococcosis in dogs, sheep and goats in the Caspian Sea region of Russia where 
Echinococcus occurrence varies from 30 to 80%, as well as the results of tests of the complex product Prazibars (at different doses) for its effectiveness against this 
parasitosis. The extensity of Echinococcus invasion in sheep and goats in the Caspian Depression is 38.6%; it is expansive and affects more and more areas. Some 
researchers report that Echinococcus granulosus occurrence in sheep in the Caspian Sea region of Russia increases by 0.2–0.3% annually and averages 32.8%. It is 
demonstrated that Echinococcus granulosus invasion intensity and extensity in sheep dogs in the natural altitudinal zones of the region average 3,136.7 ± 343.0 par-
asites/animal and 30.1%, respectively. In the zones covered by the study, Echinococcus species are detected in adult pasture-raised sheep throughout the year, the 
invasion intensity and extensity average 22.3 ± 2.1 parasites/animal and 23.0%, respectively. It was found that echinococcosis was reported in adult sheep and goats 
in all the Caspian Sea region areas covered by the study. Complete helminthological necropsy revealed the presence of fertile larva cysts in 1 mL of echinococcal fluid 
in sheep and goats of all age groups, except for animals under 1 year of age; their number averaged 23.02 ± 1.28 larval cysts/animal. It is shown that echinococcosis 
is widely spread in carnivores and livestock across all altitudinal zones of the Caspian Sea region of Russia, including Dagestan, and this suggests the necessity of 
continuous epizootiological control and monitoring of the situation with respect to cestodes of the family Taeniidae, in particular Echinococcus granulosus. Since 
echinococcosis in dogs and other carnivores constitutes a large-scale social problem and is a helminthiasis that is dangerous for humans, seeking state-of-the-art 
ways and means to combat this parasitic disease of carnivores is an urgent challenge. Based on the results of the tests performed, the complex product Prazibars 
administered individually one time at a dose of 15.0 mg/kg of live weight in admixture with minced meat demonstrated high effectiveness against spontaneous 
echinococcosis in dogs and other carnivorous animals.

Key words: sheep, goats, echinococcosis, fertile larval cysts, Echinococcus granulosus, sheep dogs, invasion, intensity of invasion, extensity of invasion, Prazibars
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является экспансивно с  охватом все новых и  новых 
территорий. Некоторые исследователи указывают на 
то, что зараженность овец E. granulosus в Прикаспий-
ском регионе России ежегодно повышается на 0,2–0,3% 
и в среднем достигает 32,8% [24, 25]. 

В целях улучшения эпизоотической ситуации 
по эхинококкозу в Прикаспийском регионе России не-
обходимо проводить постоянный мониторинг эпизоо-
тологических особенностей заболевания и активности 
возбудителя зоонозной инвазии у сельскохозяйствен-
ных животных.

Учитывая, что эхинококкоз собак и других плотояд-
ных представляет масштабную социальную пробле-
му [2, 17, 18] и является опасным для человека гельмин-
тозом, изыскание современных средств борьбы с этим 
паразитозом является актуальной задачей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Изучение развития и распространения эхинокок-

коза у собак с разным типом содержания проводили 
при исследовании проб фекалий методом копроово-
скопии. 

Особенности биологии E. granulosus, вызывающего 
эхинококкоз у овец разного возраста, изучали с при-
менением методики полного гельминтологического 
вскрытия К. И. Скрябина (1928).

При исследовании внутренних органов от каждой 
особи подсчитывали количество ларвоцист E. granulo-
sus и определяли средние интенс- и экстенсинвазиро-
ванность. Для подсчета яиц E. granulosus в 1 г фекалий 
и протосколексов в 1 мл эхинококковой жидкости ис-
пользовали счетную камеру ВИГИСа. 

Определение эффективности различных доз но-
вого биогенного мультидисперсного комплексного 

препарата Празибарс провели в условиях с. п. Герпе-
геж Кабардино-Балкарской Республики на 13 собаках 
в возрасте до 2 лет при лечении спонтанного эхино-
коккоза. 

Животных разделили на две опытные (n = 10) и одну 
контрольную (n = 3) группы. Собакам первой и второй 
групп, спонтанно зараженным маритами эхинококка, 
индивидуально однократно задавали комплексный 
препарат Празибарс в дозе 10,0 и 15,0 мг/кг живого 
веса соответственно. Животные контрольной группы 
препарат не получали.

На 3, 5, 7, 10 и 15-е дни после проведенного лечения 
фецес всех участвовавших в опыте собак подвергли ко-
проовоскопии. 

Всем животным были созданы одинаковые условия 
ухода, кормления и содержания, вели ежедневное на-
блюдение за ними.

Все эксперименты проводились с соблюдением эти-
ческих норм в строгом соответствии с требованиями 
Директивы Европейского парламента и Совета Евро-
пейского союза 2010/63/ЕU от 22.09.2010 о защите жи-
вотных, используемых в научных целях.

Полученные результаты исследований подвергнуты 
компьютерной обработке с помощью программы «Био-
метрия».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Результаты изучения инвазированности чабанских 

собак и  овец пастбищного содержания E.  granulosus 
по зонам вертикальной поясности региона представ-
лены в таблицах 1 и 2.

Установлено, что экстенсивность и интенсивность 
инвазии эхинококком чабанских собак составила: 
в горной зоне – 32,6% и 2948 ± 344; в предгорье – 29,3% 
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Таблица 1
Экстенсивность и интенсивность эхинококковой инвазии у чабанских собак  
по зонам вертикальной поясности региона
Table 1
Echinococcus invasion extensity and intensity in sheep dogs by altitudinal zones of the region

Природно-климатические  
зоны

Обследовано  
особей

Заражено  
особей

Экстенсивность инвазии, 
%

Интенсивность инвазии,  
экз/особь

Горная 46 15 32,6 2948 ± 344

Предгорная 58 17 29,3 3698 ± 388

Равнинная 49 14 28,6 2764 ± 297

Всего 153 46 – –

В среднем – – 30,1 3136,7 ± 343,0

Таблица 2
Экстенсивность и интенсивность эхинококковой инвазии у овец пастбищного содержания  
по зонам вертикальной поясности региона
Table 2
Echinococcus invasion extensity and intensity in pasture-raised sheep by altitudinal zones of the region

Природно-климатические
зоны

Обследовано,  
гол.

Инвазировано,  
гол.

Экстенсивность инвазии, 
%

Интенсивность инвазии,  
экз/особь

Горная 100 25 25,0 23,6 ± 2,3

Предгорная 100 20 20,0 20,5 ± 1,9

Равнинная 100 24 24,0 22,8 ± 2,1

Всего 300 69 – –

В среднем – – 23,0 22,3 ± 2,1
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вила соответственно 95,0 и 75,0% при интенсивности 
инвазии соответственно 7,6 ± 1,9 и 11,8 ± 3,0 тыс. экз/
особь, что подтверждает высокие инвазионные свой-
ства E. granulosus у данных животных.

В Кизлярской зоне отгонных пастбищ на территории 
КФХ «Бухты» было собрано 20 проб кала от прикошар-
ных собак. При исследовании в четырех из них обнару-
жены яйца тениид, что составляет 20,0%.

По данным Комитета по ветеринарии Республики 
Дагестан за  2020  г., при проведении послеубойной 
ветеринарной экспертизы туш поражения, вызванные 
эхинококкозом, обнаружены: в 4407 тушах крупного 
рогатого скота, в 1899 – овец и коз, в 97 – свиней. В кон-
тексте борьбы с эхинококкозом в Дагестане в 2020 г. об-
работано 7509 собак. 

Высокая экс тенсивнос ть инвазии эхино-
кокком  (29,0%) при средней интенсивности 
(14,50 ± 1,04 экз/особь) отмечена у овец и коз в пред-
горной и горной зонах Кабардино-Балкарской Респу-
блики. Через эти территории осуществляется перегон 
овец и коз на летние пастбища, что приводит к высокой 
степени загрязнения территории пастбищ яйцами це-
стод семейства тениид, в том числе E. granulosus. 

В Республике Ингушетия поголовье овец и коз за-
ражено эхинококками с  экстенсивностью инвазии 
20,0–27,0%. Биологически активным и функционирую-
щим видом E. granulosus у животных в регионе является 
только овечий вариант. 

В  Кабардино-Балкарской Республике у  овец эхи-
нококкоз регистрируется с экстенсивностью инвазии 
12,0–18,6%, при этом все цисты E. granulosus являются 
фертильными, то есть способными активно заражать 
восприимчивых животных.

В местах массового убоя скота были исследованы 
на наличие эхинококковой инвазии туши и внутрен-
ние органы (печень, легкие, селезенка) овец в возрас-
те 1,5–2 лет.

Как видно из  таблицы  3, всего исследовано 
1062  внутренних органа подвергнутых убою овец, 
в 146 пробах обнаружена инвазия E. granulosus, что 
составляет 13,7%.

и 3698 ± 388 и на равнине – 28,6% и 2764 ± 297; в сред-
нем – 30,1% и 3136,7 ± 343,0 экз/особь соответственно.

Экстенсивность и  интенсивность инвазии E.  gran-
ulosus овец пастбищного содержания составила: 
в горной зоне – 25,0% и 23,6 ± 2,3 экз/особь; в пред-
горье – 20,0% и 20,5 ± 1,9 экз/особь; на равнине – 24,0% 
и 22,8 ± 2,1 экз/особь; в среднем по региону – 23,0% 
и 22,3 ± 2,1 экз/особь соответственно.

На следующем этапе изучали фертильность ларво-
цист E. granulosus по результатам полного гельминтоло-
гического вскрытия овец разного возраста.

Полное отсутствие фертильных ларвоцист E. granu-
losus зарегистрировано у овец до одного года.

У двухлетних животных ооцисты обнаружены в ко-
личестве 12,4 ± 0,63 экз/особь при среднем содержа-
нии протосколексов в 1 мл эхинококковой жидкости 
0,83 ± 0,076 тыс. экз.; у трехлетних овец количество 
ларвоцист составило 18,2  ±  1,03  экз/особь и  прото-
сколексов в них – 1,40 ± 0,21 тыс. экз.; у четырехлет-
них – 20,5 ± 1,17 экз/особь и 1,92 ± 0,17 тыс. экз.; у пя-
тилетних – 27,3 ± 1,69 экз/особь и 2,58 ± 0,26 тыс. экз.; 
у   шес тилетних  –  36,7   ±  1 ,88  эк з/особь 
и 3,06 ± 0,49 тыс. экз. соответственно. 

В результате проведенных исследований установ-
лена прямая зависимость между возрастом живот-
ных и  количеством фертильных ларвоцист и  прото-
сколексов. 

При полном гельминтологическом вскрытии овец 
и коз всех возрастных групп, кроме молодняка до года, 
в 1 мл эхинококковой жидкости обнаружены фертиль-
ные ларвоцисты E. granulosus в среднем количестве, 
равном 23,02 ± 1,28 экз/особь.

Проведенные исследования указывают на возраста-
ние роли и значимости штаммов E. granulosus овечьего 
варианта. 

При гельминтологическом исследовании тонкого 
отдела кишечника 20 безнадзорных щенков 3–6-месяч-
ного возраста у 17 из них выявлены яйца E. granulosus, 
что адекватно экстенсивности инвазии в 85,0%. 

Экстенсивность инвазии эхинококком безнадзор-
ных собак в возрасте 1–2 лет и взрослых особей соста-
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Таблица 3
Результаты исследования внутренних органов овец на наличие эхинококковой инвазии
Table 3
Results of tests of internal organs of sheep for Echinococcus invasion

№
п/п

Район происхождения
поголовья

Количество исследованных 
органов

Выявлено положительных 

количество проб %

1 Гунибский район 110 13 11,8

2 Хунзахский район 94 12 12,8

3 Кумторкалинский район 100 14 14

4 Ахтынский район 100 15 15

5 Гергебильский район 100 15 15

6 Акушинский район 118 17 14,4

7 Тляратинский район 110 14 12,7

8 Кулинский район 130 16 12,3

9 Лакский район 100 13 13

10 Рутульский район 100 17 17

Всего 1062 146 13,7
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На этой же территории исследовано 70 проб фека-
лий собак, в 33 (47,1%) из них найдены яйца тениидно-
го типа, а в 7 пробах были обнаружены половозрелые 
особи Toxocara canis.

В селе Шангода Гунибского района исследован мате-
риал от 45 собак и 55 убитых овец, при этом в 13 (28,9%) 
и 15 (27,3%) пробах соответственно обнаружены яйца 
тениидного типа.

При гельминтокопрологическом исследовании 
30  проб фецес от бродячих собак, собранных на 
территории Кировского района города Махачкалы, 
в 15 (50,0%) образцах выявлено наличие яиц тениид-
ного типа. 

Эффективность различных доз комплексного препа-
рата Празибарс изучали при спонтанном эхинококкозе 
собак в условиях с. п. Герпегеж Кабардино-Балкарской 
Республики на 13 животных 8–24-месячного возраста.

В результате проведенных исследований установи-
ли, что экстенсэффективность и интенсэффективность 
изучаемого средства при индивидуальном однократ-
ном применении в дозе 10,0 мг/кг живого веса в смеси 
c фаршем при спонтанном эхинококкозе собак соста-
вила соответственно 60,00 и 67,22%.

Комплексный препарат Празибарс при однократ-
ном введении в смеси с фаршем в дозе 15,0 мг/кг жи-
вого веса показал 100%-ю экстенс- и интенсэффектив-
ность при спонтанном эхинококкозе собак.

Инвазированность контрольных животных под-
тверждена проведенными исследованиями и  соста-
вила в расчете на 10 г свежих фекалий от 82,2 ± 7,3 
до 84,5 ± 7,7 экз. яиц.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Интенсивность и  экстенсивность инвазии возбу-

дителем эхинококкоза E. granulosus у чабанских собак 
в обследованных зонах региона в среднем составили 
соответственно 3136,7 ± 343,0 экз/особь и 30,1%. 

В зонах вертикальной поясности Прикаспийского 
региона у  взрослых овец пастбищного содержания 
E.  granulosus встречается в  течение всего года с  ин-
тенсивностью и экстенсивностью инвазии в среднем 
22,3 ± 2,1 экз/особь и 23,0% соответственно. Показано, 
что эхинококкоз регистрируется у взрослых овец во 
всех обследованных районах региона.

У  овец всех возрастных групп, кроме животных 
до года, при полном гельминтологическом вскрытии 
в 1 мл эхинококковой жидкости обнаружены фертиль-
ные ларвоцисты, среднее количество которых было 
равно 23,02 ± 1,28 экз/особь.

Экстенсивность инвазии эхинококком безнад-
зорных собак в возрасте от года до двух лет и взрос-
лых особей составила соответственно 95,0 и  75,0% 
при интенсивности инвазии соответственно 7,6 ± 1,9 
и 11,8 ± 3,0 тыс. экз/особь, что подтверждает высокие 
инвазионные свойства E. granulosus у данных животных.

Уровень активности эпизоотического процесса при 
эхинококкозной инвазии у прикошарных собак, овец 
и  коз во всех зонах вертикальной поясности респу-
блики находится во взаимной зависимости. Главными 
причинами распространенности инвазии в экосисте-
ме является отсутствие плановой дегельминтизации 
прикошарных собак и  несоблюдение мероприятий 
по обращению с безнадзорными животными, а также 
игнорирование санитарно-гигиенического просвеще-
ния населения.

Установлено, что комплексный препарат Прази-
барс при однократном индивидуальном применении 
в смеси с фаршем в дозе 15,0 мг/кг живого веса показал 
100%-ю экстенсэффективность и интенсэффективность 
при спонтанном эхинококкозе собак. 
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Метаболические нарушения как фактор патогенеза 
инфекционных заболеваний крупного рогатого скота

РЕЗЮМЕ
Немаловажным фактором, влияющим на продуктивность крупного рогатого скота, является удовлетворение потребности животных в питательных 
веществах, макро- и микроэлементах. Особенно чувствительны к погрешностям кормления высокопродуктивные коровы, характеризующиеся высоким 
обменом веществ. У таких животных даже при незначительном дефиците питательных и минеральных веществ возникают метаболические нарушения, 
на фоне которых развиваются иммунодефицитные состояния и снижается устойчивость к инфекционным агентам, увеличивается восприимчивость 
к инфицированию патогенной и условно-патогенной микробиотой. Кроме того, при некоторых инфекциях, например при острых респираторных забо-
леваниях, также возникают метаболические нарушения, иммуносупрессия, снижается общая резистентность организма, в результате чего развиваются 
микст-инфекции. Все это является причиной низкой эффективности вакцинации крупного рогатого скота против основных инфекционных заболеваний. 
В статье представлены результаты испытания иммунометаболического растительно-тканевого препарата «Видорал», разработанного в ФГБОУ ВО Ураль-
ский ГАУ с целью профилактики иммунодефицитных состояний крупного рогатого скота различного генеза. Препарат применяли подкожно в дозе 
0,025 мл/кг живой массы глубокостельным коровам и телятам, у которых выявили незначительную анемию, эритроцитопению, лейкоцитоз, лимфоцитоз 
и моноцитоз, повышенный уровень скорости оседания эритроцитов, что является свидетельством наличия воспалительных процессов в организме 
животных. Через 14 дней производили отбор крови для проведения гематологических и биохимических исследований. Показано, что препарат нор-
мализует обменные процессы в организме животных, увеличивает гемопоэз, снижает воспаление. Установлено, что введение «Видорала» в сочетании 
с иммунизацией против инфекционного ринотрахеита, вирусной диареи, респираторно-синцитиальной инфекции и парагриппа типа 3 стимулирует 
у коров и телят выработку специфических антител к возбудителям указанных инфекций.

Ключевые слова: метаболические нарушения, крупный рогатый скот, метаболический иммунодефицит, вторичный иммунодефицит, острые респи-
раторные заболевания крупного рогатого скота, инфекции дистального отдела конечностей крупного рогатого скота, некробактериоз, стафилококкоз, 
стрептококкоз, пастереллез, инфекционный ринотрахеит, вирусная диарея, парагрипп-3, респираторно-синцитиальная инфекция
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SUMMARY
An important factor affecting the performance of cattle is the satisfaction of animal needs in nutrients, macro- and microelements. High-yielding dairy cows with 
intense metabolism are especially sensitive to errors in feeding practices, because even minor nutritional or mineral deficiencies cause metabolic disorders leading 
to immunodeficiency conditions, reduced resistance to infectious agents and raised sensitivity to infections with pathogenic and opportunistic microorganisms. 
Besides some infections, for example acute respiratory diseases, also result in metabolic disorders, immunosuppression, decrease in the overall resistance of the 
organism and ultimately in mixed infections. All this is the reason for low efficacy of vaccination against major infectious diseases. The paper presents the results of 
testing of plant tissue product “Vidoral”, developed by the FSBEI HE Ural SAU for prevention of immunodeficiency conditions in cattle, caused by different factors. The 
product was injected subcutaneously at a dose of 0.025 ml/kg of live weight to cows in late gestation and calves showing mild anemia, low red blood cells counts, 
leukocytosis, high lymphocyte and monocyte counts and elevated erythrocyte sedimentation rate, which suggest inflammatory processes in the animal body. 
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– «Виватон» ветеринарный безаммиачный выветрен-
ный (ТУ 112-84-803-3615-001-13) – 10%;

–  алоэ экстракт жидкий для инъекций (рег. №  ЛП-
001319 от 02.12.11) – 6%;

– АСД-2 фракция (ТУ-10-19-73-89) – 4%;
– натрия хлорид 0,9%-й – до 100%.
Серологические исследования сыворотки крови ко-

ров и телят проводили в соответствии с «Методически-
ми указаниями по лабораторной диагностике вирусных 
респираторно-кишечных инфекций крупного рогатого 
скота» [4]. Для серодиагностики использовали: «Набор 
эритроцитарного диагностикума для серодиагности-
ки респираторно-синцитиальной инфекции (РСИ) КРС 
в реакции непрямой гемагглютинации (РНГА)», «Набор 
эритроцитарного диагностикума для серодиагностики 
инфекционного ринотрахеита КРС в  реакции непря-
мой гемагглютинации (РНГА)», «Набор диагностикумов 
пара гриппа-3 КРС» и «Набор эритроцитарного диагно-
стикума для серодиагностики вирусной диареи КРС 
в реакции непрямой гемагглютинации (РНГА)» произ-
водства ООО «Агровет» (Россия).

Гематологические исследования проводили по об-
щепринятым методикам. При выполнении общего 
анализа крови определялось количество эритроцитов, 
лейкоцитов, гемоглобина [5, 6].

Биохимические показатели крови коров и  телят 
определяли с помощью автоматического биохимиче-
ского анализатора ChemWell® Combi (Awareness Tech-
nology, Inc., США), применяли стандартные наборы 
реактивов производства ООО  «Витал Диагностикс 
СПб» (Россия) согласно рекомендациям производите-
лей. Анализ белковых фракций осуществляли методом 
электрофореза на агарозном геле с применением диа-
гностических наборов производства Cormay Diagnos-
tics (Польша) согласно рекомендациям производителя. 
Бактерицидную и лизоцимную активность сыворотки 
крови определяли по модифицированным методикам 
Е. С. Воронина и соавт. [7].

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

Результаты лабораторных исследований обработа-
ны методами математической статистики, принятыми 
в биологии и медицине. Достоверность определяли 

ВВЕДЕНИЕ
В современном мире, учитывая санкции со стороны 

коллективного Запада и ответные контрсанкции, про-
довольственная безопасность Российской Федерации 
имеет немаловажное значение. Политика импорто-
замещения позволила отечественным производителям 
значительно увеличить объемы выпускаемого молока 
и молочной продукции. 

Рентабельность молочного животноводства при 
промышленных технологиях содержания крупного 
рогатого скота зависит от трех факторов: 

1) генетический потенциал стада;
2) полноценное кормление;
3) эпизоотическое благополучие [1–3].
Разведение крупного рогатого скота нацелено на 

повышение его молочной продуктивности, что дости-
гается интенсификацией обменных процессов в  ор-
ганизме высокопродуктивных коров. Для получения 
высоких удоев рационы животных должны быть сба-
лансированы по  содержанию питательных веществ, 
макро- и микроэлементов. Вместе с тем повышение 
продуктивности коров способствует снижению их 
общей резистентности, что является причиной более 
высокой восприимчивости к  инфекционным пато-
генам  [1–3]. Снижение резистентности обусловлено 
нарушением обмена веществ в организме животных, 
приводящим к возникновению иммунодефицитных со-
стояний и играющим немаловажную роль в патогенезе 
заразных болезней крупного рогатого скота.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследования проводились на  базе кафедры ин-

фекционной и незаразной патологии ФГБОУ ВО Ураль-
ский  ГАУ и  на  сельскохозяйственных предприятиях 
Уральского региона в 2014–2022 гг.

Объектом исследования служили: крупный рогатый 
скот при промышленных технологиях содержания; 
цельная кровь и сыворотка крови животных, иммунизи-
рованных вакциной комбинированной  HIPRABOVIS® 4 
(Laboratorios Hipra, S. A., Испания), а  также разра-
ботанный в  ФГБОУ  ВО  Уральский  ГАУ растительно- 
тканевой препарат «Видорал» (патент № RU 2625022 от 
14.07.2015), который содержит:

Fourteen days post injection blood was collected for hematological and biochemical testing. It was demonstrated that the product restores the animal metabolism, 
improves hematopoiesis and reduces inflammation. It was established that injection of “Vidoral” in combination with vaccination against infectious rhinotracheitis, 
viral diarrhea, infection with respiratory syncytial virus and parainfluenza-3 virus induced generation of specific antibodies against the abovementioned infections.

Keywords: metabolic disorders, cattle, metabolic immunodeficiency, secondary immunodeficiency, acute bovine respiratory diseases, foot infections in cattle, 
foot rot, staphylococcal infection, streptococcal infections, pasteurellosis, infectious rhinotracheitis, viral diarrhea, parainfluenza-3, infection with respiratory 
syncytial virus
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путем статистической обработки и определения M ± m 
с вычислением среднего арифметического (M), средне-
го квадратического отклонения (δ), ошибки среднего 
арифметического  (m), средней ошибки показателя, 
выраженного в процентах  (mp), с помощью парного 
t-критерия Стьюдента. Результаты считали достовер-
ными при Р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Рубцовое пищеварение у коров основано на пере-

варивании большого количества клетчатки целлюлозо-
литическими бактериями. Для увеличения удоев моло-
ка во многих хозяйствах используется концентратный 
тип кормления, при котором в рационе содержится 
недостаточное количество углеводов. При концентрат-
ном типе кормления амилолитическая микрофлора 
рубца синтезирует из крахмала, содержащегося в зер-
новых, летучие жирные кислоты, в основном молочную 
кислоту. При нормальных условиях молочная кислота 
микрофлорой рубца преобразуется в  пропионовую 
кислоту, из которой в печени синтезируется глюкоза 
и гликоген. При значительном увеличении в рационах 
протеинов и недостатке углеводов в рубце образуется 
большое количество аммиака и синтез пропионовой 
кислоты угнетается. Кислотность содержимого рубца 
снижается, развивается ацидоз, что приводит к увели-
чению количества амилолитической и  молочнокис-
лой микрофлоры и подавлению роста целлюлозоли-
тических и пропионовокислых бактерий, увеличению 
концентрации летучих жирных кислот в крови, разви-
вается метаболический ацидоз [1–3, 8–12]. Кроме того, 
ацидоз рубца и метаболический ацидоз развиваются 

при скармливании коровам преимущественно кон-
сервированных кислых кормов, таких как силос и се-
наж [8–11, 13–15].

Высокопродуктивные коровы характеризуются 
интенсивным обменом веществ. При дефиците в ра-
ционах нутриентов их недостаток компенсируется ис-
пользованием для образования эмбрионов и молока 
веществ из тканей собственного организма, что приво-
дит к снижению иммунобиологического статуса коров 
даже при незначительных погрешностях в их кормле-
нии и ухудшении условий содержания. В результате 
чего возникает метаболический иммунодефицит и сни-
жается общая резистентность организма [1–3, 12, 16–
20], что способствует инфицированию животных пато-
генными и условно-патогенными микроорганизмами.

При дефиците в рационах макро- и микроэлемен-
тов у  животных развиваются хронические гипоми-
кроэлементозы, снижается продуктивность, на фоне 
нарушения метаболических процессов развиваются 
вторичные иммунодефициты, что также ведет к сниже-
нию резистентности организма. При нарушении обме-
на кобальта, меди, цинка, кальция замедляется жвачка, 
пропадает или извращается аппетит, поражаются суста-
вы. При недостаточном количестве в кормах щелочных 
и щелочноземельных металлов, таких как кальций, на-
трий, магний и др., и избытке кислых элементов, таких 
как фосфор, хлор, сера и др., резервная щелочность 
крови понижается, кислотно-основное равновесие ор-
ганизма коров сдвигается в сторону ацидоза, что ведет 
к  снижению сопротивляемости организма. Дефицит 
меди, кобальта и  цинка приводит к  возникновению 
алиментарных микроэлементозов, способствующих им-
муносупрессии и формированию вторичных иммуно-
дефицитов [1–3, 19, 20], что увеличивает восприимчи-
вость животных к инфекционным агентам.

Вместе с тем инфекционные заболевания в некото-
рых случаях сами могут являться первопричиной мета-
болических нарушений в организме крупного рогато-
го скота. Так, основными патологическими факторами, 
вызываемыми острыми респираторными инфекциями, 
являются бронхиты, трахеиты и  пневмонии. При по-
ражении респираторного тракта в организме живот-
ных возникает гипоксия, что приводит к эндогенной 
интоксикации, приводящей к ацидозу рубца [21–23]. 
В результате в кровь поступают сосудисто-активные 
вещества (эндотоксины бактерий, гистамин, молочная 
кислота) [8, 10, 13, 15, 21], за счет одновременного рас-
ширения артериол и сжатия венул повреждается эндо-
телий сосудов, из кровеносных сосудов в окружающие 
ткани происходит перфузия жидкости крови, наруша-
ется кровоток в мелких кровеносных сосудах [13, 21].

Важную роль в нарушении кровотока в микроцир-
куляторном русле играют циркулирующие иммунные 
комплексы  (ЦИК), которые представляют собой ком-
плекс «антиген – антитело». Образование ЦИК – один 
из факторов нормального иммунного ответа на вне-
дрение инфекционного агента в организм животного. 
Повышенная концентрация ЦИК, которая возникает 
при большой антигенной нагрузке на организм или 
при патологических процессах элиминации ЦИК из ор-
ганизма, из-за их высокой биологической активности 
приводит к патологическим изменениям в тканях и ор-
ганах животных. ЦИК обладают как иммуностимулирую-
щими, так и иммуносупрессивными свойствами. Основ-
ное патогенное действие ЦИК связано с комплементом 
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Рис. 1. Влияние острых респираторных заболеваний на патогенез 
раневых инфекций дистального отдела конечностей крупного 
рогатого скота

Fig. 1. Effect of acute respiratory diseases on pathogenesis of wound 
infections of cattle feet
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и нейтрофилами. Связанные с комплементом ЦИК об-
ладают хемотаксическими свойствами, что приводит 
к  концентрации нейтрофилов в  пораженных очагах, 
из нейтрофилов выходят гидролитические ферменты, 
которые разрушают ткани организма. Вместе с тем ЦИК 
могут вызывать патологическое воздействие незави-
симо от наличия комплемента и нейтрофилов [21, 24]. 
Низкомолекулярные ЦИК накапливаются в различных 
органах и тканях организма животных, повреждают их 
и  вызывают воспаление. Наиболее часто иммунные 
комплексы поражают эндотелий кровеносных сосудов, 
почечные клубочки, суставы, что проявляется клиниче-
скими признаками поражения различных, как правило, 
небольших суставов [21, 25].

У крупного рогатого скота наиболее подвержены 
поражению мелкие сосуды дистального отдела конеч-
ностей, это приводит к нарушению снабжения кожи 
конечностей и  копытец питательными веществами, 
развивается ламинит, при этом копытный рог слабо ке-
ратинизирован и не может противостоять агрессивным 
механическим и химическим факторам внешней сре-
ды [13, 15]. Поврежденные копытца являются воротами 
инфекции для проникновения возбудителей некробак-
териоза Fusobacterium necrophorum, стафилококкоза 
Staphylococcus spp., стрептококкоза Streptococcus spp. 
и  других патогенов  [13,  15,  21,  23,  26]. Кроме того, 
благо приятные условия для развития микст-инфекции 
создаются за  счет снижения общей резистентности 
организма, что отмечается как при респираторной 
патологии [2, 3, 27], так и при патологии дистального 
отдела конечностей [26]. Схема влияния острых респи-
раторных вирусных инфекций на патогенез раневых 
инфекций дистальных отделов конечностей крупного 
рогатого скота представлена на рисунке 1.

Нарушение обмена веществ у стельных коров при-
водит к рождению ослабленного потомства, у телят от-

мечаются дистрофия печени, почек, селезенки и лим-
фатических узлов [1, 9, 13], они более восприимчивы 
к инфекциям.

У высокопродуктивных коров нарушения обмена 
веществ регистрируются круглогодично, при этом пик 
приходится на первые месяцы после отела [1–3].

Схема влияния метаболических нарушений на пато-
генез инфекций крупного рогатого скота представлена 
на рисунке 2.

Нарушение метаболизма и  возникающие на  его 
фоне иммунодефициты у коров являются немаловаж-
ными факторами низкой эффективности вакцинации 
для профилактики инфекций крупного рогатого ско-
та [1–3] из-за недостаточного ответа иммунной системы 
животного на введение вакцин.

С  целью профилактики иммунодефицитных со-
стояний крупного рогатого скота различного генеза 
в  ФГБОУ  ВО  Уральский  ГАУ разработан иммуномета-
болический растительно-тканевой препарат «Видо-
рал» [28].

Исследовали влияние препарата «Видорал» на ге-
матологические и биохимические показатели крови 
дойных коров второй лактации (n = 5), у которых от-
мечалась незначительная анемия, эритроцитопения, 
лейкоцитоз, лимфоцитоз и моноцитоз, скорость оседа-
ния эритроцитов (СОЭ) была выше нормы, что является 
свидетельством наличия воспалительных процессов 
в  организме животных. Препарат вводили коровам 
однократно подкожно в дозе 0,025 мл/кг живой массы 
и через 14 дней производили отбор крови для прове-
дения исследований. Результаты представлены в таб-
лицах 1 и 2.

Увеличение содержания гемоглобина в крови коров 
через 14 дней после введения растительно-тканевого 
препарата «Видорал» на  5,7% и  количества эритро-
цитов на  22,2% до уровня физиологической нормы 
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Рис. 2. Влияние метаболических нарушений на патогенез инфекций крупного рогатого скота

Fig. 2. Effect of metabolic disorders on pathogenesis of infections in cattle
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 свидетельствует о стимуляции гемопоэза, а снижение 
скорости оседания эритроцитов в  3,4  раза до  рефе-
ренсных значений говорит о нормализации обменных 
процессов и снижении воспалительных реакций в ор-
ганизме животных. Количество лейкоцитов в  крови 
коров уменьшилось на 21,2% до показателей физио-
логической нормы, что указывает на противовоспали-
тельное действие «Видорала», количество базофилов 
снизилось на 37,8%, а эозинофилов – на 22%, что яв-
ляется следствием уменьшения аллергических реак-
ций в организме животных, вызываемых аллергенами 
различного генеза. Кроме того, на противовоспали-
тельные свойства изучаемого препарата указывает 
снижение на 14,4% количества нейтрофилов, на 58,8% – 
незрелых нейтрофилов, на 18,3% – палочкоядерных 
нейтро филов, на 4,3% – сегментоядерных нейтрофилов, 
на 7% – лимфоцитов, на 16,1% – моноцитов.

Установлено, что лизоцимная активность сыворотки 
крови (ЛАСК) коров увеличилась в 2,1 раза, бактери-
цидная активность сыворотки крови (БАСК) – в 6,3 раза, 
что является следствием повышения общей резистент-
ности организма коров. Концентрация в  сыворотке 
крови коров α-глобулинов выросла на 52,7%, что ука-
зывает на нормализацию работы поджелудочной же-
лезы. Концентрация β-глобулинов увеличилась на 7,2%, 
γ-глобулинов – на 7,6%, белка – в 3 раза, что свидетель-
ствует о нормализации белкового обмена в организме 
коров. Под действием «Видорала» в 7,4 раза выросла 
концентрация каротина, что говорит о  повышении 
общей резистентности организма животных. Сниже-
ние концентрации в сыворотке крови коров лактатде-
гидрогеназы (ЛДГ) на 4,6% указывает на нормализацию 
функций печени, почек, поджелудочной железы. 

Влияние растительно-тканевого препарата «Видо-
рал» на сероконверсию при применении комбиниро-
ванной вакцины HIPRABOVIS® 4 против инфекционно-
го ринотрахеита (ИРТ), парагриппа-3 (ПГ-3), вирусной 
диареи  (ВД), респираторно-синцитиальной инфек-
ции (РСИ) крупного рогатого скота исследовали на ко-
ровах второй лактации за 2 месяца до предполагаемого 
отела. Для этого были сформированы четыре группы 
коров по 10 гол. в каждой: две – с низким фоновым 
уровнем антител к вирусам ПГ-3, ИРТ, ВД, РСИ (опытная 
группа № 1 и контрольная группа № 1) и две – с высо-
ким фоновым уровнем антител к вирусу РСИ (опытная 
группа № 2 и контрольная группа № 2). Животные всех 
групп двукратно с интервалом в 14 дней были имму-
низированы вакциной HIPRABOVIS® 4. Коровам опыт-
ных групп № 1 и 2 в дни вакцинаций подкожно в дозе 
0,025 мл/кг живой массы вводился «Видорал», живот-
ным контрольных групп № 1 и 2 препарат не вводился. 
Результаты представлены в таблице 3.

У коров в группах с низким фоновым уровнем анти-
тел к вирусу РСИ (опытная № 1 и контрольная № 1 груп-
пы) отмечались высокие фоновые уровни титров анти-
тел к возбудителям ПГ-3, ИРТ, и наоборот. 

При применении растительно-тканевого препара-
та «Видорал» в опытных группах № 1 и 2 за 10–14 дней 
до отела содержание специфических антител к виру-
су ПГ-3 увеличилось на 1,2 и 2,7 log2 соответственно. 
В опытной группе № 1 и контрольной группе № 1 (с вы-
сокими фоновыми уровнями антител к  вирусу  ПГ-3) 
за 10–14 дней до отела титры антител к вирусу ПГ-3 на-
ходились на одном уровне, в то время как у животных 
с низким фоновым уровнем антител к возбудителю ПГ-3 

Таблица 1 
Изменение гематологических показателей крови коров при применении «Видорала»
Table 1
Changes in hematological parameters of cow blood after using “Vidoral”

Показатель Норма До введения 
препарата

Через 14 дней
после введения 

препарата

Гемоглобин, г/л 99–129 94,30 ± 0,83 99,66 ± 0,48*

СОЭ, мм/ч 0,5–1,5 2,82 ± 0,26 0,83 ± 0,26

Эритроциты, млн/мм 5,0–7,5 4,28 ± 0,13 5,23 ± 0,15*

Лейкоциты, тыс/мм 4,6–12,0 14,02 ± 0,24 11,05 ± 1,22

Базофилы, % 0–2 3,33 ± 0,02 2,07 ± 0,38

Эозинофилы, % 3–8 9,42 ± 0,16 7,34 ± 1,32

Нейтрофилы, % 20–35 46,26 ± 0,31 39,62 ± 1,39

Незрелые нейтрофилы, % 0–1 1,14 ± 0,20 0,47 ± 0,25

Палочкоядерные нейтрофилы, % 2–5 6,18 ± 0,16 5,05 ± 0,45

Сегментоядерные нейтрофилы, % 20–35 37,04 ± 0,36 35,46 ± 0,54

Лимфоциты, % 40–75 82,14 ± 0,63 76,36 ± 1,46

Моноциты, % 2–7 8,74 ± 0,16 7,33 ± 0,26

* данные достоверны: Р ≤ 0,05 (data are reliable: Р ≤ 0.05).

Таблица 2 
Изменение биохимических показателей крови коров при применении «Видорала»
Table 2
Changes in biochemical parameters of cow blood after using “Vidoral”

Показатель Норма До введения 
препарата

Через 14 дней
после введения препарата

ЛАСК, % 11,18 ± 0,26 23,43 ± 2,73*

БАСК, % 6,70 ± 0,16 42,50 ± 2,24*

Альбумины, г/л 25–35 24,42 ± 0,11 24,67 ± 1,72

α-глобулины, г/л 12–20 8,65 ± 0,26 13,21 ± 1,90

β-глобулины, г/л 10–16 9,98 ± 0,31 10,70 ± 0,38

γ-глобулины г/л 25–40 23,20 ± 0,32 24,96 ± 0,25*

Белок, г% 6,8–9,0 12,40 ± 0,49 37,10 ± 13,23

АсТ, нкат/л 80–120 41,60 ± 0,76 44,92 ± 0,22*

АлТ, нкат/л 31,80 ± 0,74 13,06 ± 6,11

Мочевина, моль/л 3,6–9,0 4,74 ± 0,14 4,72 ± 0,12

Глюкоза, ммоль/л 3,11–4,89 2,34 ± 0,01 2,37 ± 0,01

Билирубин, мкмоль/л 0–12 5,29 ± 0,02 5,18 ± 0,08

Общие липиды, г/л 3,51 ± 0,03 3,53 ± 0,04

Каротин, мкмоль/л 0,5–2,0 0,07 ± 0,01 0,52 ± 0,08*

Кальций, ммоль/л 2,0–3,0 2,73 ± 0,02 2,77 ± 0,02

Фосфор, ммоль/л 1,29–2,77 1,05 ± 0,02 1,08 ± 0,02

Щелочная фосфотаза, ед/л 28–233 251,54 ± 2,78 248,44 ± 5,02

Холинэстераза, Ед/л 519,76 ± 1,41 520,32 ± 1,16

Амилаза, Ед/л 0–34 17,32 ± 0,65 18,21 ± 0,52*

Гамма-ГТ, Ед/л 21,44 ± 0,43 21,62 ± 0,16

Альфа-ГБДГ, Ед/л 533,08 ± 1,25 524,37 ± 6,57

ЛДГ, ммоль/л 939,74 ± 5,48 896,49 ± 27,32

* данные достоверны: Р ≤ 0,05 (data are reliable: Р ≤ 0.05).
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в опытной группе № 2 титр был на 0,62 log2 выше, чем 
в  контрольной группе  №  2, и  на  1,0  log2 выше, чем 
в опытной группе № 1 и контрольной группе № 1.

Количество антител к вирусу ИРТ в сыворотке кро-
ви коров опытных групп № 1 и 2 увеличилось на 1,5 
и 1,3 log2 соответственно. В группах с высокими фоно-
выми уровнями антител к возбудителю ИРТ (опытная 
группа № 1 и контрольная группа № 1) за 10–14 дней 
до отела титры антител были идентичны, в то время 
как их уровень в опытной группе № 2 был выше, чем 
в контрольной группе № 2 на 0,12 log2.

За 10–14 дней до отела при применении животным 
растительно-тканевого препарата «Видорал» в опыт-
ных группах № 1 и 2 уровень антител к вирусу ВД увели-
чился на 3,5 и 1,4 log2 соответственно, количество анти-
тел в опытной группе № 1 и контрольной группе № 1 
отмечалось на одном уровне, вместе с тем титры анти-
тел в опытной группе № 2 были выше, чем в контроль-
ной группе № 2 на 0,72 log2.

При использовании «Видорала» в качестве иммуно-
метаболического препарата за  10–14  дней до  отела 
в опытных группах № 1 и 2 титры антител к вирусу РСИ 
увеличились на  4,2 и  2,6  log2, в  то время как в  кон-
трольных группах  №  1 и  2  – только на  2,6 и  2,0  log2 
соответственно. У животных с низким фоновым уров-
нем антител к возбудителю РСИ в опытной группе № 1 
титр антител был на 1,6 log2 выше, чем в контрольной 
группе № 1. В опытной группе № 2 с высоким фоно-
вым содержанием антител к вирусу РСИ титр антител 
на 1,2 log2 превышал таковой контрольной группы № 2.

Таким образом, применение растительно-ткане-
вого препарата «Видорал» совместно с  вакциной 
 HIPRABOVIS® 4 стимулирует у глубокостельных коров 
сероконверсию к  возбудителям  ПГ-3, ИРТ, ВД и  РСИ, 
в целом титры антител к данным инфекционным аген-
там в обеих опытных группах были выше уровня анти-
тел в соответствующих контрольных группах. 

Следующим этапом исследования было изучение 
влияния препарата «Видорал» на  гематологические 
и  биохимические показатели крови 30-суточных 
телят, у  которых выявили незначительную анемию, 
эритроцито пению и  лейкоцитоз, повышенный уро-
вень СОЭ, что указывает на воспалительные процессы 
в организме животных.

Растительно-тканевой препарат «Видорал» вво-
дился телятам (n  =  5) однократно подкожно в  дозе 
0,025  мл / кг живой массы. До применения изучаемого 
средства, а также через 14 дней после у телят отбирали 
кровь для проведения исследований. Результаты пред-
ставлены в таблицах 4 и 5.

Установлено, что через 14  дней после введения 
«Видорала» концентрация гемоглобина в крови телят 
увеличилась на 2,5%, уровень эритроцитов поднялся 
до физиологической нормы (на 15,5%), что указывает 
на стимуляцию гемопоэза и эритропоэза.

О  нормализации обменных процессов и  умень-
шении воспалительных реакций в  организме телят 
свидетельствует снижение в 2,2 раза (до показателей 
физиологической нормы) скорости оседания эритро-
цитов, на 7,4% – количества лейкоцитов, на 27% – коли-
чества базофилов, на 2,9% – количества нейтрофилов, 
на 41,7% – незрелых нейтрофилов, на 7,4% – палочко-
ядерных нейтрофилов, на 2,9% – сегментоядерных ней-
трофилов и увеличение на 5,7% количества моноцитов. 
Количество эозинофилов уменьшилось на 11,5%, что 

указывает на снижение проявления в организме телят 
аллергических реакций различного генеза.

Через 14  дней после применения растительно- 
тканевого препарата «Видорал» лизоцимная актив-
ность сыворотки крови  (ЛАСК) телят увеличилась 
в 1,3 раза, бактерицидная активность сыворотки кро-
ви (БАСК) – в 1,15 раза, количество каротина – в 2,3 раза, 
что говорит о повышении сопротивляемости организ-
ма. О нормализации белкового обмена свидетельствует 
рост в сыворотке крови телят содержания альбуминов 
на 4,4%, α-глобулинов – на 3,6%, β-глобулинов – на 10,4%, 
γ-глобулинов – на 4,7% и концентрации белка – на 8% 
(в пределах физиологической нормы). На гепатопро-
тективное действие испытуемого препарата указывает 
повышение концентрации аспартатаминотрансферазы 
на 2,2%, аланинаминотрансферазы – на 10%, мочеви-
ны – на 10%, билирубина – в 2 раза. Признаком нор-
мализации метаболизма жиров является увеличение 
на 14% содержания общих липидов. Повышение в сы-
воротке крови телят содержания кальция на  25,4% 
и фосфора на 26,8% свидетельствует о нормализации 
минерального обмена.

Влияние растительно-тканевого препарата «Ви-
дорал» на сероконверсию при применении вакцины 
 HIPRABOVIS® 4 исследовали на 20–25-суточных телятах. 

Таблица 3
Влияние растительно-тканевого препарата «Видорал» на сероконверсию 
к вирусам ПГ-3, ИРТ, ВД, РСИ у глубокостельных коров
Table 3
Effect of plant tissue product “Vidoral” on seroconversion to PI-3, IBR, BVD and RS 
viruses in cows in late gestation

Группа

Титры антител, log2

фон через
14 дней

через
28 дней

за 10–14 дней 
до отела

ПГ-3

Опытная группа № 1 8,72 8,66 9,65 9,94*

Контрольная группа № 1 8,68 8,64 9,65 9,94

Опытная группа № 2 8,28 9,56 10,86 10,94*

Контрольная группа № 2 8,27 8,714 9,32 10,32

ИРТ

Опытная группа № 1 8,77 9,42 9,90 10,27*

Контрольная группа № 1 8,37 9,41 9,89 10,27

Опытная группа № 2 6,95 7,53 8,21 8,25*

Контрольная группа № 2 6,91 7,13 7,78 8,13

ВД

Опытная группа № 1 6,93 8,83 10,24 10,44*

Контрольная группа № 1 6,91 8,82 10,24 10,44

Опытная группа № 2 7,06 7,68 8,29 8,50*

Контрольная группа № 2 6,91 7,49 7,71 7,78

РCИ

Опытная группа № 1 4,32 6,02 7,02 8,49*

Контрольная группа № 1 4,32 5,32 6,32 6,91

Опытная группа № 2 5,91 6,49 7,91 8,49*

Контрольная группа № 2 5,32 5,91 6,91 7,32

* данные достоверны: Р ≤ 0,05 (data are reliable: Р ≤ 0.05).
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Для этого были сформированы четыре группы телят: 
опытная группа № 1 (n = 10) и контрольная группа № 1 
(n  =  10) состояли из  нормотрофиков, опытная груп-
па № 2 (n = 7) и контрольная группа № 2 (n = 10) – из ги-
потрофиков. Телятам опытной группы № 1 «Видорал» 
вводился двукратно (за 5 дней до вакцинации и в день 
вакцинации) подкожно в дозе 0,025 мл/кг живой массы, 
опытной группы № 2 – трехкратно (за 10, 5 дней до вак-
цинации и в день вакцинации) в той же дозе. Телятам 
контрольных групп № 1 и 2 препарат не вводился. Тит-
ры антител к вирусам ИРТ, ВД, ПГ-3 и РСИ у телят всех 
групп определялись через 7, 14 и 28 дней. Результаты 
представлены в таблице 6.

Установлено, что при применении растительно- 
тканевого препарата «Видорал» через 28 дней после 
вакцинации в опытной группе № 1 титры антител к ви-
русу ПГ-3 увеличились на 2,85 log2, в контрольной груп-
пе № 1 – на 2,64 log2, в опытной группе № 2 – на 3,33 log2, 
в контрольной группе № 2 – на 2,63 log2; титры антител 
к возбудителю ИРТ в опытной группе № 1 повысились 
на 2,61 log2, в контрольной группе № 1 – на 2,29 log2, 
в  опытной группе  №  2  – на  2,51  log2, в  контрольной 
группе № 2 – на 2,06 log2; титры антител к вирусу ВД 
в опытной группе №1 увеличились на 1,42 log2, в кон-

Таблица 5 
Изменение биохимических показателей сыворотки крови телят  
при применении «Видорала»
Table 5
Changes in biochemical parameters of calf blood after using “Vidoral”

Показатель Норма До введения 
препарата

Через 14 дней после 
введения

ЛАСК, % 15,28 ± 0,25 19,82 ± 0,81*

БАСК, % 29,62 ± 0,12 34,06 ± 0,34*

Альбумины, г/л 25–35 16,38 ± 0,51 17,10 ± 0,63

α-глобулины, г/л 12–20 16,20 ± 0,34 16,78 ± 0,31

β-глобулины, г/л 10–16 8,50 ± 0,14 9,38 ± 0,22

γ-глобулины г/л 25–40 23,70 ± 0,17 24,82 ± 0,06*

Белок, г% 56–78 57,28 ± 1,29 61,90 ± 1,51

АсТ, нкат/л 80–120 43,56 ± 0,70 44,50 ± 0,56*

АлТ, нкат/л 8–37 5,46 ± 0,16 6,00 ± 0,10*

Мочевина, моль/л 3,6–9,0 2,50 ± 0,14 2,76 ± 0,05

Глюкоза, ммоль/л 3,11–4,89 1,50 ± 0,15 1,62 ± 0,18

Билирубин, мкмоль/л 0–12 0,30 ± 0,03 0,61 ± 0,19

Общие липиды, г/л 2,34 ± 0,02 2,67 ± 0,11*

Каротин, мкмоль/л 0,5–2,0 0,34 ±0,02 0,78 ± 0,20

Кальций, ммоль/л 2,0–3,0 1,26 ± 0,01 1,58 ± 0,09*

Фосфор, ммоль/л 1,29–2,77 0,67 ± 0,01 0,85 ± 0,05*

Щелочная фосфотаза, ед/л 28–233 265,89 ± 16,08 268,36 ± 15,69

Холинэстераза, Ед/л 447,06 ± 14,03 453,62 ± 8,60

Амилаза, Ед/л 0–34 26,76 ± 1,08 27,46 ± 0,91

Гамма-ГТ, Ед/л 5–36 15,14 ± 0,47 15,88 ± 0,26*

Альфа-ГБДГ, Ед/л 308,56 ± 3,16 309,66 ± 2,63

ЛДГ, ммоль/л 300–800 529,36 ± 1,51 533,50 ± 1,54

* данные достоверны: Р ≤ 0,05 (data are reliable: Р ≤ 0.05).

Таблица 4 
Изменение гематологических показателей крови телят при применении «Видорала»
Table 4
Changes in hematological parameters of calf blood after using “Vidoral”

Показатель Норма До введения 
препарата

Через 14 дней 
после введения

Гемоглобин, г/л 99–129 96,98 ± 0,88 99,44 ± 0,21*

СОЭ, мм/ч 0,5–1,5 2,74 ± 0,19 1,24 ± 0,26

Эритроциты, млн/мм 5,0–7,5 4,38 ± 0,15 5,06 ± 0,24*

Лейкоциты, тыс./мм 4,6–12,0 14,260 ± 0,362 13,20 ± 0,35

Базофилы, % 0–2 3,04 ± 0,25 2,22 ± 0,07

Эозинофилы, % 3–8 10,48 ± 0,64 9,28 ± 0,42

Нейтрофилы, % 20–35 40,22 ± 0,91 39,04 ± 1,06

Незрелые нейтрофилы, % 0–1 0,72 ± 0,07 0,42 ± 0,10

Палочкоядерные нейтрофилы, % 2–5 5,64 ± 0,16 5,22 ± 0,10

Сегментоядерные нейтрофилы, % 20–35 36,92 ± 0,30 35,86 ± 0,36

Лимфоциты, % 40–75 78,06 ± 0,61 77,28 ± 0,68

Моноциты, % 2–7 5,62 ± 0,71 5,94 ± 0,53

* данные достоверны: Р ≤ 0,05 (data are reliable: Р ≤ 0.05).

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БОЛЕЗНИ КРС ORIGINAL ARTICLES | BOVINE DISEASES

Таблица 6 
Влияние растительно-тканевого препарата «Видорал» 
на сероконверсию к вирусам ИРТ, ВД, ПГ-3, РСИ у телят
Table 6
Effect of plant tissue product “Vidoral” on seroconversion  
to IBR, BVD, PI-3 and RS viruses in calves

Группа

Титры антител, log2

фон через
7 дней

через
14 дней

через
28 дней

ПГ-3

Опытная группа № 1
8,82

10,04 11,06 11,67*

Контрольная группа № 1 9,83 10,87 11,46

Опытная группа № 2
8,63

10,33 11,31 11,96*

Контрольная группа № 2 9,95 10,71 11,26

ИРТ

Опытная группа № 1
8,34

8,82 9,72 10,95*

Контрольная группа № 1 8,59 9,06 10,63

Опытная группа № 2
8,21

8,93 9,55 10,72*

Контрольная группа № 2 8,82 9,42 10,27

ВД

Опытная группа № 1
7,25

7,61 8,17 8,67*

Контрольная группа № 1 7,40 7,56 8,28

Опытная группа № 2
7,16

8,06 8,55 9,41*

Контрольная группа № 2 7,51 7,85 9,17

РCИ

Опытная группа № 1
5,32

6,32 7,37 8,32*

Контрольная группа № 1 5,64 6,32 6,41

Опытная группа № 2
5,39

6,13 7,32 7,78*

Контрольная группа № 2 5,49 5,91 6,13

* данные достоверны: Р ≤ 0,05 (data are reliable: Р ≤ 0.05).
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трольной группе № 1 – на 1,03 log2, в опытной группе 
№ 2 – на 2,25 log2, в контрольной группе № 2 – на 2,01 log2; 
титры антител к возбудителю РСИ в опытной группе № 1 
повысились на 3,0 log2, в контрольной группе № 1 – на 
1,09 log2, в опытной группе № 2 – на 2,39 log2, в контроль-
ной группе № 2 – на 0,74 log2.

Таким образом, применение иммунометаболиче-
ского растительно-тканевого препарата «Видорал» со-
вместно с вакциной HIPRABOVIS® 4 стимулирует у телят 
сероконверсию к вирусам ПГ-3, ИРТ, ВД и РСИ, в целом 
титры антител к данным инфекционным агентам в обе-
их опытных группах были выше уровня аналогичных 
антител в соответствующих контрольных группах.

Полученные результаты позволяют сделать вывод, 
что применение растительно-тканевого препарата «Ви-
дорал» в сочетании с вакцинацией глубокостельных ко-
ров и телят против острых респираторных вирусных 
инфекций обеспечивает выраженную стимуляцию 
иммунометаболических процессов, что является не-
обходимым фоном для сероконверсии к вирусам ПГ-3, 
ИРТ, ВД, РСИ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Как показали исследования, несбалансированное 

кормление крупного рогатого скота, недостаток в ра-
ционах макро- и микроэлементов, а также некоторые 
острые инфекционные заболевания (например, острые 
респираторные) провоцируют нарушение обмена ве-
ществ в организме животных, что приводит к снижению 
общей резистентности и иммунодефицитным состоя-
ниям, повышению восприимчивости к инфекционным 
патогенам и, как следствие, развитию инфекций, в том 
числе микст-инфекций.

Разработанный иммунометаболический расти-
тельно- тканевой препарат «Видорал» нормализует 
обменные процессы в организме коров и телят, увели-
чивает гемопоэз, снижает воспаление и стимулирует 
выработку специфических антител к вирусам ПГ-3, ИРТ, 
ВД и РСИ при иммунизации вакциной HIPRABOVIS® 4.

СПИСОК ЛИТЕРАТ УРЫ
1. Мищенко В. А., Мищенко А. В., Яшин Р. В., Евграфова В. А., Ни-

кешина Т. Б. Метаболические заболевания крупного рогатого скота. 
Ветеринария сегодня. 2021; 10 (3): 184–189. DOI: 10.29326/2304-196X-
2021-3-38-184-189.

2.  Мищенко  В.  А., Мищенко  А.  В., Яшин  Р.  В., Гладилин  Г.  В. Про-
блемы вакцинопрофилактики животных:  известное и  неизвестное. 
Проблемы и перспективы научно-инновационного обеспечения агро-
промышленного комплекса регионов: сборник докладов Международ-
ной научно-практической конференции (8–9 сентября 2020 г.). Курск: 
ФГБНУ «Курский федеральный аграрный научный центр»; 2020; 203–
208. eLIBRARY ID: 44126973.

3. Мищенко В. А., Мищенко А. В., Гладилин Г. В. Метаболический 
иммунодефицит у  высокопродуктивного крупного рогатого скота. 
Проблемы и перспективы научно-инновационного обеспечения агро-
промышленного комплекса регионов: сборник докладов Международ-
ной научно-практической конференции (11–13 сентября 2019 г.). Курск: 
ФГБНУ «Курский федеральный аграрный научный центр»; 2019; 614–
618. eLIBRARY ID: 41322018.

4. Методические указания по лабораторной диагностике вирус-
ных респираторно-кишечных инфекций крупного рогатого скота: утв. 
ГУВ МСХ СССР 25.07.1978.

5. Симонян С. Г., Хисамутдинов Ф. Ф. Ветеринарная гематология. 
М.: Колос; 1995. 256 с.

6. Федосеева Н. Влияние возраста первого отела на молочную про-
дуктивность коров. Молочное и мясное скотоводство. 1999; 6: 9–11.

7. Воронин Е. С., Петров А. М., Серых М. М., Девришов Д. А. Иммуно-
логия. М.: Колос-Пресс; 2002. 408 с. 

8. Евглевский Ал. А., Скира В. Н., Евглевская Е. П., Ванина Н. В., Ми-
хайлова И. И., Сулейманова Т. А., Переверзева Ю. А. Метаболический 

ацидоз у высокопродуктивных коров: причины, последствия, профи-
лактика. Ветеринария. 2017; 5: 45–48. eLIBRARY ID: 29155246.

9. Евглевский Ал. А., Швец О. М., Евглевская Е. П., Ерыженская Н. Ф., 
Сулейманова Т. А., Гапеев Н. В., Переверзева Ю. А. Метаболический 
кетоацидоз высокопродуктивных лактирующих коров: причины, по-
следствия и  перспективные подходы решения. Вестник Курской 
государственной сельскохозяйственной академии. 2018; 2: 26–29. 
 eLIBRARY ID: 32777926.

10. Евглевский Ал. А., Евглевская Е. П., Михайлова И. И., Ванина Н. В., 
Ерыженская Н. Ф., Сулейманова Т. А. Нарушение кислотно-основного 
состояния в организме коров: причины, последствия, пути решения. 
Ветеринарная патология. 2017; 1: 53–58. eLIBRARY ID: 29737143.

11. Конвай В. Д., Заболотных М. В. Метаболические нарушения вы-
сокопродуктивных коров. Вестник Омского ГАУ. 2017; 3 (27): 130–136. 
eLIBRARY ID: 30467978.

12. Жуков И. В., Ушкова А. А. Анализ биохимического состояния 
крупного рогатого скота импортной селекции. Вестник Воронежского 
государственного университета инженерных технологий. 2014; (4): 
118–121. DOI: 10.20914/2310-1202-2014-4-118-121.

13. Балаш А., Батиз Г., Бридл Е., Чаки Т., Гомбош III, Кюртфалви А. Со-
держание, кормление и важнейшие ветеринарные вопросы при разве-
дении голштино-фризской породы скота. Под ред. Е. Бридл; пер. с венг. 
Я. Захар. Будапешт: Agrota; 1994. 238 с.

14. Самоловов А. А., Лопатин С. В. Хромота – отражение системных 
метаболических болезней молочного скота. Инновации и продоволь-
ственная безопасность. 2013; (2): 76–80. eLIBRARY ID: 21834680.

15. Мельник Н. В., Самуйленко А. Я., Мельник Р. Н., Гринь С. А., Клю-
кина В. И., Никитина А. И. и др. Некробактериоз животных. Лечение 
и профилактика. Под ред. А. Я. Самуйленко. Краснодар: КубГАУ; 2018. 
279 с. eLIBRARY ID: 36686875.

16. Кочнев Н. Н. Влияние технологических факторов на биохимичес-
кий статус молочных коров. Сибирский вестник сельскохозяйственной 
науки. 2012; (2): 39–45. eLIBRARY ID: 17729501.

17. Турнаев С. Н., Евглевский Ал. А. Причины выбытия высокопро-
дуктивных коров на молочных комплексах Курской области: состояние, 
проблемы, пути решения. Вестник Курской государственной сельско-
хозяйственной академии. 2014; 9: 67–69. eLIBRARY ID: 22978642.

18. Евглевский Ал. А., Турнаев С. Н., Тарасов В. Ю., Лебедев А. Ф., 
Швец О. М., Евглевская Е. П. Проблемы обеспечения здоровья высоко-
продуктивных коров в промышленном животноводстве и практиче-
ские пути ее решения. Вестник Курской государственной сельскохозяй-
ственной академии. 2017; 4: 26–30. eLIBRARY ID: 36738657.

19. Петрянкин Ф. П., Лаврентьев А. Ю., Шерне В. С. Влияние кормле-
ния на иммунный статус организма животных (научный обзор). Вест-
ник Чувашской ГСХА. 2017; 2: 46–50. eLIBRARY ID: 30743338.

20. Петрянкин Ф. П. Состояние иммунного статуса организма от 
кормления животных. Пути реализации Федеральной научно-техни-
ческой программы развития сельского хозяйства на 2017–2025 годы: 
материалы международной научно-практической конференции, посвя-
щенной 75-летию Курганской области (19–20 апреля 2018 г.). Курган: 
Курганская ГСХА; 2018; 613–617. eLIBRARY ID: 34910716.

21. Алексеев А. Д., Петрова О. Г., Барашкин М. И., Мильштейн И. М., 
Москвин В. Д. Роль острых респираторных инфекций в патогенезе 
инфекций дистального отдела конечностей крупного рогатого скота. 
Ветеринария сегодня. 2021; 10 (3): 190–196. DOI: 10.29326/2304-196Х-
2021-3-38-190-196.

22. Алехин Ю. Н., Жуков М. С., Лебедева А. Ю. Функциональное со-
стояние преджелудков на разных этапах развития бронхопневмонии 
и  в  посттерапевтический период у  телят. Ветеринария, зоотехния 
и биотехнология. 2016; 11: 13–19. eLIBRARY ID: 27257704.

23. Золотарев А. И., Черницкий А. Е., Рецкий М. И. Кислотно-основ-
ное состояние и газовый состав крови у телят при бронхите. Ветери-
нария. 2013; 7: 47–52. eLIBRARY ID: 19403634.

24. Магер С. Н., Дементьева Е. С. Физиология иммунной системы. 
СПб.: Лань; 2014. 192 с. 

25. Мейл Д., Бростофф Дж., Рот Д. Б., Ройт А. Иммунология. Пер. 
с англ. М.: Логосфера; 2007. 586 с. 

26. Барашкин М. И., Петрова О. Г. Особенности эпизоотологии ин-
фекционных болезней дистальных отделов конечностей крупного ро-
гатого скота при промышленных технологиях содержания. Аграрный 
вестник Урала. 2016; 3 (145): 27–31. eLIBRARY ID: 25797139.

27. Шкуратова И. А., Шилова Е. Н., Соколова О. В., Ряпосова М. В. Про-
граммы контроля инфекционных факторов, влияющих на репродук-
тивную функцию высокопродуктивных молочных коров. Ветеринария 
и кормление. 2020; 2: 54–57. DOI: 10.30917/АТТ-VK-1814-9588-2020-2-13.

28. Алексеев А. Д. Усовершенствование системы профилактики ре-
спираторно-синцитиальной инфекции крупного рогатого скота и обо-
снование иммунокоррекции: автореф. дис. … канд. вет. наук. Екатерин-
бург; 2016. 22 с. eLIBRARY ID: 30436176.

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БОЛЕЗНИ КРС ORIGINAL ARTICLES | BOVINE DISEASES



334 ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2022; 11 (4): 326–334 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2022; 11 (4): 326–334

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРЕ / INFORMATION ABOUT THE AUTHOR
Алексеев Анатолий Дмитриевич, кандидат ветеринарных 
наук, доцент кафедры инфекционной и незаразной патологии 
ФГБОУ ВО Уральский ГАУ; начальник ветеринарной службы – 
главный государственный ветеринарный инспектор 
ГУФСИН  России по Свердловской области, подполковник 
внутренней службы, г. Екатеринбург, Россия.

Anatoliy D. Alekseev, Candidate of Science (Veterinary Medicine), 
Associate Professor of the Department of Infectious and Non-
Infectious Pathology, FSBEI HE Ural SAU; Head of the Veterinary 
Service – Chief State Veterinary Inspector of the Main Directorate 
of the Federal Penitentiary Service of Russia for the Sverdlovsk 
Region, lieutenant colonel of internal service, Ekaterinburg, Russia.

REFERENCES
1. Mishchenko V. A., Mishchenko A. V., Yashin R. V., Evgrafova V. A., Ni-

keshina T. B. Metabolic diseases of cattle. Veterinary Science Today. 2021; 
10 (3): 184–189. DOI: 10.29326/2304-196X-2021-3-38-184-189. 

2. Mishchenko V. A., Mishchenko A. V., Yashin R. V., Gladilin G. V. Proble-
my vaktsinoprofilaktiki zhivotnykh: izvestnoe i neizvestnoe = Challenges 
of animal vaccination: known and unknown facts. Problems and prospects 
of scientific-innovative support of the agro-industrial complex of regions: Pro-
ceedings of the International Scientific and Practical Conference, Kursk, Sep-
tember 8–9, 2020. Kursk: FSBSI “Kursk Federal Agricultural Research Center”; 
2020; 203–208. eLIBRARY ID: 44126973. (in Russ.) 

3. Mishchenko V. A., Mishchenko A. V., Gladilin G. V. Metabolicheskii 
immunodefitsit u vysokoproduktivnogo krupnogo rogatogo skota  = 
Metabolic immunodeficiency in highly productive cattle. Problems and 
prospects of scientific-innovative support of the agro-industrial complex of re-
gions: Proceedings of the International Scientific Conference, Kursk, September 
11–13, 2019. Kursk: FSBSI “Kursk Federal Agricultural Research Center”; 2019; 
 614–618. eLIBRARY ID: 41322018. (in Russ.)

4. Guidelines for laboratory diagnosis of viral bovine respiratory and 
enteral infections: approved by CVD of USSR MoA on 25.07.1978. (in Russ.)

5. Simonyan S. G., Khisamutdinov F. F. Veterinary gematology. Moscow: 
Kolos; 1995. 256 p. (in Russ.)

6. Fedoseeva N. Vliyanie vozrasta pervogo otela na molochnuyu pro-
duktivnost’ korov = Influence of the age of the first calving on the milk 
productivity of cows. Dairy and Beef Cattle Farming. 1999; 6: 9–11. (in Russ.)

7. Voronin E. S., Petrov A. M., Serykh M. M., Devrishov D. A. Immunology. 
Mosсow: Kolos-Press; 2002. 408 p. (in Russ.)

8. Evglevsky Al. A., Skhira V. N., Evglevskaya E. P., Vanina N. V., Mikhailo-
va I. I., Suleimanova T. A., Pereverzeva J. A. Metabolic acidosis of high-yiel-
ding cows: causes, consequences, prophylaxes. Veterinariya. 2017; 5: 45–48. 
eLIBRARY ID: 29155246. (in Russ.)

9. Evglevsky Al. A., Shvets O. M., Evglevskaya E. P., Eryzhenskaya N. F., 
Suleimanova T. A., Gapeev N. V., Pereverzeva Yu. A. Metabolic ketoacidosis 
in high-yielding lactating cows: causes, consequences and promising ap-
proaches for the solution. Vestnik Kurskoj gosudarstvennoj sel’skoho-zyajst-
vennoj akademii. 2018; 2: 26–29. eLIBRARY ID: 32777926. (in Russ.)

10. Evglevskiy A. A., Evglevskaya E. P., Mikhaylova I. I., Vanina N. V., Eri-
zhenskaya N. F., Suleymanova T. A. Disturbance of acid-base balance in the 
cow: causes, consequences and treatment. Veterinary patology. 2017; 1: 
53–58. eLIBRARY ID: 29737143. (in Russ.)

11. Konvai V. D., Zabolotnykh M. V. Metabolic disorders of high yielding 
cows. Vestnik of Omsk SAU. 2017; 3 (27): 130–136. eLIBRARY ID: 30467978. 
(in Russ.)

12. Zhukov I. V., Ushkova A. A. Analysis of biochemical status of cattle 
imported breeding. Proceedings of the Voronezh State University of Enginee-
ring Technologies. 2014; (4): 118–121. DOI: 10.20914/2310-1202-2014-4-118-
121. (in Russ.)

13. Balash A., Batiz G., Bridl E., Chaki T., Gombosh III, Kyurtfalvi A. Mainte-
nance, feeding and the most important veterinary issues in the breeding of 
the Holstein-Friesian cattle breed. Ed. by E. Bridle; translated by Ya. Zakhar. 
Budapest: Agrota; 1994. 238 р. (in Russ.)

14. Samolovov A. A., Lopatin S. V. Lameness – reflection of systemic 
metabolic diseases of the dairy cattle. Innovations and Food Safety. 2013; 
(2): 76–80. eLIBRARY ID: 218346800. (in Russ.)

15. Melnik N. V., Samuylenko A. Ya., Melnik R. N., Grin S. A., Klyukina V. I., 
Nikitina A. I., et al. Foot rot in animals. Treatment and prevention. Ed. by 

A. Ya. Samuylenko. Krasnodar: KubSAU; 2018. 279 p. eLIBRARY ID: 36686875. 
(in Russ.)

16. Kochnev N. N. Influence of technological factors on biochemical 
status in dairy cows. Siberian Herald of Agricultural Science. 2012; (2): 39–45. 
eLIBRARY ID: 17729501. (in Russ.)

17. Turnaev S. N., Evglevsky Al. A. The reasons for the disposal of high-
ly productive cows on dairy complexes Kursk region: status, problems, 
solutions. Bulletin of the Kursk State Agricultural Academy. 2014; 9: 67–69. 
 eLIBRARY ID: 22978642. (in Russ.)

18. Evglevsky A. A., Turnaev S. N., Tarasov V. Yu., Lebedev A. F., Shvets O. M., 
Evglevskaya E. P. Problems of health support for highly productive cows in 
industrial livestock and practical ways of their solutions. Bulletin of the Kursk 
State Agricultural Academy. 2017; 4: 26–30. eLIBRARY ID: 36738657. (in Russ.)

19. Petryankin F. P., Lavrentiev A. Yu., Sherne V. S. Impact of feeding on 
immune status of animals organism (scientific review). Vestnik Chuvash SAA. 
2017; 2: 46–50. eLIBRARY ID: 30743338. (in Russ.)

20. Petryankin F. P. Immune status of the organism from feeding of 
animals. Puti realizatsii Federal’noi nauchno-tekhnicheskoi programmy raz-
vitiya sel’skogo khozyaistva na 2017–2025 gody: materialy mezhdunarodnoi 
nauchno- prakticheskoi konferentsii, posvyashchennoi 75-letiyu Kurganskoi 
oblasti (19–20 aprelya 2018 g.) = Ways of implementation of Federal scientific 
and technical program of agricultural development for 2017–2025: Procee-
dings of International Scientific and Practical Conference devoted to 75th anni-
versary of the Kurgan Oblast (April 19–20, 2018 ). Kurgan: Kurgan SAA; 2018; 
613–617. eLIBRARY ID: 34910716. (in Russ.)

21.  Alekseev  A.  D., Petrova  O.  G., Barashkin  M.  I., Milstein  I.  M., 
Moskvin V. D. Role of acute respiratory diseases in pathogenesis of distal 
limb infections in cattle. Veterinary Science Today. 2021; 10 (3): 190–196. 
DOI: 10.29326/2304-196Х-2021-3-38-190-196. 

22. Alekhin Yu. N., Zhukov M. S., Lebedeva A. Yu. Functional state of 
proventriculi at different stages of bronchopneumonia development and 
during post-treatment period in calves. Veterinary Medicine, Zootechnics 
and Biotechnology. 2016; 11: 13–19. eLIBRARY ID: 27257704. (in Russ.)

23. Zolotarev A. I., Chernitskiy A. E., Retskiy M. I. Acid-base status and 
blood gas composition in calves with bronchitis. Veterinariya. 2013; 7: 
47–52. eLIBRARY ID: 19403634. (in Russ.)

24. Mager S. N., Dement’yeva E. S. Physiology of the immune system. 
Saint Petersburg: Lan’; 2014. 192 p. (in Russ.)

25. Male D., Brostoff J., Roth D. B., Roitt I. M. Immunology. Elsevier Ltd.; 
2006. 7th ed.  482 p. 

26. Barashkin M. I., Petrova O. G. Features of the epizootiology of in-
fectious diseases of the distal extremities of cattle in industrial techno-
logy of content. Agrarian Bulletin of the Urals. 2016; 3  (145): 27–31. 
 eLIBRARY ID: 25797139. (in Russ.)

27. Shkuratova I. A., Shilova E. N., Sokolova O. V., Ryaposova M. V. Pro-
grams for controlling infectious factors affecting the reproductive func-
tion of highly productive dairy cows. Veterinaria i kormlenie. 2020; 2: 54–57. 
DOI: 10.30917/АТТ-VK-1814-9588-2020-2-13. (in Russ.)

28. Alekseev A. D. Improvement of prevention design of infection with 
respiratory syncytial virus in cattle and justification of immune correction: 
Author’s abstract of the Candidate of Veterinary Sciences Thesis. Ekaterin-
burg; 2016. 22 p. eLIBRARY ID: 30436176. (in Russ.)

Поступила в редакцию / Received 18.08.2022
Поступила после рецензирования / Revised 21.09.2022

Принята к публикации / Accepted 31.10.2022

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БОЛЕЗНИ КРС ORIGINAL ARTICLES | BOVINE DISEASES



335ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2022; 11 (4): 335–340 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2022; 11 (4): 335–340

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БОЛЕЗНИ КРС ORIGINAL ARTICLES | BOVINE DISEASES

DOI: 10.29326/2304-196X-2022-11-4-335-340
УДК 616:579.88:636.22/.28:616-078:616-076

Е. В. Ремизова1, А. В. Горбатов2, Л. К. Сёмина3, З. А. Скулябина4, Н. В. Шмидт5, Г. А. Балдичева6, Н. Н. Авдуевская7 
1, 3, 4, 6, 7 Вологодский филиал ФГБНУ «Федеральный научный центр – Всероссийский научно-исследовательский институт экспериментальной ветеринарии 
имени К. И. Скрябина и Я. Р. Коваленко Российской академии наук» (Вологодский филиал ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН), г. Вологда, Россия 
2 ФГБНУ «Федеральный научный центр – Всероссийский научно-исследовательский институт экспериментальной ветеринарии имени К. И. Скрябина  
и Я. Р. Коваленко Российской академии наук» (ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН), г. Москва, Россия 
5 Бюджетное учреждение ветеринарии Вологодской области «Вологодская областная ветеринарная лаборатория»  
(БУВВО «Вологодская облветлаборатория»), г. Вологда, Россия 
1 AuthorID: 790839, e-mail: Elena_remizowa@mail.ru 
2 AuthorID: 739926, e-mail: incidentor@yandex.ru 
3 AuthorID: 795877, e-mail: viev_mastit@yandex.ru  
4 AuthorID: 795900, e-mail: zengira@mail.ru 
6 AuthorID: 1054756 
7 https://orcid.org/0000-0002-6392-5823, e-mail: Natali.Avduevskaya@mail.ru 

E. V. Remizova1, A. V. Gorbatov2, L. K. Semina3, Z. A. Skulyabina4, N. V. Shmidt5, G. A. Baldicheva6, N. N. Avduevskaya7 
1, 3, 4, 6, 7 Vologda Branch of the Federal State Budget Scientific Institution “Federal Scientific Centre VIEV” (Vologda Branch of the FSC VIEV), Vologda, Russia 
2 Federal State Budget Scientific Institution “Federal Scientific Centre VIEV” (FSC VIEV), Moscow, Russia 
5 State-Financed Veterinary Institution of the Vologda Oblast “Vologda Oblast Veterinary Laboratory” (SFVIVO “Vologda OVL”), Vologda, Russia  
1 AuthorID: 790839, e-mail: Elena_remizowa@mail.ru 
2 AuthorID: 739926, e-mail: incidentor@yandex.ru 

Молекулярно-генетический и бактериологический методы 
диагностики микоплазмоза крупного рогатого скота
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РЕЗЮМЕ
Микоплазмы – бактерии, лишенные ригидной клеточной стенки, поэтому крайне неустойчивы in vitro. Чаще всего их выявляют в ассоциации с другими 
возбудителями, среди которых есть те, что способны образовывать L-форму под действием антибиотических препаратов. Микоплазменные колонии, 
так же как и колонии L-форм, имеют вид «яичницы-глазуньи», поэтому для точного диагноза и выбора направления лечения необходимо провести 
их дифференциацию. В статье приведены данные о диагностике микоплазменной инфекции у крупного рогатого скота и результаты дифференциации 
выделенных колоний микоплазм и колоний L-форм бактерий методом многократных пассажей и с помощью полимеразной цепной реакции в режиме 
реального времени. Для выполнения поставленных задач были отобраны 177 образцов от животных, имеющих клинические признаки микоплазмоза, 
из них 45 исследованы молекулярно-генетическим методом, 132 – бактериологическим. При этом ДНК микоплазмы была выявлена в 71,1% проб, 
специ фичные колонии – в 3,8% образцов. Такие тесты биохимической идентификации микоплазм, как гидролиз аргинина, разжижение сыворотки 
крови, образование пленки и пятен, посев на среду с Твином-80, гемадсорбция и гемолиз эритроцитов, не дают объективную оценку видовой принад-
лежности микоплазм, но, согласно полученным результатам, изолированный вид с наибольшей вероятностью относится к Mycoplasma dispar, являющейся 
патогенной для крупного рогатого скота. Несомненно, полимеразная цепная реакция в режиме реального времени – наиболее точный и быстрый метод 
диагностики микоплазмоза, но предварительный диагноз можно установить и бактериологически в течение 2–7 сут. Кроме того, при проведении 
микробиологических тестов возможно провести оценку антибиотикорезистентности изолированных микоплазм, тем самым разработать оптимальную 
и качественную схему лечения и профилактики заболевания.

Ключевые слова: микоплазма, бактериологическая диагностика, факторная инфекция, микрофлора, пневмония, L-форма бактерии, специфичные 
питательные среды, молекулярно-генетическая диагностика
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ВВЕДЕНИЕ
Микоплазмы (молликуты)  – очень мелкие микро-

организмы, способные проходить через бактериальные 
фильтры и редуцироваться на бесклеточных питатель-
ных средах. Они не имеют ригидной клеточной стенки 
и окружены лишь трехслойной цитоплазматичес кой 
мембраной, в  связи с  этим обладают выраженным 
полиморфизмом, в  мазках обнаруживают округлые, 
овальные и  нитевидные образования. Микоплазмы 
крайне неустойчивы in vitro. Их цитоплазматическая 
мембрана состоит из стериновых липидов, что сбли-
жает эти микроорганизмы с эукариотами и отличает 
от других прокариот [1–3]. Среди микоплазм есть виды, 
которые вызывают патологические процессы у живот-
ных, а также те, что находятся в тесной связи с клетками 
макроорганизма и не провоцируют инфекцию. 

Наибольшую этиологическую значимость в  пато-
логии крупного рогатого скота имеют Mycoplasma 
bovis, Mycoplasma mycoides, Mycoplasma bovigenitalium, 
Mycoplasma bovoculi, Mycoplasma dispar [4, 5]. Возбуди-
тели микоплазмоза вызывают у животных пневмонии 
различной тяжести, артриты, конъюнктивиты, вульво-
вагиниты, эндометриты, маститы, баланопоститы, 
аборты и бесплодие коров и быков [4, 6, 7]. При патоло-
го-анатомическом вскрытии отмечают ателектаз верху-
шечных долей легких, многочисленные некротические 
фокусы, при сочетанных с микоплазмозом инфекциях – 
массивный спаечный процесс в плевральной полости 
и абсцессы в легочной ткани [8, 9].

Микоплазмоз распространен повсеместно, не толь-
ко в зарубежных странах, но и в Российской Федера-
ции. В большинстве случаев протекает бессимптомно 
и хронически, острые клинические проявления отме-

чаются на фоне снижения общей резистентности орга-
низма в осенне-зимний и весенний периоды, зачастую 
диагностируется случайно. Для микоплазм характер-
на длительная персистенция в организме. Известно, 
что микоплазмозом могут болеть до 40% коров в ста-
де [7, 10], что наносит предприятию огромный эконо-
мический ущерб. Вакцинацию против этой инфекции 
в нашей стране не проводят, меры профилактики долж-
ны быть направлены на улучшение условий кормления 
и содержания животных [11], проведение мониторинга 
качества спермы и санации коров в сухостойный пери-
од, также возможна антибиотикопрофилактика. 

Зачастую микоплазмоз диагностируют в ассоциации 
с такими бактериальными и вирусными инфекциями, 
как лептоспироз, листериоз, пастереллез, диплококкоз, 
инфекционный ринотрахеит, вирусная диарея, пара-
грипп и другие [12–15]. 

Лабораторную диагностику микоплазмоза со-
ставляют микробиологическая и  молекулярно- 
биологическая идентификация возбудителя. С целью 
обнаружения носительства в стаде проводят оценку 
уровня антител c помощью иммуноферментного ана-
лиза (ИФА) [16–18]. 

Микоплазмы требовательны к составу питательных 
сред и условиям культивирования, они чувствительны 
к pH питательной среды, оптимум pH для роста состав-
ляет 7,8–8,2. В питательные среды добавляют экстракт 
дрожжей, глюкозу и  сыворотку крови как источники 
энергии и стерола. Кроме того, большинство видов мико-
плазм характеризуется медленным размножением, куль-
тивирование продолжается несколько недель [19–21]. 

При выявлении специфичных колоний необходи-
мо провести их дифференциацию от L-форм бактерий. 

SUMMARY
Mycoplasmas are bacteria that are extremely unstable in vitro as they lack a rigid cell wall. They are most often detected in association with other pathogens, including 
those that can become L-forms if treated with antibiotics. Mycoplasma colonies, as well as colonies of L-form bacteria, have a typical “fried egg” appearance, therefore it 
is necessary to differentiate them for the accurate diagnosis and choice of treatment. The paper presents data on mycoplasma infection diagnosis in cattle and results 
of differentiation of isolated mycoplasma and L-form bacteria colonies using multiple passaging and real-time polymerase chain reaction. For that, 177 samples were 
collected from animals with mycoplasmosis clinical signs, 45 of them were tested using molecular genetic method, 132 samples were subjected to bacteriological 
testing. Mycoplasma DNA was detected in 71.1% of samples, and specific colonies were detected in 3.8% of samples. Such biochemical tests of mycoplasma species 
identification as arginine hydrolysis, blood serum liquefaction, film and grain formation, inoculation into Tween-80-containing medium, hemadsorption and hemolysis 
of erythrocytes do not allow an objective assessment of the species belonging to mycoplasmas, but, according to the results obtained, the isolated species most likely 
belongs to Mycoplasma dispar, which is pathogenic for cattle. Real-time polymerase chain reaction is undoubtedly the most accurate and rapid diagnostic method 
for mycoplasmosis, but a preliminary diagnosis can also be established bacteriologically within 2–7 days. In addition, during microbiological testing, it is possible to 
assess the antibiotic resistance of mycoplasma isolates, thereby developing an optimal and high-quality scheme of the disease treatment and prevention.

Keywords: Mycoplasma, bacteriological diagnosis, factor infection, microflora, pneumonia, L-form bacteria, specific nutrient media, molecular genetic diagnosis
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юнктивальная (n = 6) и препуциальная слизь (n = 1) телят 
разного возраста, а также патолого-анатомический ма-
териал от двух телят – пробы легочной ткани (участок 
условно здоровой ткани, граница «патология – норма», 
участок с  патолого-анатомическими изменениями) 
и пробы из средостенных лимфатических узлов, мор-
фологическая структура которых была не нарушена. 

Для ПЦР-исследования использовали цервикаль-
ную (n = 18), назальную (n = 18), конъюнктивальную 
(n = 2), препуциальную слизь (n = 1), кровь (n = 1) и па-
толого-анатомический материал (n = 2) от телят разного 
возраста.

Первичный посев материала проводили в жидкую 
и плотную питательные среды, изготовленные на ос-
нове мясо-пептонного бульона или агара и бульона 
Мартена, с добавлением 20% сыворотки крови лошади, 
10% дрожжевого экстракта, ингибиторов роста посто-
ронней микрофлоры. Дальнейшие пересевы проводи-
ли на плотную питательную среду, при этом использо-
вали метод агаровых блоков, а также гомо генизации 
агаровых блоков в  физиологическом растворе. При 
обнаружении специфичных колоний проводили их 
микроскопию с последующей идентификацией. Кон-
троль роста на жидкой питательной среде осуществля-
ли ежедневно, визуально оценивали степень мутности, 
наличие осадка и пленки в течение 14 дней. Далее про-
изводили пересев материала на плотную питательную 
среду, контроль за посевами осуществляли также в те-
чение 14 дней [3, 20].

В  ПЦР в  режиме реального времени (ПЦР-РВ) ис-
пользовали праймеры на обнаружение ДНК микоплазм 
в соответствии с инструкцией, прилагаемой к набору 
реагентов «ПЦР-МИКОПЛАЗМОЗ-ФАКТОР» (ООО «ВЕТ 
ФАКТОР», Россия).

При проведении исследований руководствовались 
«Методическими рекомендациями по выделению, 
культивированию и идентификации микоплазм, ахоле-
плазм и уреаплазм» [20].

Изучение некоторых культуральных и ферментатив-
ных признаков, а именно: образование пленки и пятен, 
посев на среду с Твином-80 (принадлежность к M. bo-
vis), гидролиз аргинина, разжижение сыворотки крови, 
реакцию гемадсорбции и гемолиз колоний, проводили 
согласно методикам Л. Штипкович [1].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Образцы биоматериала отбирали от животных, 

имеющих клинические проявления микоплазмоза: 
у коров – хронические маститы, эндометриты, аборты 
в анамнезе, у телят – риниты, конъюнктивиты, балано-
поститы, артриты и пневмонии. До отправки в лабора-
торию пробы хранили в физиологическом растворе. 

Всего для исследования в ПЦР-РВ взяты 45 проб. Ре-
зультаты представлены в таблице.

Установлено, что из 45 образцов положительными 
оказались 32 (71,1%). В одном случае ДНК микоплазмы 
обнаружена в цервикальной слизи матери и назальной 
слизи теленка, в пяти – ДНК микоплазмы выявлена в на-
зальной слизи и не обнаружена в крови телят. 

Бактериологически было исследовано 132 образца 
биоматериала. Специфичные колонии микоплазм изо-
лированы лишь в пяти из них  (3,8%): в четырех про-
бах назальной слизи и одной пробе патологического 
материала (ткань лимфатического узла средостения) 
от павшего теленка. 

Проблема микоплазма-инфекций тесно связана с уче-
нием об L-формах бактерий. Обнаруженные впервые 
в  культуре Streptobacillus moniliformis в  1935  г. были 
названы  L-формой и  благодаря своему необычайно-
му сходству с микоплазмами первоначально отнесе-
ны в  группу PPLO-микроорганизмов. При изучении 
свойств L-форм ученые выяснили, что одни из них мо-
гут реверсировать в бактериальную форму, а другие – 
нет, их стали называть «стабильные L-формы». В 1956 г. 
для возбудителя перипневмонии крупного рогатого 
скота было принято название «M. mycoides» [22].

К  основным аспектам исследований биологии 
L-форм бактерий и семейства микоплазм следует от-
нести: изучение их морфологических и  физиологи-
ческих признаков; исследование механизмов пре-
вращения бактерий в L-форму; разработку критериев 
дифференциации L-форм и  микоплазм, призванных 
раскрыть роль L-форм в филогенезе семейства Myco-
plasmataceae и послужить основой для создания наи-
более рациональной схемы классификации данных 
форм; выяснение роли L-форм бактерий и семейства 
Mycoplasmataceae при патологических процессах, ин-
фекционная природа которых не укладывается в рамки 
бактериальной или вирусной этиологии [23].

Морфологические особенности L-форм и  мико-
плазм, а именно отсутствие ригидной клеточной стен-
ки, обусловливает их высокую пластичность, хрупкость 
и выраженный полиморфизм. Физиологические осо-
бенности L-форм и микоплазм в значительной степе-
ни связаны с особенностями их тонкой структуры. Обе 
группы близки по составу белков, углеводов и липидов, 
литические агенты, разрушающие липопротеины, рас-
творяют обе группы микроорганизмов [24]. Осмотичес-
кий шок не оказывает резкого действия на микоплазмы 
и соленезависимые L-формы [25].

Микоплазмы, так же как и L-формы, устойчивы к дей-
ствию тех антибиотиков и лекарственных средств, ис-
ходное действие которых связано с ингибированием 
синтеза клеточной стенки микроорганизмов. Лизоцим, 
который, как известно, действует на β-глюкозидные 
связи клеточной оболочки, не действует ни на L-формы, 
ни на микоплазмы.

Адекватным высокочувствительным современным 
методом диагностики микоплазмоза является поли-
меразная цепная реакция (ПЦР), направленная на вы-
явление ДНК и видовую идентификацию возбудителей 
микоплазмоза. Этот метод в ветеринарной практике 
широко используют в основном для массовых исследо-
ваний в комплексе с другими методами или как метод 
экспресс-диагностики инфекций [26, 27].

Целью данной работы явилось изучение 
культурально- морфологических свойств микоплазм 
и их дифференциация от L-форм бактерий, а также по-
иск высокочувствительных и качественных методов 
диагностики и дифференциальной диагностики мико-
плазмоза крупного рогатого скота.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Работа проводилась в  Вологодском филиале 

ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН (г. Вологда), ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН 
(г. Москва) и БУВВО «Вологодская облветлаборатория» 
(г. Вологда). 

Материалом для бактериологического исследова-
ния являлись: цервикальная слизь (n = 35) и секрет мо-
лочной железы коров (n = 30), назальная (n = 58), конъ-
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Первичный посев патолого-анатомических об-
разцов легочной ткани и  лимфатических узлов сре-
достения осуществляли в жидкую питательную среду. 
В течение 14 дней наблюдения помутнения бульона, 
появления пленки и  осадка не зафиксировано. При 
пересеве на плотную питательную среду еще через 
14 дней были обнаружены колонии, морфологически 
схожие с колониями Mycoplasma spp.

Как видно на рисунке 1, колонии имеют характер-
ный вид «яичницы-глазуньи» с приподнятым центром 
и более светлой периферической частью.

На фотографии также виден рост посторонней 
микрофлоры, поэтому появились сомнения в принад-
лежности колоний к  микоплазменным. В  результате 
окраски мазков неспецифичных колоний по Граму 
и Романовскому – Гимзе были установлены бактерии, 
схожие по структуре с одноклеточными грибами (иден-
тификацию не проводили). 

Дальнейшие исследования были направлены 
на дифференциацию колоний микоплазм от колоний 
L-форм бактерий и получение чистой культуры мико-
плазм данного вида методом многократных пассажей.

Точечно под контролем микроскопа иссекали нуж-
ные колонии и пересевали блоками на плотную и жид-
кую питательные среды с ингибиторами и без ингиби-

торов, а также блоки суспендировали в физрастворе. 
При этом рост микоплазм был отмечен на первые – тре-
тьи сутки (рис. 2). 

В ходе исследования установили, что колонии оста-
лись схожими с колониями микоплазм, но уже имели 
более выраженную центральную часть. Для подтверж-
дения результата собственных исследований колонии 
помещали в  физиологический раствор и  проводили 
ПЦР-исследование на  принадлежность к  Mycoplas-
ma spp. Все образцы оказались положительными.

Первичный посев цервикальной, назальной, конъ-
юнктивальной, препуциальной слизи и секрета молоч-
ной железы осуществляли на плотную питательную 
среду. При этом специфичные колонии в  посеве на-
зальной слизи были обнаружены через 48 ч. Они также 
были отнесены к Mycoplasma spp. по результатам моле-
кулярно-генетического метода и метода многократных 
пассажей.

Некоторые биохимические тесты показали, что 
с наибольшей вероятностью изолированные штаммы 
относятся к M. dispar, которая является возбудителем 
микоплазмоза крупного рогатого скота.

На рисунке  3а показан рост микоплазм на среде 
с  Твином-80, которую используют для определения 
принадлежности к  M.  вovis. Реакция считается поло-
жительной, если вокруг колоний образуется светлое 
кольцо, на фото виден отрицательный результат.

Покраснение среды (повышение рН) свидетельству-
ет о гидролизе микоплазмами аргинина (рис. 3b). Сле-
дует отметить, что данным биологическим свойством 
обладают M. alcalescens, M. arginini, M. canadense.

При идентификации микоплазм с помощью теста 
«разжижение сыворотки крови» получен положитель-
ный результат: образовалась жидкость, появились по-
лости и разрывы (рис. 3с).

Также при росте на питательных средах не было 
отмечено образования пленок (представляют собой 
холестеролы и фосфолипиды) и зерен (состоят из вы-
павших в осадок солей магния и кальция), что свиде-
тельствует об отсутствии липолитического действия 
микоплазм. При проведении работ по изучению гемад-
сорбирующих и гемолитических свойств с использова-
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Рис. 1. Рост смешанной микрофлоры на плотной 
обогащенной питательной среде, колонии микоплазм 
обведены красным (микроскоп стереоскопический 
МБС-10, увеличение 14 × 2)

Fig. 1. Growth of mixed microflora in solid enriched nutrient 
medium, Mycoplasma colonies are circled in red (MBS-10 
stereoscopic microscope, 14 × 2 magnification)

Таблица
Результаты исследования образцов в ПЦР-РВ на наличие ДНК Mycoplasma spp.
Table
RT-PCR results for samples tested for presence of Mycoplasma spp. DNA

Исследуемый материал
Выявление ДНК Mycoplasma spp.

ДНК обнаружена ДНК не обнаружена Итого

Цервикальная слизь коров 11 7 18

Назальная слизь телят 17 1 18

Конъюнктивальная слизь телят 2 0 2

Кровь телят 0 5 5

Патматериал 2 0 2

Итого 32 13 45

Рис. 2. Чистая культура микоплазм: красным обведены 
колонии микоплазм, синим – кусочки питательной 
среды от предыдущего пассажа (микроскоп 
стереоскопический МБС-10, увеличение 14 × 2)

Fig. 2. Pure Mycoplasma culture: Mycoplasma colonies 
are circled in red, parts of nutrient medium from the previous 
passage are circled in blue (MBS-10 stereoscopic microscope, 
14 × 2 magnification)
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нием эритроцитов крупного рогатого скота получен от-
рицательный результат. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Исходя из представленных результатов, наибо-

лее быстрая и точная диагностика микоплазменной 
инфекции у крупного рогатого скота сводится к про-
ведению молекулярно-генетических исследований, 
однако предварительный диагноз можно установить 
и  бактериологически в  течение 2–7  сут. Кроме того, 
при использовании микробиологических тестов 
можно провести оценку антибиотикорезистентности 
изолированных микоплазм, тем самым разработать 
оптимальную и  качественную схему лечения и  про-
филактики. При молекулярно-генетическом и  бакте-
риологическом методах диагностики микоплазмоза 
возможны ложноотрицательные результаты, но ввиду 
небольшой скорости роста микоплазм и резистентно-
сти ассоциированной микрофлоры к антимикробным 
средствам, входящим в состав питательных сред, при 
бактериологическом методе их гораздо больше. 
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Рис. 3. Биохимические свойства выделенной микоплазмы:  
a – тест «посев на среду с Твином-80» (принадлежность к M. bovis); 
b – гидролиз аргинина; c – разжижение сыворотки крови

Fig. 3. Biochemical properties of isolated Mycoplasma:  
a –inoculation into medium supplemented with Tween-80 (test for typing 
as M. bovis); b – hydrolysis of arginine; c – liquefaction of blood serum 
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Применение полимеразной цепной реакции 
в режиме реального времени для изучения ситуации 
по сенекавирусной инфекции в России 

© Тиманов М. В., Тимина А. М., Бирюченкова М. В., 2022

РЕЗЮМЕ
Сенекавирус – новый вирус, принадлежащий к роду Senecavirus семейства Picornaviridae, ранее называвшийся вирусом долины Сенека, который может 
вызывать идиопатическую везикулярную болезнь, клинически неотличимую от ящура, везикулярного стоматита и везикулярной болезни свиней, тем 
самым представляя большую угрозу для свиноводческих хозяйств. В последние годы в зарубежной литературе приводятся сведения о присутствии 
сенекавируса А в стадах свиней таких стран, как Бразилия, США, Колумбия, Китай и Таиланд. Для обеспечения контроля сенекавирусной инфекции ре-
шающее значение имеет точная диагностика. В настоящей работе представлены результаты изучения ситуации по данному заболеванию в Российской 
Федерации с использованием методов генодиагностики. В исследовании были использованы праймеры и зонд для полимеразной цепной реакции 
с обратной транскрипцией в реальном времени, описанные V. L. Fowler et al. в 2017 г., однако условия проведения реакции были оптимизированы. 
Анализ специфичности метода показал отсутствие перекрестной реактивности с другими тестируемыми вирусами. С помощью разработанного метода 
обнаружения вирусной РНК было изучено распространение сенекавируса в свиноводческих хозяйствах на территории Российской Федерации. В период 
с 2018 по 2020 г. было исследовано 1577 образцов биологического материала от свиней разных возрастных групп из 112 хозяйств 37 регионов страны. 
Сенекавирус был обнаружен в одном из хозяйств Уральского федерального округа. Есть предположение, что на данный свинокомплекс инфекционный 
агент попал при введении хозяйства в эксплуатацию в 2015 г. и комплектовании племенным молодняком, ввезенным из Канады. Это первое сообщение 
об обнаружении сенекавируса на территории Российской Федерации. Поскольку существует угроза заноса возбудителя из других стран, возникает необ-
ходимость изучения и контроля сенекавирусной инфекции. Разработанный метод может быть использован в качестве потенциального, чувствительного 
метода для диагностики данного инфекционного заболевания. 
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Use of real-time polymerase chain reaction for investigation 
of Senecavirus infection occurrence in Russia
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SUMMARY
Senecavirus, previously known as Seneca valley virus, is an emerging virus belonging to Senecavirus genus, Picornaviridae family, that can cause idiopathic vesicular 
disease clinically indistinguishable from foot-and-mouth disease, vesicular stomatitis and swine vesicular disease and thereby posing a great threat for pig holdings. 
Recently, evidence of Senecavirus A occurrence in pig herds in such countries as Brazil, the USA, Colombia, China and Thailand has been provided in foreign literature. 
Accurate diagnosis is crucial for of Senecavirus infection control. Results of studying the disease situation with genodiagnostic methods in the Russian Federation 
are presented in the paper. Primers and probe for real-time RT-PCR described by V. L. Fowler et al. in 2017 were used but the reaction conditions were optimized. 
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ВВЕДЕНИЕ
Сенекавирус (Senecavirus, Seneca Valley virus, или ви-

рус долины Сенека) представляет собой безоболочеч-
ный вирус, содержащий одноцепочечную (+)РНК, при-
надлежащий к роду Senecavirus семейства Picorna viridae. 
Геном сенекавируса имеет размер приблизительно 
7200 пар нуклеотидов и состоит из нетранслируемых 
областей на обоих концах генома (5’-UTR и  3’-UTR) 
и большой открытой рамки считывания (ORF), которая 
кодирует один большой полипротеин, расщепляющий-
ся на лидерный белок (L), 4 структурных белка (VP1–
VP4) и 7 неструктурных белков (2A–2C и 3A–3D) [1, 2].

Сенекавирус – относительно новый и малоизучен-
ный вирус. Первоначально он был идентифицирован 
как контаминант культуры клеток сетчатки глаза чело-
века (PER.C6) в 2002 г. в лабораториях Национальной 
ветеринарной службы Министерства сельского хозяй-
ства США (NVSL) и использовался многими исследова-
телями в качестве онколитического агента для лечения 
нейроэндокринных опухолей человека [3–5]. В 2005 г. 
N. J. Knowles and P. Hallenbeck была описана полная по-
следовательность генома, а уже в 2008 г. в Канаде были 
получены доказательства того, что сенекавирус связан 
с идиопатической везикулярной болезнью свиней [6, 7]. 

Интерес к изучению сенекавируса значительно вы-
рос в последние несколько лет.

Первая вспышка сенекавирусной инфекции в свино-
водческих хозяйствах была зарегистрирована в Канаде 
в 2007 г. [7]. Впоследствии в США в 2012 г. у 6-месячно-
го поросенка были зафиксированы клинические сим-
птомы идиопатической везикулярной болезни свиней, 
установлено, что причиной заболевания является се-
некавирус [8]. Первой провинцией Китая, сообщившей 
о выявлении сенекавируса в 2015 г., была Гуандун, а за-
тем появились данные о  заражении инфекционным 
агентом свиней в центральных и северных регионах 
страны. В настоящее время по меньшей мере 14 про-
винций страны поражены вирусом, но Гуандун остается 
одной из тех, где частота выявления возбудителя самая 
высокая. Китайский центр здоровья животных и эпиде-

миологии (CAHEC) сообщил, что только 3 провинции 
не были затронуты сенекавирусом А [9–11]. С 2014 г. 
много численные случаи возникновения инфекции, вы-
званной сенекавирусом, также были подтверждены 
в таких странах, как Бразилия [1, 3, 12–14], Колумбия [15], 
Таиланд [16] и Вьетнам [17], что указывает на широкое 
распространение возбудителя в животноводческих хо-
зяйствах разных стран в течение нескольких лет. 

Клинические проявления идиопатической везику-
лярной болезни, вызванной сенекавирусом, неотличи-
мы от таковых при особо опасных болезнях животных, 
вызванных другими родственными вирусами, такими 
как вирус везикулярной болезни свиней, вирус ве-
зикулярной экзантемы и вирус ящура. Почти во всех 
случаях у животных наблюдается схожая клиническая 
картина. У  взрослых свиней и  поросят-отъемышей 
появляются везикулы на морде, коронарных связках, 
губах; образуются афты во рту; могут иметь место меж-
пальцевые поражения, поражения копытного венчика 
и  стопы, приводящие к  хромоте; развиваются лихо-
радка и  вялость. Лопнувшие везикулы превращают-
ся в глубокие язвы, которые затягиваются в течение 
14 дней. Кроме того, у поросят первой недели жизни 
могут возникать мышечная слабость, летаргия, чрез-
мерное слюноотделение, гиперемия кожи, диарея, 
неврологические проявления и наступает внезапная 
смерть (так называемая эпидемическая транзиторная 
неонатальная болезнь). Клинические признаки имеют 
место в течение 3–10 дней, а затем у выживших живот-
ных исчезают [1, 15, 18–22].

Информация о путях передачи сенекавируса на дан-
ный момент в литературе представлена в небольшом 
объеме. Важным способом передачи данного инфекци-
онного агента, вероятно, является прямой контакт. Ви-
рус также выделяется с фекалиями и мочой. Возможна 
и вертикальная передача возбудителя, на что указыва-
ет обнаружение сенекавируса у одно- и двухсуточных 
поросят [4].

В настоящее время методов специфического лече-
ния и  вакцин для профилактики и  контроля заболе-

Analysis of the method for its sensitivity showed absence of cross-reactivity with other tested viruses. The developed method for virus RNA detection was used 
to investigate senecavirus occurrence in pig holdings in the Russian Federation. A total of 1,577 samples of biological materials collected form pigs of different ages 
in 112 holdings located in 37 regions of the country were tested during 2018–2020. Senecavirus was detected in one holding located in the Urals Federal Okrug. It 
was supposed that the infectious agent had entered the said pig holding at the time of putting of the said holding into operation in 2015 and introduction of young 
breeding animals imported from Canada. This is the first report on Senecavirus detection in the Russian Federation. The threat of the pathogen introduction from 
other countries requires further Senecavirus infection investigation and control. The developed method can be used as a potential sensitive method for the said 
infectious disease diagnosis. 
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ты реакции были отрицательными, что свидетельствует 
о специфичности метода (рис.).

Предел детекции определяли с  использованием 
серии 10-кратных разведений сенекавируса  штамма 
 СА-01-131395. Исходный титр вируса составлял 
6 lg ТЦД50/мл. Предельное разведение, в котором об-
наруживали вирус, содержало его в титре 10 ТЦД50/мл.

Значения Сt для всех разведений находились в диа-
пазоне от  12,2 до  31,14. Анализ данных с  помощью 
программного обеспечения позволил построить стан-
дартную кривую для этих разведений РНК и вычислить 
эффективность реакции, которая составила 92,3%.

При определении сходимости исследовали один 
и тот же образец в 10 повторностях, выполненных в од-
них и тех же условиях измерения (один прибор, один 
оператор, т. е. в условиях повторяемости). Учитывали 
степень близости результатов последовательных изме-
рений одной и той же пробы (величину Сt). Коэффици-
ент вариации (С) рассчитывали по формуле:

С = σ / Хср. × 100%,

где Х – величина порогового цикла, определяемого 
в ОТ-ПЦР-РВ;

 σ  –  среднее квадратичное отклонение, которое 
определяется по формуле σ = (Хмакс – Хмин) / К, где К – ко-
эффициент из таблицы С. И. Ермолаева; для 10 повтор-
ностей К = 3,08 [24, 25].

Получили σ = (12,83 – 12,12) / 3,08 = 0,231. Рассчитан-
ное количественное значение коэффициента вариации 
составило С = 0,231 / 12,444 × 100% = 1,86% (табл.).

При определении воспроизводимости также ис-
следовали один и тот же образец в 10 повторностях, 
выполненных при измененных условиях измерения:  
1) одним ис сле до ва те лем в параллельных исследова-
ниях в течение разного времени (10 дней) и 2) двумя 

вания, вызванного сенекавирусом  А, не существует. 
Вероятно, это связано с большим разнообразием су-
ществующих изолятов.

Современные лабораторные методы, разрабо-
танные для диагностики сенекавирусной инфекции, 
включают выделение вируса в культуре клеток, реак-
цию нейтрализации вируса, конкурентный иммунофер-
ментный анализ (ИФА), традиционную полимеразную 
цепную реакцию с обратной транскрипцией (ОТ-ПЦР) 
и ОТ-ПЦР в реальном времени [18].

Целью данной работы было изучение ситуации по 
сенекавирусной инфекции в России с использованием 
методов генодиагностики. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Референтные штаммы. В качестве положительных 

контрольных образцов при отработке метода и про-
ведения анализа использовали штаммы сенекавиру-
са:  СА-01-131395 и  MN-88-36695, полученные из Ин-
ститута Пирбрайта (Великобритания).

Для проверки специфичности теста использова-
ли штаммы вируса ящура (О/Саудовская Аравия/08,  
А/Турция/06, Asia-1/Shamir 3/89), вируса везикулярной 
болезни свиней (№ 663/73) из Государственной коллек-
ции штаммов микроорганизмов ФГБУ «ВНИИЗЖ», а так-
же культуру клеток ВНК-21.

Патологический материал. Диагностическим ис-
следованиям подвергали пробы биологического ма-
териала, отобранные от свиней в свиноводческих хо-
зяйствах России в 2018–2020 гг.

Выделение РНК из 10%-й суспензии биоматериала 
осуществляли с использованием 6 М гуанидин тиоци-
аната и стекловолокнистых фильтров GF/F [23]. 

ОТ-ПЦР в реальном времени (ОТ-ПЦР-РВ). Использо-
вали праймеры и зонд, описанные V. L. Fowler et al. [18]. 
Реакцию проводили в  25  мкл смеси, содержащей 
по 0,5  мкл (5  пм) прямого и  обратного праймеров, 
0,5 мкл (5 пм) зонда, 2,5 мкл 10× буфера для ПЦР, 4 мкл 
25 мМ МgCl2, 0,7 мкл 25 мМ NTPs, 0,2 мкл (1 ед) TaqДНК-
полимеразы, 0,4 мкл (20 еД) МMLV ревертазы, 11 мкл 
воды без нуклеаз и 5 мкл РНК. Программа амплифика-
ции включала в себя этапы обратной транскрипции при 
60 °С 30 мин с последующей денатурацией при 95 °С 
10 мин и 50 циклов собственно ПЦР (денатурация при 
95 °С 15 сек, отжиг и элонгация при 60 °С 1 мин). Все 
реакции проводили на термоциклере С1000 TouchTM 
с измерительным модулем CFX96 (Bio-Rad, США).

При валидации методики были определены такие 
характеристики метода, как предел детекции и специ-
фичность, сходимость и  воспроизводимость, эффек-
тивность амплификации [24, 25].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
В ОТ-ПЦР-РВ использовали праймеры и зонд, опи-

санные V. L. Fowler et al. [18], однако условия проведе-
ния реакции значительно отличались. В связи с этим 
в начале работы была проведена валидация метода.

Специфичность ОТ-ПЦР-РВ проверяли на РНК следу-
ющих вирусов: вируса ящура (О/ Саудовская Аравия/08, 
А/Турция/06, Asia-1/Shamir 3/89), вируса везикулярной 
болезни свиней (№ 663/73), а также использовали куль-
туру клеток  BHK-21 и  РНК, выделенную из эпителия 
языка здоровых свиней (всего 9 проб). Положительный 
результат наблюдали только в образцах, содержащих 
РНК сенекавируса. Во всех остальных случаях результа-
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Рис. Обнаружение сенекавируса методом ОТ-ПЦР-РВ  

Fig. Detection of Senecavirus with rtRT-PCR:
1 – референтный штамм сенекавируса СА-01-131395 / СА-01-131395 reference 
Senecavirus strain;
2 – референтный штамм сенекавируса MN-88-36695 / MN-88-36695 reference 
Senecavirus strain;
3 – полевой изолят сенекавируса (обнаружен в мозге поросенка) / field 
Senecavirus isolate (detected in piglet brain);
4 – полевой изолят сенекавируса (обнаружен в суставах поросенка) / field 
Senecavirus isolate (detected in piglet joints);
5 – пробы, отрицательные в отношении сенекавируса (вирус ящура, вирус 
везикулярной болезни свиней, культура клеток BHK-21, эпителий здоровых 
свиней) / Senecavirus-negative samples (foot-and-mouth disease virus, swine 
vesicular disease virus, BHK-21 cell culture, normal pig epithelium) 
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 разными исследователями в параллельных исследова-
ниях (в 10 повторах):

1) σ =  (13,37 – 12,11) / 3,74 = 0,337 (для 20 повтор-
ностей К = 3,74),

С = 0,337 / 12,483 × 100% = 2,70%;
2) σ = (13,82 – 12,11) / 3,74 = 0,457,
С = 0,457 / 12,643 × 100% = 3,61%.
Рассчитанное количественное значение коэффи-

циента вариации составило 2,70% при исследовании 
одним оператором в разные дни, и 3,61% – при иссле-
довании разными операторами (табл.).

Полученные значения коэффициента вариации (ме-
нее 10%) показывают, что изменчивость вариационно-
го ряда незначительна и результаты однородны.

Таким образом, было установлено, что ОТ-ПЦР-РВ 
по  своим характеристикам отвечает требованиям, 
предъявляемым к качественным методам измерений/
испытаний и может применяться в диагностических 
исследованиях.

По результатам валидации метода были разрабо-
таны методические указания по обнаружению сене-
кавируса с помощью полимеразной цепной реакции 
в режиме реального времени, которые применялись 
в  дальнейшем для диагностики сенекавирусной ин-
фекции в России.

В период с 2018 по 2020 г. с использованием ОТ-ПЦР-
РВ на наличие генома сенекавируса было исследовано 
1577 образцов патологического материала от свиней из 
112 хозяйств 37 регионов РФ. Для анализа использова-
ли весь имеющийся биологический материал от свиней 
различных возрастных групп: от эмбрионов до взрос-
лых животных. Исследованиями были охвачены любые 
клинические проявления у свиней. Например, живот-
ные с везикулярными поражениями кожи и слизистых 
оболочек, неврологическими симптомами, кишечной 
патологией, респираторными и репродуктивными на-
рушениями, все случаи внезапного падежа, а  также 
материал от клинически здоровых животных. Иссле-
дованиям были подвергнуты любые органы и ткани 

животных, а также биологические жидкости. Ткани от 
свиней с везикулярными поражениями (афты, везику-
лы, папулы, пустулы) были взяты из очагов ящура.

Как видно на рисунке, в пробах полевого материала 
от поросят (мозге и суставах) при обнаружении сенека-
вируса наблюдается положительный сигнал флюорес-
ценции.

Сенекавирус не был выявлен ни в эпителиальных 
тканях, ни в  пробах паренхиматозных органов, ни 
в биологических жидкостях свиней, а все случаи вези-
кулярных поражений у свиней в РФ в 2019 г. являлись 
следствием инфицирования вирусом ящура.

Однако в одном их хозяйств Челябинской области 
сенекавирус был обнаружен у  поросят с  неврологи-
ческой симптоматикой и артритами. Судить о роли се-
некавируса А в данной патологии достаточно трудно, 
так как в этом материале были обнаружены также бак-
териальные патогены, а именно Streptococcus suis [26]. 
Есть предположение, что на данный свинокомплекс 
сенекавирус попал с привезенным из Канады племен-
ным молодняком в 2015 г. Вполне вероятно, что вирус 
клинически никак себя не проявлял.

В заключение можно сказать, что данное исследо-
вание представляет собой первое сообщение о зара-
жении сенекавирусом свиней в России. Везикулярные 
заболевания у сельскохозяйственных животных явля-
ются клинически, экономически и эпидемиологически 
значимыми. А  сенекавирус может выступать новым 
возбудителем, потенцирующим проявления везику-
лярной болезни. Следовательно, выявление данного 
инфекционного агента необходимо включить в  диф-
ференциальную диагностику классических вирусных 
везикулярных заболеваний, хотя инфекционное забо-
левание, обусловленное сенекавирусом, имеет более 
легкое течение и не оказывает большого экономиче-
ского воздействия. Несмотря на единичный случай вы-
явления сенекавируса в России, существует угроза его 
заноса из соседних стран и, следовательно, возникает 
необходимость изучения и контроля сенекавирусной 
инфекции.

ВЫВОДЫ
1.  Оптимизирован метод обнаружения сенека-

вируса с  помощью полимеразной цепной реакции 
в  режиме реального времени. Показано отсутствие 
перекрестных реакций с  другими тестируемыми ви-
русами. Определен предел детекции сенекавируса 
(титр 10 ТЦД50 / мл). Определены основные валидаци-
онные характеристики данного метода: сходимость 
(коэффициент вариации – 1,86%) и воспроизводимость 
(коэффициент вариации – 2,70 и 3,61%). Дана оценка 
эффективности амплификации – 92,3%. Показано, что 
разработанный метод соответствует критериям, предъ-
являемым к качественным лабораторным методам ис-
следования, и может применяться для лабораторной 
диагностики сенекавирусной инфекции. 

2. На основе оптимизированного метода разрабо-
таны методические указания по обнаружению сенека-
вируса с помощью полимеразной цепной реакции в ре-
жиме реального времени, которые могут применяться 
для диагностики сенекавирусной инфекции в животно-
водческих хозяйствах России.

3.  В период с  2018 по  2020  г. с  использованием 
разработанного метода проведен анализ биологиче-
ского материала от свиней разных возрастных групп 
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Таблица
Значения порогового цикла при 30 повторах и коэффициенты вариации ОТ-ПЦР-РВ
Table
Real-time RT-PCR: Ct-values for 30 retests and coefficient of variance

Внутри одного прогона На другом приборе Другим оператором

№ повтора Ct № повтора Ct № повтора Ct

1 12,83 1 12,42 1 12,74

2 12,12 2 12,78 2 12,12

3 12,35 3 12,12 3 12,36

4 12,45 4 12,35 4 13,82

5 12,47 5 12,54 5 12,81

6 12,24 6 12,98 6 12,52

7 12,63 7 13,37 7 12,43

8 12,47 8 12,11 8 12,61

9 12,74 9 12,24 9 13,72

10 12,14 10 12,31 10 12,50

С = 1,86

С = 2,70

С = 3,61
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на   наличие сенекавируса на  свинокомплексах, рас-
положенных на территории РФ. Исследовано 1577 об-
разцов из 112 хозяйств 37 регионов России. Искомый 
инфекционный агент обнаружен в одном из хозяйств 
Уральского федерального округа.
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Африканская чума свиней в Приморском крае:  
эпизоотическая ситуация и молекулярно-биологические 
свойства изолята, выделенного из трубчатой кости  
от дикого кабана 

РЕЗЮМЕ
Для успешного искоренения африканской чумы свиней, построения эффективных программ надзора и контроля за болезнью, поиска перспективных 
геномных маркеров для создания профилактических препаратов, реализации стратегии по дифференциации инфицированных и вакцинированных жи-
вотных, а также кластеризации изолятов необходимо продолжать изучение эпизоотической ситуации и молекулярно-биологических свойств современ-
ных изолятов вируса африканской чумы свиней, выделенных на приграничных территориях Российской Федерации. Ретроспективный анализ некоторых 
эпизоотологических данных в отношении эпизоотии африканской чумы свиней и сравнительный генетический анализ изолятов, циркулирующих на тер-
ритории Дальневосточного федерального округа, позволили предположить пути заноса и распространения возбудителя, а также определить сезонность 
регистрации инфекции в Приморском крае. Отмечена циркуляция двух субгенотипов вируса африканской чумы свиней (IGR-I и IGR-II), определенных 
по интергенному региону I73R/I329L, на территории изучаемого края в течение первых месяцев неблагополучия по заболеванию. Исследования по из-
учению биологических свойств изолята вируса африканской чумы свиней ASFV/Primorsky 19/WB-6723, выделенного из трубчатой кости от павшего дикого 
кабана на территории Приморского края, позволили охарактеризовать его как высоковирулентный, способный вызывать от сверхострой до под острой 
формы течения инфекции с гибелью до 100% зараженных животных. Инкубационный период и длительность течения болезни у экспериментально ин-
фицированных свиней составили от 4 до 6 и от 3 до 5 дней после заражения соответственно. Геном вируса африканской чумы свиней при использовании 
метода полимеразной цепной реакции в реальном времени детектировали в пробах крови, полученной от зараженных животных на 5–8-й день после 
инфицирования. Специфические антитела в образцах сыворотки крови обнаружены не были. Подтверждена необходимость проведения дальнейше-
го изучения молекулярно-биологических свойств современных изолятов вируса африканской чумы свиней. Во избежание продолжения эпизоотии 
и ухудшения сложившейся ситуации требуется корректировка применяемых подходов к осуществлению эпизоотического надзора и контроля болезни.

Ключевые слова: африканская чума свиней, Приморский край, эпизоотология, молекулярно-генетический анализ, биологическая проба 
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Эпизоотия АЧС в  Дальневосточном федеральном 
округе (ДФО) Российской Федерации началась спустя 
год после первой официально нотифицированной 
в 2018 г. вспышки болезни в Китайской Народной Респу-
блике (КНР) [6]. Первые случаи АЧС в Приморском крае 
были зарегистрированы в Пограничном районе, неда-
леко от границы с КНР. При этом за последующий месяц 
о новых случаях сообщили также Амурская и Еврейская 
автономная (ЕАО) области, граничащие с Китаем [6].

Согласно работам С.  В.  Теребовой  и  соавт.  [7,  8] 
и  Н.  В.  Момот  и  соавт.  [9,  10], посвященным распро-
странению АЧС в Приморском крае, в качестве при-
чины заноса болезни в регион указывается миграция 
инфицированных диких кабанов из КНР, в то время как 
широкому распространению инфекции внутри регио-
на способствовал уже антропогенный фактор, о чем 
свидетельствует распространение  АЧС вдоль транс-
портных магистралей, а проникновение возбудителя 
в популяцию домашних свиней в большинстве случа-
ев было вызвано нарушениями правил содержания 
животных (кормление необеззараженными боенски-
ми отходами, свободный выгул  и  т.  д.). Однако в  ра-
боте O. I. Zakharova et al. [11] подтверждена гипотеза 
о  множественных путях распространения АЧС в реги-
оне, а проведенный авторами пространственно-вре-
менной анализ не выявил фактов передачи инфекции 
из одной популяции в другую.

ВВЕДЕНИЕ
Африканская чума свиней (АЧС) – высоколетальная 

контагиозная болезнь домашних свиней и диких каба-
нов всех возрастов и пород [1, 2].

Возбудитель АЧС отнесен к отдельному семейству 
Asfarviridae, имеет 10 серотипов, идентифицированных 
в  реакции задержки гемадсорбции, и  24  генотипа  – 
на  основе секвенирования вариабельного С-конца 
гена B646L, кодирующего капсидный белок vр72 [3].

Ввиду широкого распространения болезни внутри 
стран и регионов возникла потребность в разделении 
близкородственных изолятов, что достигается с  по-
мощью использования других, менее консервативных 
вирусных генов и интергенных регионов (IGR), одним 
из которых является IGR I73R/I329L.

Современный виток развития эпизоотия АЧС полу-
чила с момента заноса возбудителя (вируса АЧС II гено-
типа) через Грузию на Евразийский континент в 2007 г., 
где она продолжается и  в  настоящее время, нанося 
серьезный экономический ущерб свиноводческому 
и смежным секторам, включая косвенные издержки, 
связанные с торговыми ограничениями [4].

На  сегодняшний день на  территориях неблаго-
получных стран широко распространены варианты 
вируса АЧС II  генотипа, которые вызывают преиму-
щественно острую форму течения болезни с гибелью 
до 100% зараженных животных [4, 5].

SUMMARY
It is necessary to continue the analysis of the situation and molecular and biological properties of the current African swine fever virus isolates, recovered in the 
Russian border territories to cover the following tasks: eradication of African swine fever; development of effective disease surveillance and control programs; search 
for promising genome markers for the vaccine development; implementation of the differentiation strategy between vaccinated and non-vaccinated animals; and 
clustering of the isolates. The post-hoc analysis of some ASF epidemiological data and comparative genetic analysis of isolates circulating in the Far East Federal 
District suggested the agent introduction and spread routes, as well as the seasonality of the infection occurrence in the Primorsky Krai. It was established, that 
two ASFV subgenotypes (IGR-I и IGR-II), differentiated by intergenic region I73R/I329L, circulated in the region under study during the first months post infection. 
Analysis of biological properties of ASFV/Primorsky 19/WB-6723 isolate recovered from the long bone of a dead wild boar in the Primorsky Krai suggested that 
the isolate is highly virulent, able to cause peracute to subacute disease and up to 100% mortality among infected animals. The incubation period and duration of 
the disease course in experimentally infected pigs were 4–6 and 3–5 days post infection, respectively. The ASFV genome was detected in blood samples collected 
from infected pigs on 5–8 days post infection by real-time polymerase chain reaction. Specific antibodies in blood samples were not detected. The need in further 
research of molecular and biological properties of current ASFV isolates was reaffirmed. To prevent the continuation of the epizooty and deterioration of the current 
situation the approaches to the disease surveillance and control need to be modified.

Keywords: African swine fever, Primorsky Krai, epizootology, molecular and genetic analysis, bioassay 
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ням свиней хозяйства Владимирской области, при этом 
строго соблюдали межгосударственные стандарты 
по содержанию и уходу за лабораторными животными, 
принятые Межгосударственным советом по стандарти-
зации, метрологии и сертификации, а также требова-
ния Директивы 2010/63/EU Европейского парламента 
и Совета Европейского союза от 22.09.2010 по охране 
животных, используемых в научных целях.

В опыте использовали свиней крупной белой поро-
ды массой 15–20 кг в количестве 7 гол. Шесть из них 
(№  1–6) заражали восстановленной вируссодержа-
щей суспензией образца изолята ASFV/Primorsky 19/
WB-6723 внутримышечно в дозе 10 ГАдЕ/гол., а одно 
животное (№ 7) оставляли совместно с инфицирован-
ными свиньями для оценки возможного контактного 
заражения.

Использованный для заражения изолят вируса АЧС 
ASFV/Primorsky  19/WB-6723 был выделен из трубча-
той кости от павшего дикого кабана, обнаруженного 
06.08.2019 в лесном массиве на территории Погранич-
ного района Приморского края.

Животные содержались изолированно в условиях 
виварного комплекса ФГБУ «ВНИИЗЖ», предназначен-
ного для работы с возбудителями II–IV групп патоген-
ности.

Постановку биологической пробы, а также оценку 
клинических признаков и патолого-анатомических из-
менений проводили согласно методическим рекомен-
дациям и указаниям ФГБУ «ВНИИЗЖ» [22, 23].

Наблюдение за животными осуществляли ежеднев-
но, проводя визуальный контроль проявления клини-
ческих признаков и измеряя (ректально) температуру 
тела каждой свиньи. Отбор проб крови от животных 
проводили на 0, 5, 8, 11 и  14-й  день после зараже-
ния  (д.  п.  з.). Полученные образцы исследовали па-
раллельно методами полимеразной цепной реакции 
в реальном времени (ПЦР-РВ), твердофазного иммуно-
ферментного анализа (ТФ-ИФА) и иммунопероксидаз-
ного метода (ИПМ).

Выявление специфических антител к  вирусу АЧС 
проводили с использованием тест-систем для поста-
новки ТФ-ИФА: INgezim PPA Compac (Ingenasa, Испания) 
и ID Screen® African Swine Fever Indirect (IDvet, Франция) 
в соответствии с инструкциями производителей, а так-
же с помощью ИПМ, руководствуясь методическими 
рекомендациями ФГБУ «ВНИИЗЖ» [24].

Обнаружение генома вируса  АЧС проводили ме-
тодом ПЦР-РВ с использованием тест-системы «АЧС» 
(ФБУН ЦНИИ Эпидемиологии Роспотребнадзора, Рос-
сия) согласно инструкции производителя.

Обработку данных и построение графиков прово-
дили с использованием программных пакетов Statis-
tica (http://statsoft.ru), GraphPad Prism 8.0 (https://www.
graphpad.com) и Microsoft Excel (https://www.microsoft.
com/ru-ru).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Эпизоотологический анализ. Вплоть до  середи-

ны 2019 г. неблагополучная по АЧС зона на террито-
рии РФ ограничивалась европейской частью страны 
(за  исключением спорадических, выносных случаев). 

Первая вспышка АЧС в  ДФО зарегистрирована 
30.07.2019 в Приморском крае (рис. 1). Очаг выявили 
среди свиней в  крестьянском (фермерском) хозяй-
стве  (КФХ) пгт  Пограничный Пограничного района 

Отечественными учеными начиная с момента зано-
са возбудителя АЧС на территорию Евразийского кон-
тинента в 2007 г. выделено и изучено множество изо-
лятов вируса, полученных из различных регионов РФ 
от домашних и диких свиней, которые различаются по 
своим биологическим свойствам. На сегодняшний день 
известны как высоковирулентные, так и варианты виру-
са со сниженной вирулентностью, вызывающие в том 
числе бессимптомную форму течения болезни [12–19].

Результаты изучения эпизоотической ситуации 
и молекулярно-биологических свойств современных 
изолятов вируса АЧС, выделенных на приграничных 
территориях  РФ, могут быть использованы при раз-
работке эффективных программ надзора и контроля 
за болезнью, а также поиске перспективных геномных 
маркеров для создания профилактических препаратов, 
реализации DIVA-стратегии и кластеризации изолятов. 
Из чего можно сделать вывод, что для успешного ис-
коренения АЧС необходимо продолжать всестороннее 
изучение циркулирующих вариантов возбудителя.

Целью работы являлось проведение ретроспектив-
ного анализа некоторых эпизоотологических данных 
в отношении циркуляции АЧС на территории Примор-
ского края, а также изучение молекулярно-биологиче-
ских свойств изолята вируса АЧС ASFV/Primorsky 19/
WB-6723, выделенного из трубчатой кости от павшего 
дикого кабана в изучаемом регионе.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Эпизоотологический анализ. Данные об  эпизоо-

тической ситуации и  результатах лабораторных ис-
следований получены из  официальных источников 
(Всемирная организация здравоохранения животных, 
ФГБУ «Центр ветеринарии», информационно-аналити-
ческий центр ФГБУ «ВНИИЗЖ»). Информация об эпизоо-
тической ситуации в других странах и регионах России, 
а также ее анализ получены из открытых источников.

Систематизированные данные и ретроспективный 
анализ развития эпизоотии в Приморском крае выра-
жали графически и картографически.

Молекулярно-генетический анализ. Библиотека сек-
венирования была создана для образца вируса  АЧС 
ASFV/Primorsky 19/WB-6723 с использованием набора 
для  подготовки библиотеки ДНК Nextera  XT (Illumina, 
США). Секвенирование нового поколения (NGS) было вы-
полнено с использованием набора реагентов  MiSeq v2 
(с 2 × 250 п. н. секвенированием парных концов) на на-
стольном секвенаторе MiSeq (Illumina, США). Анализ 
и выравнивание на основе генома референтного штам-
ма Georgia  2007/1 (FR682468.2_ASFV/Georgia  2007/1) 
провели с использованием программы CLC Genomics 
Workbench  v9 (Qiagen, www.clcbio.com). Открытые 
рамки считывания определяли с помощью GATU. По-
следовательность генома изолята вируса  АЧС ASFV/
Primorsky 19/WB-6723 опубликована в международной 
базе данных GenBank под номером MW306191. Опреде-
ление однонуклеотидных полиморфизмов и сравнение 
изолятов проводили с помощью программы BioEdit 7.1.

Последовательности использованных в  работе ге-
нов изолятов вируса АЧС из других стран и регионов 
были получены из базы данных GenBank, а также работ 
А. К. Сибгатулловой, М. Е. Власова и Д. А. Луниной [20, 21].

Биологическая проба. Постановку биологической 
пробы проводили на домашних свиньях, завезенных 
из благополучного по основным инфекционным болез-
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свиней с последующим спадом и началом регистрации 
вспышек в популяции кабанов.

Согласно данным срочных отчетов и публикациям, 
вспышки среди домашних свиней возникали преиму-
щественно в хозяйствах малых форм собственности 
(КФХ и ЛПХ – личные подсобные хозяйства), насчиты-
вающих до 100 гол. восприимчивых к АЧС животных. 
В качестве причин возникновения болезни названы: 
кормление инфицированными вирусом пищевыми 
и боенскими отходами, которые применялись как ос-
нова рациона и не были подвергнуты должной терми-
ческой обработке; свободный выпас на территориях 
лесных массивов и, как следствие, их контакт с дикими 
кабанами; а также непреднамеренный механический 
занос возбудителя человеком [7, 8, 10].

За вышеназванные временные периоды (№ 1, 2 и 3) 
АЧС нотифицировали в 10, 14 и 1 ранее благополучных 
районах Приморского края соответственно. 

Представленные на рисунке 3 данные демонстриру-
ют, что максимальное вовлечение новых районов в эпи-
зоотию произошло в начале первого (07.2019–12.2019) 
и  второго (06.2020–12.2020) периодов, в  течение ко-
торых АЧС первично регистрировали на территории 
12 районов в популяции домашних свиней, 2 районов 
в дикой фауне и однократно параллельно в двух по-
пуляциях. За вторые части периодов № 1 и 2 болезнь 
первично нотифицировали в 8 случаях в популяции 
кабанов и только в 2 случаях среди домашних свиней.

Всего за  исследуемый период неблагополучными 
по  АЧС стали 25  районов края (в  т.  ч.  22  среди до-
машних свиней и 22 в популяции кабанов). В среднем 
в каждом из районов нотифицировано 4,88 ± 1,203 (при 
 95%-м  доверительном интервале) случаев болезни, 
при этом на территории 19 из них АЧС зарегистриро-

Приморского края, расположенном на расстоянии 
14 км от государственной границы РФ с КНР, а также 
90 и  490  км от  ближайших очагов среди домашних 
(11.12.2018) и диких (14.11.2018) свиней в КНР соответ-
ственно. Следующими неблагополучными регионами 
в ДФО за вышеупомянутым Приморским краем стали 
Амурская область (05.08.2019) и ЕАО (28.08.2019).

 В течение первого месяца неблагополучия в При-
морском крае были выявлены еще 8 новых вспышек 
болезни (5 среди домашних свиней и 3 в популяции 
дикого кабана) на территории трех районов региона 
на  расстоянии до  315  км от  места первоначально-
го обнаружения. Первые случаи АЧС в дикой фауне 
(01–06.08.2019) регистрировали при исследовании 
образцов от кабанов, павших на расстоянии 10–60 км 
от государственной границы с КНР. При этом 07.08.2019 
на расстоянии 30 км от ближайшего места выявления 
АЧС в популяции кабанов (06.08.2019) возбудитель был 
обнаружен уже в образце от отстрелянного кабана.

С момента начала эпизоотии в регионе и до сентя-
бря 2021 г. в Приморском крае официально зарегистри-
рованы 122 очага болезни (66 в популяции домашних 
свиней, 56 среди диких кабанов). Все случаи инфекции 
зафиксированы на основании положительных резуль-
татов ПЦР-исследования. При этом лабораторные ис-
следования образцов от  диких кабанов на  наличие 
специфических антител в регионе не проводились. 

Как видно на рисунке 2, динамика регистрации АЧС 
на  территории края за  исследуемый период имела 
волнообразный характер. Ее можно условно разде-
лить на три временных периода (№ 1: 07.2019–02.2020; 
№ 2: 06.2020–03.2021; № 3: 04.2021–09.2021), каждый 
из которых начинался с преобладания и увеличения 
числа случаев нотификации болезни среди домашних 

Рис. 1. Вспышки АЧС на территории субъектов ДФО на 31.12.2019

Fig. 1. ASF outbreaks in the Subjects of the Far East Federal District as of December 31, 2019
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Результаты термометрии и  параллельных иссле-
дований проб крови от животных методами ПЦР-РВ 
и ТФ-ИФА представлены в разделе Дополнительные 
материалы по адресу https://doi.org/10.29326/2304-
196X-2022-11-4-347-358.

Установлено, что у зараженных животных темпера-
туру тела выше 40,0 °С регистрировали начиная с 4– 
6-го д. п. з., в то время как у контактного – с 7-го д. п. з.

На 5-й д. п. з. у 67% (4 гол.) зараженных животных 
при постановке ПЦР-РВ регистрировали положитель-
ные результаты. При этом у  контактного животного 
и у 33% (2 гол.) инфицированных с помощью вышеназ-
ванного метода получены сомнительные результаты. 
На 8-й д. п. з. все оставшиеся в живых особи являлись 
положительными на наличие генома вируса в крови. 
Минимальное значение Ct достигло 8,02 цикла и де-
тектировалось у зараженной свиньи № 4.

Специфические антитела к  вирусу АЧС в  сыво-
ротке крови экспериментальных животных при 

вана в обеих восприимчивых популяциях и только 6 – 
в какой-либо одной (Надеждинский и Спасский районы, 
а также Арсеньевский городской округ – в популяции 
домашних свиней; Ольгинский и Черниговский районы, 
а также Дальнегорский городской округ – среди диких 
кабанов). Максимальное число вспышек отмечено 
в Пограничном районе (n = 12).

На территории 8 районов болезнь регистрировали 
как среди павших, так и среди отстрелянных кабанов, 
в 11 районах – только среди павших, в 3 – исключитель-
но среди отстрелянных животных. В 72% случаев по-
ложительный диагноз на АЧС был поставлен при лабо-
раторном исследовании образцов от павших кабанов 
и в 28% – от отстрелянных.

В тушах павших кабанов АЧС обнаруживали на про-
тяжении 10  месяцев года (за  исключением апреля 
и мая), пики регистрации отмечены в июле – августе 
и ноябре, в то время как в пробах от отстрелянных ка-
банов – на протяжении 7 месяцев года (за исключени-
ем периода с апреля по июль и сентября), а пики при-
шлись на декабрь – январь и март.

Стоит отметить, что в  период с  июня по  ноябрь 
инфекцию регистрировали преимущественно среди 
павших кабанов, затем с декабря по март происходило 
нарастание числа выявленных случаев болезни среди 
отстрелянных животных.

Среди домашних свиней пик регистрации АЧС при-
шелся на летне-осеннее время (июль – сентябрь) с мак-
симальным числом вспышек в августе.

Молекулярно-генетический анализ. В  предыду-
щей работе A. Mazloum et al. [25] представлены резуль-
таты генетического анализа изолята вируса АЧС ASFV/
Primorsky 19/WB-6723, который показал, что его геном 
состоит из 189,263 п. н. и кодирует 189 открытых ра-
мок считывания, по анализу С-конца гена B646L вирус 
относится к  II  генотипу, а  по  интергенному региону 
I73R/I329L – к IGR-II (рис. 4). Филогенетический анализ 
на основе полногеномной последовательности позво-
лил объединить изучаемый изолят вируса АЧС в одну 
группу с изолятами из Китая и Польши, в то время как 
изоляты из  Грузии (Georgia 2007/1  – референтный), 
Танзании (LR813622_Rukwa_Tanzania_2017), Централь-
ного федерального округа РФ (ASFV/Ulyanovsk 19/WB-
5699 и  ASFV/Kabardino-Balkaria  19/WB-964) и  Литвы 
(MK628478) были объединены в группу IGR-I.

Анализ IGR I73R/I329L показывает, что к  субгено-
типу  II (IGR-II), несущему дополнительную встав-
ку из 10  п.  н. (GAATATATAG), помимо изолята ви-
руса АЧС ASFV/Primorsky  19/WB-6723 относятся 
российские изоляты: Primorskiy 8954/19 (Приморский 
край), MT840353 Russia 2019 Amur/19.08.19 (Амурская 
область) и Ev. avt. reg 8951/19 (ЕАО) и разные изоляты 
из Польши, Европы и Китая. Однако в тех же регионах 
РФ в тот же период времени были обнаружены изоляты 
вируса АЧС, относящиеся к субгенотипу I (IGR-I): Primor-
skie Krai 26.09.2019 DP (Приморский край), Amurskaya 
21.08.2019  DP и  ASFV/Amur  19/WB-6905 (Амурская 
область). При этом вышеназванные варианты вируса 
АЧС распространены не только на территории РФ, но 
и в Китае.

Биологическая проба. Для оценки биологических 
свойств вируса АЧС, циркулирующего в Приморском 
крае, был выбран изолят ASFV/Primorsky 19/WB-6723. 
Схема эксперимента представлена в разделе «Матери-
алы и методы» данной работы.

Рис. 2. Обнаружение АЧС в Приморском крае  
с июля 2019 по сентябрь 2021 г.
Номерами 1, 2, 3 отмечены три периода эпизоотии (n = 122)

Fig. 2. ASF reporting in the Primorsky Krai  
from July 2019 to September 2021.
Figures 1, 2, and 3 mean three epizootic periods (n=122)

Рис. 3. Неблагополучие районов Приморского края по АЧС  
с июля 2019 по сентябрь 2021 г.
Номерами 1, 2, 3 отмечены три периода эпизоотии

Fig. 3. ASF infected Raions of the Primorsky Krai  
from July 2019 to September 2021.
Figures 1, 2, and 3 mean three epizootic periods 
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фекции (длительность болезни 4–8 дней) сумма баллов 
составила от 12 до 18.

После гибели животных проводили патолого-анато-
мическое вскрытие. Тяжесть патолого-анатомических 
изменений также оценивали в баллах.

Из таблицы  2 видно, что, как и  в  случае оценки 
клинических признаков, тяжесть патолого-анатомиче-
ских изменений зависела от формы течения болезни. 
Меньшее значение при суммировании баллов заре-
гистрировали у свиньи № 3 (12 баллов, сверхострая 
форма инфекции), в то время как более яркие изме-
нения наблюдали у контактной свиньи № 7 (36 баллов, 
подострая форма инфекции). Из характерных пато-
лого-анатомических изменений у животных отмеча-
ли: кровенаполнение селезенки – от минимального 
до умеренного (общая сумма 12 баллов); гиперплазию 
селезенки – от незначительной до умеренной (до 25% 
от  нормы, 12  баллов) и  лимфоузлов (8–12  баллов); 
пневмонию (10 баллов); наличие геморрагий под эпи-
кардом от  единичного количества до  умеренного 
(10 баллов) и другие.

Параллельно с патолого-анатомическим вскрытием 
проводили отбор проб селезенки и исследование ме-
тодом ПЦР-РВ.

Положительный результат на  наличие генома ви-
руса АЧС получен при исследовании проб селезенок 
от всех животных. Значение Ct в среднем составило 
9,7 (n = 7) – 8,5 для зараженных, n = 6. Минимальное 
значение Ct (6,56) получено при исследовании пробы 
селезенки от свиньи № 5, павшей первой (8 д. п. з.), и, 
наоборот, самое высокое значение Ct получено при 

 использовании коммерческих наборов ТФ-ИФА, а так-
же в ИПМ не детектировались. Значение процента ин-
гибиции не превышало 25,7% для набора INgezim PPA 
Compac и  12,1% для ID  Screen® African Swine Fever 
 Indirect. 

Для оценки тяжести проявления клинических при-
знаков АЧС использовали балльную систему.

Как видно из таблицы 1, длительность течения бо-
лезни составила 3–5  дней в  группе зараженных жи-
вотных и 8 дней для контактного, что характерно для 
сверхострой и острой форм течения АЧС. Гибель живот-
ных фиксировали не позднее 8 сут после проявления 
первых клинических признаков АЧС.

У животных регистрировали следующие клиниче-
ские признаки: повышение температуры тела свыше 
физиологической нормы (40,0 °C) до 42,0 °C, измене-
ние аппетита (от снижения до отказа от корма и воды), 
снижение упитанности (от незначительного до выра-
женного истощения), наличие цианотичных зон (от 1 
до  20% от  площади кожных покровов) и  участков 
некроза кожных покровов, расстройство пищеваре-
ния (диарея от легкой формы до тяжелой, развитие 
признаков дегидратации), появление признаков по-
ражения нервной (от состояния астении до паралича 
задних конечностей) и дыхательной систем (от легко-
го до среднего диспноэ). Выраженность клинических 
признаков зависела от  длительности болезни. Так, 
у свиньи № 3, павшей от сверхострой формы АЧС (дли-
тельность болезни 3 дня), с учетом всех клинических 
признаков тяжесть проявления АЧС оценили в 11 бал-
лов, в то время как у животных с острой формой ин-

Рис. 4. Сравнительный анализ нуклеотидных последовательностей IGR I73R/I329L  
изолятов из Европы, Азии и РФ.
Красными точками отмечены изоляты вируса АЧС, выделенные из биологического материала  
от домашних свиней, синими – от диких кабанов

Fig. 4. Comparative analysis of IGR I73R/I329L nucleotide sequences of isolates from Europe, Asia and Russia.
Red dots mark ASFV isolates, recovered from the biological material of domestic pigs; blue dots – from wild boars 
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со схожими клиническими и патолого-анатомическими 
признаками была обнаружена у свиней на двух фермах 
в пригороде Шэньяна, на одну из которых животные 
были незаконно ввезены из соседней провинции [28]. 
В работе S. You [29] представлена информация о более 
значительном снижении численности свиней в  КНР, 
чем сообщается в  официальных источниках. Выше-
сказанное не исключает и широкого распространения 
болезни в популяции дикого кабана, о вспышках кото-
рой не сообщалось официально.

В 2019 г. в ДФО за короткий промежуток времени 
(один месяц) болезнь впервые была зарегистриро-
вана на территориях Приморского края, ЕАО и Амур-
ской области, граничащих с Китаем. Первые вспышки 
болезни в вышеназванных регионах были отмечены 
в популяциях домашних свиней. Однако если в Амур-
ской области и  ЕАО на  протяжении одного месяца 

исследовании  селезенки от свиньи № 7, павшей по-
следней (14 д. п. з.).

ОБС У ЖДЕНИЕ
Первый случай АЧС на территории КНР был заре-

гистрирован 3 августа 2018 г. в популяции домашних 
свиней (г.  Шэньян). В  следующие 260  дней болезнь 
 распространилась на 31 провинцию [26]. По состоянию 
на 21 апреля бóльшая часть вспышек (127 из 168) была 
зарегистрирована среди домашних свиней на мелких 
фермах с численностью поголовья менее 500 особей, 
меньшая часть  – в  средних (с  численностью от  500 
до 5000 гол., 23 из 168 вспышек) и крупных (с численно-
стью более 5000, 18 из 168 вспышек) хозяйствах. В попу-
ляции диких кабанов за вышеназванный период всего 
нотифицировано 6 вспышек [27].

Считается, что основными причинами распростра-
нения болезни в  Китае являются оборот свинины 
и  кормление животных зараженными вирусом АЧС 
пищевыми отходами в мелких фермерских хозяйствах, 
а  также механическое распространение транспорт-
ными средствами и персоналом в крупных [27]. При 
этом J. Yang [26], L. Gao [27], L. K. Dixon [28] в качестве 
усугубляющих факторов называют нелегальную транс-
портировку и продажу свиней и продукции свиновод-
ства, высокую плотность поголовья домашних свиней 
и диких кабанов, большое количество малых и сред-
них ферм (95% свиноводческой отрасли), трудность 
контроля трансрегиональных перевозок, сложности 
диагностики и  неэффективные программы надзора 
и контроля в начале эпизоотии [27, 28]. 

Настороженность вызывают предположения о про-
пущенных на  некоторых фермах случаях инфекции 
и  занижении объявленного числа вспышек на  пред-
приятиях по производству свинины. Так, за 2 месяца 
до  первого случая  АЧС на  территории КНР болезнь 

Таблица 1
Оценка клинических признаков
Table 1
Assessment of clinical signs

Группа
Номер 
живот-

ного

День после заражения

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Контакт 7 · · · · · · · 5 4 6 7 4 8 12 18 †

Заражен-
ные

1 ϟ · · · · 4 6 9 12 †

2 ϟ · · · 5 6 7 14 18 †

3 ϟ · · · · · 5 8 11 †

4 ϟ · · · · 4 5 5 10 14 †

5 ϟ · · · · 5 8 13 †

6 ϟ · · · · · 6 6 7 13 16 †

† – дата падежа (death date); 
ϟ – дата заражения (infection date).Таблица 2

Оценка степени патолого-анатомических изменений
Table 2
Scoring of post-mortem lesions

Номер 
животного
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7 2 3 1 3 2 2 3 2 3 1 2 2 2 2 2 1 1 2 36

1 0 1 1 1 1 2 2 2 1 1 1 1 1 1 1 1 0 0 18

2 1 2 1 1 2 2 2 2 2 2 2 1 1 2 1 1 0 1 26

3 0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 0 1 0 0 1 0 0 12

4 1 1 0 1 0 2 1 2 1 1 1 1 1 1 1 0 0 1 16

5 1 0 1 1 1 1 1 1 1 1 0 1 1 1 1 1 0 0 14

6 1 2 1 2 2 2 2 2 1 1 2 1 2 1 2 1 0 1 26
Сумма 
баллов 6 10 6 10 9 12 12 12 10 8 9 7 9 8 8 6 1 5 148
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на восток и с юга (Приморский край) на север с кон-
центрацией вспышек в Хабаровском крае [11].

Анализ результатов лабораторных исследований 
изолята вируса АЧС ASFV/Primorsky 19/WB-6723 (При-
морский край) в сравнении с другими изолятами, вы-
деленными в том же году на территориях Приморского 
края, Амурской области и Китая, показывает, что по IGR 
они относятся к группам I и II, и найти связь между ними 
не представляется возможным. Таким образом, можно 
предположить неоднократный занос инфекции на тер-
риторию ДФО и/или циркуляцию негомологичной по-
пуляции вируса АЧС.

Использование ограниченного числа молекулярных 
маркеров, таких как IGR I73R/I329L, в настоящее время 
становится малоинформативным, что делает актуаль-
ной необходимость поиска новых маркеров с большей 
разрешающей способностью. Так, одним из способов 
решения данной задачи является проведение полно-
геномного секвенирования циркулирующих изолятов 
вируса АЧС и их сравнительных анализ [25].

За  исследуемый промежуток времени (07.2019–
09.2021) эпизоотия АЧС в регионе может быть услов-
но разделена на 3 периода, каждый из которых имеет 
сходные временные и эпизоотологические (регистра-
ция случаев в каждой из восприимчивых популяций 
и количество первых вспышек в ранее благополучных 
районах края) параметры. Так, увеличение случаев бо-
лезни регистрировали с июня по сентябрь каждого пе-
риода, такую тенденцию наблюдали преимущественно 
в популяции домашних свиней. Затем с октября по март 
происходил рост заболевания в основном среди диких 
кабанов. Болезнь была первично зарегистрирована 
в популяции домашних свиней в 14 очагах (56% слу-
чаев), 12 из которых пришлись на первые половины 
периодов № 1 и 2. В 10 очагах (40% случаев) АЧС диа-
гностировали сначала у диких кабанов, 8 из них выпали 
на вторые половины всех трех периодов.

Также стоит отметить, что возникновение очагов пре-
имущественно в ЛПХ и КФХ, которые имеют низкий уро-
вень компартмента (следовательно, и биозащиты), была 
связана с нарушениями ветеринарных правил содержа-
ния свиней. Вышеназванное, а также распространение 
болезни по транспортным магистралям может являться 
следствием сокрытия заболевания животных собствен-
никами, что возможно при применении неэффективных 
стратегий надзора за болезнью и неконтролируемых 
перемещениях восприимчивых животных, а также нару-
шениях при проведении профилактических и карантин-
ных мероприятий. Поэтому только жесткие карантин-
ные меры и неукоснительное исполнение требований 
ветеринарного законодательства могут предотвратить 
дальнейшее распространение инфекции [8].

Сезонность регистрации АЧС в популяции домаш-
них свиней оказалась выраженной и характерной для 
всей неблагополучной территории РФ. Нотификация 
болезни в  летне-осенний период (июль  – сентябрь) 
с пиком в августе, скорее всего, обусловлена особен-
ностями технологии содержания свиней (свободный 
выгул, кормление пищевыми отходами без предвари-
тельной тепловой обработки, объединение групп жи-
вотных) и оборотом стада свиней, в том числе в ЛПХ, 
содержащих до  100  гол. восприимчивых животных, 
особенно учитывая преимущественную регистрацию 
болезни вдоль транспортных магистралей в хозяйствах 
малых форм собственности [8, 10, 33].

и четырех  соответственно вспышки возникали исклю-
чительно среди домашних свиней с дальнейшим раз-
витием преимущественно в популяции данного вида, 
то на территории Приморского края за  первый ме-
сяц  неблагополучия по АЧС болезнь регистрировали 
и среди диких кабанов (3 вспышки).

За  первый месяц неблагополучия в  Приморском 
крае вспышки АЧС зарегистрированы на расстоянии 
порядка 90 км от места ближайшего официально ноти-
фицированного в КНР случая среди домашних свиней 
(11.12.2018) и 490 км – в популяции кабанов (14.11.2018). 
Однако, учитывая высокую плотность восприимчивых 
популяций, низкий уровень биозащиты хозяйств, сла-
бый контроль за перемещением восприимчивого по-
головья, его незаконную транспортировку, малоэффек-
тивную политику борьбы с инфекцией и ее контроль, 
а также возможное сокрытие заболеваемости (в т. ч. и 
в приграничных к РФ территориях) и позднее обнару-
жение АЧС [26, 27, 29], можно предположить циркуля-
цию возбудителя в непосредственной близости от гра-
ниц с Россией.

В открытой печати высказана критика государствен-
ной ветеринарной службы Приморского края, которую 
обвиняют в ошибках при организации и проведении 
профилактической работы по предотвращению зано-
са АЧС [30], указывается, что скорость распростране-
ния инфекции в популяции кабанов составляла от 12 
до 36 км в год [31, 32]. Данный факт, а также параллель-
ное (с  очагами среди домашних свиней) выявление 
возбудителя в  пробах от  павших кабанов (с учетом 
длительности сохранения вируса в трупах животных) 
не позволяют сделать однозначного вывода относитель-
но пути заноса АЧС на территорию Приморского края.

Ряд исследователей выдвигают гипотезу о заносе 
вируса АЧС из КНР на территорию РФ при миграции ин-
фицированных диких кабанов. Они обосновывают свое 
предположение значительной плотностью популяции 
в регионе при высокой вероятности сокрытия очагов 
АЧС среди диких кабанов в Китае [7–10]. Однако имею-
щиеся развитые торговые связи с Китаем и данные офи-
циальной нотификации болезни позволяют также пред-
положить занос вируса в результате транспортировки 
инфицированных животных и продукции свиноводства. 

Регистрация первых вспышек болезни на значитель-
ном расстоянии друг от друга (до 315 км от места перво-
го обнаружения) и от государственной границы с КНР 
(от 10 до 60 км) в обеих популяциях восприимчивых 
животных может являться следствием длительной цир-
куляции возбудителя в дикой фауне и/или сокрытия 
случаев заболевания и/или свидетельствовать о мно-
жественных путях заноса инфекции в регион. К послед-
нему мнению пришли также O. I. Zakharova et al. [11].

Согласно данным литературы, ведущая роль в рас-
пространении АЧС в  РФ отводится антропогенному 
фактору  [33,  34]. При анализе распространения эпи-
зоотии в ДФО, проведенном O. I. Zakharova et al., был 
сделан вывод о  формировании кластеров вспышек 
АЧС среди домашних свиней в ЕАО, Амурской области 
и Хабаровском крае, в то время как на территории При-
морского края, кроме очагов отдельно в популяции 
домашних и отдельно диких свиней, были образованы 
смешанные кластеры (дикий кабан + домашняя свинья). 
Также авторами был проведен анализ медианного рас-
пространения инфекции в регионе, который показал 
перемещение болезни с  запада (Амурская область) 
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вании прямыми методами (например, методом ПЦР-РВ), 
в то время как использование косвенных методов диа-
гностики (на наличие специфических антител) оказа-
лось неэффективным (все пробы сывороток крови 
были отрицательными). Последнее может являться 
следствием короткого времени течения болезни и ги-
бели зараженных животных до появления у них антител 
на диагностически различимом уровне.

Стоит отметить, что в данном исследовании описаны 
биологические свойства, относящиеся исключительно 
к изучаемому изоляту вируса АЧС при выбранной мо-
дели заражения (внутримышечное), который был вы-
делен в начале эпизоотии в Приморском крае, и они 
могут отличаться от таковых у современных циркули-
рующих изолятов. Так, по мере развития эпизоотии воз-
можно изменение как молекулярно-генетических, так 
и биологических свойств, что подтверждается увели-
чением числа серопозитивных животных в странах ЕС, 
а также выявлением генетически измененных и менее 
вирулентных изолятов вируса, в т. ч. и в Китае [38, 39]. 
При этом выживание части животных возможно и при 
заражении высоковирулентными изолятами. Так, при 
оральном заражении кабанов изолятом вируса АЧС, 
выделенным в Эстонии, 9 из 10 животных пали на 7– 
13-й д. п. з. с признаками острой формы болезни, од-
нако одно животное выздоровело и было подвергнуто 
эвтаназии на 96-й д. п. з. [40]. Также A. Pershin et al. от-
мечают, что при изучении биологических свойств виру-
са полученные в ходе экспериментального заражения 
результаты могут отличаться от данных, полученных 
в полевых условиях, что может быть связано как с ви-
дом, возрастом, физиологическим состоянием исполь-
зуемых в опыте животных, так и с выбранным способом 
заражения, инвазивностью метода отбора проб [17].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Занос вируса АЧС на территорию ДФО, вероятно, 

произошел из Китая. Подтвержден вывод, сделанный 
O.  I. Zakharova et al.  [11], касательно множественных 
путей проникновения возбудителя в регион, в т. ч. При-
морский край. Так, факторами передачи инфекции 
могли послужить как антропогенный фактор (товарно- 
хозяйственные связи), так и трансграничная миграция 
дикого кабана [7–10, 29].

Параллельная регистрация вспышек инфекции 
в  обеих популяциях восприимчивых животных (до-
машние свиньи и дикие кабаны) в течение первого ме-
сяца неблагополучия и обнаружение двух разных ге-
нетических групп по IGR I73R/I329L (группы I и II) также 
подтверждают гипотезу о множественных путях заноса 
инфекции в изучаемый регион и/или могут являться 
следствием позднего обнаружения возбудителя в крае 
при ненадлежащем проведении профилактической ра-
боты по предотвращению заноса АЧС на территорию 
субъекта, о чем, в частности, сообщалось Россельхоз-
надзором [29].

Причиной широкого распространения инфекции 
и длительного неблагополучия изучаемого субъекта по 
АЧС, вероятно, послужили занос возбудителя в дикую 
фауну, высокая плотность популяции кабана в регионе, 
низкий уровень биозащиты свиноводческих хозяйств, 
а также неконтролируемое перемещение инфициро-
ванных свиней и продукции свиноводства [7–10, 29].

Отмечена цикличная (годовая) регистрация бо-
лезни, определены соответствующие периоды. 

Преобладающее число случаев регистрации АЧС 
в Приморском крае среди павших кабанов (72% слу-
чаев на территории 19 районов) относительно отстре-
лянных (28% случаев на территории 11 районов) может 
свидетельствовать о высокой смертности, характерной 
для болезни (до 100% зараженных животных). Однако 
на территории трех районов вспышки АЧС среди ка-
банов были зарегистрированы исключительно при 
исследовании отстрелянных животных, что позволяет 
предположить невысокую эффективность стратегии 
надзора за АЧС в изучаемом регионе, и/или позднее 
обнаружение инфекции в этих районах, и/или цирку-
ляцию изолятов со  сниженной вирулентностью. Так, 
V. Gervasi et al. сделан вывод о том, что в начале эпизоо-
тии пассивный надзор (поиск трупов павших животных 
и исследование 100% отобранных проб) позволяет об-
наружить инфицированных животных в более ранние 
сроки с момента заноса вируса в популяцию и в боль-
шем количестве по сравнению с активным надзором 
(исследование отстрелянных животных) [35].

Сравнивая сезонность регистрации АЧС у павших 
и отстрелянных диких кабанов, отмечали первоначаль-
ный сезонный пик регистрации болезни (июль, ноябрь) 
у павших и последующий (декабрь – февраль) среди от-
стрелянных, что также подтверждает первостепенную 
важность проведения пассивного надзора за инфекци-
ей с целью раннего обнаружения болезни в регионе [35].

Однако в  то время как по  регистрации вспышек 
АЧС у домашних свиней и отстрелянных кабанов мож-
но судить о сезонности распространения болезни, то 
в группе павших кабанов, ввиду сложности установле-
ния точных дат падежа и длительной сохранности воз-
будителя в трупах, нельзя сделать вывод об истинной 
сезонности неблагополучия по заболеванию.

Отсутствие исследований, направленных на выявле-
ние специфических антител в образцах от диких кабанов, 
может искажать реальную картину эпизоотической ситу-
ации в регионе и не позволяет выявить всех инфициро-
ванных животных [36]. Данный факт может быть связан 
со сложностями отбора и доставки проб сыворотки кро-
ви от кабанов, а также с возможным отсутствием на ме-
стах таких тест-систем и/или методов, позволяющих 
проводить исследование образцов, альтернативных 
сыворотке (пробы органов, мясного сока и/или крови, 
в т. ч. высушенной на фильтровальной бумаге), на нали-
чие антител к возбудителю, как коммерческие наборы 
для постановки ТФ-ИФА ID Screen® African Swine Fever 
Indirect (IDvet, Франция) и референтные методы ИПМ, 
иммуноблотинга и/или реакции непрямой иммуно-
флюоресценции. При этом стоит отметить наличие ком-
мерчески доступных иммунохроматографических экс-
пресс-тестов, например INgezim PPA CROM Anticuerpo 
(Ingenasa, Испания) [37], направленных на обнаружение 
специфических антител, которые можно использовать 
в полевых условиях, что особенно актуально при про-
ведении мониторинга в популяции диких кабанов.

Клиническая и  патолого-анатомическая картина 
болезни животных, зараженных изолятом вируса АЧС 
ASFV/Primorsky  19/WB-6723, были характерны для 
изолятов, выделенных на территории России в 2007–
2018 гг., которые обладали 100%-й летальностью для 
свиней [12–15, 17–19].

Исследование образцов крови от инфицированных 
данным изолятом животных позволило получить поло-
жительные результаты исключительно при их исследо-
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 Сезонность проявления инфекции среди домашних 
свиней  определена как характерная для РФ. Выявлен 
сезонный пик обнаружения АЧС среди павших диких 
кабанов, предшествующий регистрации вспышек 
в группе отстрелянных животных данного вида. При 
этом выявленная сезонность с большей вероятностью 
может быть обусловлена способом содержания свиней 
и их перемещением, видовыми особенностями диких 
кабанов (период гона, перегруппировка стад) и их се-
зонной подкормкой, а также спецификой надзорных 
мероприятий (в т. ч. неравномерным распределением 
диагностических исследований) в  обеих восприим-
чивых популяциях, чем истинной сезонностью болез-
ни [33, 41].

В ряде районов Приморского края болезнь реги-
стрировали исключительно среди отстрелянных каба-
нов, что может указывать на отсутствие проведения ме-
роприятий по поиску и уничтожению трупов животных 
и позволяет предположить дальнейшее длительное не-
благополучие данных территорий.

Впервые изучен и проведен анализ биологических 
свойств изолята вируса  АЧС ASFV/Primorsky  19/WB-
6723, выделенного из трубчатой кости от павшего ди-
кого кабана на территории Приморского края. Выбран-
ный изолят охарактеризован как высоковирулентный, 
способный вызывать от  сверхострой до  подострой 
формы течения инфекции с гибелью до 100% заражен-
ных животных.

Подтверждена первостепенная важность про-
ведения пассивного эпизоотологического надзора 
с регулярным отбором и исследованием проб от всех 
животных с признаками болезни, схожими с АЧС (инци-
дентная диагностика среди подозрительных больных 
и павших животных прямыми методами на обнаруже-
ние вируса, его антигена, генома) [35].

В случаях, когда вирус АЧС циркулирует в восприим-
чивой популяции длительное время (например, более 
полугода), прямые методы исследований рациональ-
но дополнять косвенными (на обнаружение антител, 
с учетом возможности исследования как проб крови, 
так и внутренних органов), в первую очередь при ис-
следовании образцов от отстрелянных диких кабанов.

Во избежание продолжения эпизоотии и ухудшения 
сложившейся ситуации как в Приморском крае, так и на 
всей территории РФ требуется корректировка приме-
няемых подходов к осуществлению эпизоотического 
надзора и контроля болезни, в т. ч. усиление наблю-
дения за состоянием здоровья животных, а также их 
идентификация, строгий учет передвижения свиней 
и полученной от них продукции, обеспечение надеж-
ной защиты всех типов свиноводческих хозяйств от за-
носа вируса АЧС, своевременное и неукоснительное 
выполнение всех регламентированных нормативными 
документами мер борьбы с инфекцией.

С  целью дифференциации и  изучения эволюции 
вируса АЧС, циркулирующего на  территории  РФ 
(в  т.  ч.  в  Приморском крае), необходимо образцы, 
оказавшиеся положительными или сомнительными 
при их исследовании в  региональных лаборатори-
ях, направлять в референтную лабораторию по АЧС 
ФГБУ « ВНИИЗЖ» для подтверждения диагноза и про-
ведения научно-исследовательских работ, включая 
проведение полногеномного секвенирования изо-
лятов вируса и поиск новых актуальных генетических 
маркеров.
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Результаты экспериментального заражения 
вакцинированных и невакцинированных утят 
вирусом гепатита 
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РЕЗЮМЕ
В настоящее время такое высококонтагиозное заболевание, как вирусный гепатит утят, регистрируют во всех странах, где занимаются разведением 
уток. Данная инфекция включена в перечень нотифицируемых болезней Всемирной организации здравоохранения животных, при ее возникновении 
устанавливаются ограничительные мероприятия и проводится регионализация территории страны. В системе противоэпизоотических мероприятий 
ведущее место занимает своевременная вакцинация уток родительского стада с целью получения иммунного потомства. В условиях активного раз-
вития промышленного утководства и увеличения количества частных подворий растет необходимость в качественных и эффективных средствах про-
филактики данной инфекционной болезни. На территории Российской Федерации на сегодняшний день зарегистрирована одна отечественная вакцина 
производства ФГБУ «ВНИИЗЖ», которая выпускается в нативном виде и предназначена для парентерального применения. С целью увеличения срока 
годности препарата, а также для удобства его хранения и транспортировки ведутся работы по разработке вакцины против вирусного гепатита утят 
живой лиофилизированной. В статье представлены результаты изучения патогенеза вирусного гепатита утят и оценки эффективности и безвредности 
разрабатываемой вакцины. Проведенные после экспериментального заражения патоморфологические исследования свидетельствуют о том, что вирус 
гепатита утят оказывает патогенное действие не только на органы пищеварительной системы птиц, в частности на печень, но и вызывает дегенеративные 
изменения в центральных и периферических органах иммунной системы: в клоакальной бурсе, тимусе и железе третьего века, что может проявляться 
дефицитом В- и Т-клеточного звена иммунного ответа и требует дополнительного изучения. Показано, что при иммунизации утят в 3-суточном возрасте 
экспериментальный препарат индуцирует гуморальный иммунный ответ, введение десятикратной дозы не оказывает вредного воздействия на организм 
птиц и говорит о его безопасности, вакцина обеспечивает защиту от заражения контрольным вирулентным штаммом вируса гепатита. 

Ключевые слова: вирусный гепатит утят, патогенез, контрольный штамм, титр вируса 
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ВВЕДЕНИЕ
Вирусный гепатит утят типа  1 (инфекционный 

гепатит уток)  – высококонтагиозная, протекающая 
сверхостро у утят до 6-недельного возраста и латент-
но у уток болезнь с преимущественным поражением 
печени и  высокой смертностью молодняка. Заболе-
вание наносит значительный экономический ущерб 
утко водческим хозяйствам, особенно промышленного 
типа, поскольку вызывает гибель утят 1–30-суточного 
возраста (летальность до 95%) и снижение продуктив-
ности уток. Переболевшие утята отстают в росте и раз-
витии, что ведет к частичной потере мясной продук-
тивности и ухудшению племенной работы. Вирусный 
гепатит утят регистрируется во многих европейских 
странах, в Юго-Восточной Азии, а также в Египте, США 
и Канаде. Ущерб от заболевания увеличивается за счет 
затрат на ограничительные мероприятия, нарушающие 
экономику хозяйства, особенно когда болезнь прини-
мает стационарный характер [1–4]. Вирусный гепатит 
утят входит в перечень нотифицирумых болезней Все-
мирной организации здравоохранения животных [5], 
относится к карантинным инфекциям [6], по которым 
проводится регионализация территории страны [7].

Возбудителем заболевания является РНК-
содержащий вирус из семейства Picornaviridae, рода 
Avihepatovirus [8], который на основании антигенных 
различий подразделяется на три типа. В настоящее 
время с помощью филогенетического анализа и те-

стов на  нейтрализацию вирус гепатита утят типа  1 
был классифицирован на 3  серотипа. В  литературе 
вирус 1-го серотипа описывается как классический, он 
распространен по всему миру и оказывает наиболее 
значительное влияние на местную птицеводческую 
промышленность. Напротив, вирус гепатита утят 2-го 
серотипа был обнаружен только на Тайване, а возбу-
дитель 3-го серотипа впервые был зарегистрирован 
в Южной Корее, а недавно выявлен в материковом 
Китае и во Вьетнаме [9–12].

В естественных условиях вирусным гепатитом мо-
гут болеть утята до  40-суточного возраста, но  чаще 
заболевает молодняк в 1–30-суточном возрасте. К ви-
русу гепатита утят типа 1 восприимчивы также гусята 
до 10–12-суточного возраста как при естественном, так 
и  при искусственном заражении. Быстрое развитие 
возрастной невосприимчивости служит характерным 
свойством этой инфекции, то есть утята старших воз-
растов и утки клинически не болеют [3, 5]. Но начиная 
с декабря 2016 г. в Китае начали регистрировать слу-
чаи вирусного гепатита в популяциях уток-несушек, со-
провождавшиеся резким падением яйценоскости [13]. 
Патогенез вирусного гепатита утят изучен недоста-
точно. Вирус гепатита попадает в организм утят раз-
личными путями. В естественных условиях заражение 
происходит горизонтальным путем, в основном через 
слизистые оболочки органов пищеварения и  дыха-
ния  [11,  14]. Доказательств вертикальной передачи 

SUMMARY
Duck virus hepatitis, a highly contagious disease occurring in ducklings, is currently reported in all countries with duck breeding industry. This infection is included 
in the list of notifiable diseases of the World Organization for Animal Health, restrictive measures are established and the regionalization of the country’s territory 
is carried out in case of its occurrence. Timely vaccination of parent flocks in order to obtain immune offspring takes a priority place in the system of anti-epidemic 
measures. Due to active development of duck breeding industry and increasing number of backyard farms, the need for high-quality and effective prevention tools 
for this infectious disease is growing. To date, one domestic native vaccine produced by FGBI “ARRIAH” and registered in the Russian Federation is available in native 
form and is intended for parenteral use. In order to extend the vaccine’s shelf life and for storage and transportation convenience, a live freeze-dried vaccine against 
duck virus hepatitis is being developed. The paper presents results of studying the pathogenesis of duck virus hepatitis and evaluating the efficacy and safety of the 
vaccine under development. Pathomorphological studies carried out post experimental infection indicate that duck hepatitis virus induces pathogenic effect not 
only in birds’ digestive organs (the liver, in particular) but also causes degenerative changes in central and peripheral immune organs: in cloacal bursa, thymus and 
third eyelid gland, that may be manifested as deficiency of B- and T-cell immunity and requires further studies. It has been shown that in case of immunization of 
3-day-old ducklings, the experimental vaccine induces antibody-mediated immune response, no harmful effect is produced on poultry if a tenfold dose is admin-
istered which indicates its safety, and the vaccine ensures protection against infection with a control virulent strain of hepatitis virus. 

Keywords: duck virus hepatitis, pathogenesis, control strain, virus titre 
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Испытания по изучению патогенеза вирусного гепа-

тита утят и эффективности вакцины против вирусного 
гепатита утят живой лиофилизированной проводили 
на базе лаборатории эпизоотологии и мониторинга, 
центра доклинических исследований и  эксперимен-
тально-биологической лаборатории по работе с живот-
ными (виварный корпус) ФГБУ «ВНИИЗЖ» (г. Владимир).

В качестве объекта испытаний использовали утят 
1–3-суточного возраста, выведенных в лабораторных 
условиях из яиц, полученных из ОАО Племрепродуктор 
«Зеленчукский» (Карачаево-Черкесская Республика), 
с нейтрализующей активностью антител в сыворотке 
крови к возбудителю вирусного гепатита утят не выше 
3,0 log2.

Утиные эмбрионы поступали в лабораторию на сро-
ке инкубации 8 сут. Эмбрионы овоскопировали и вы-
браковывали непригодные. Инкубацию проводили при 
(37 ± 0,5) °С и относительной влажности 80% до вывода 
утят.

Утят содержали в виварном комплексе в отдельном 
боксе группами в изолированных просторных клетках 
с решетчатым полом и индивидуальным освещением. 
Поение осуществлялось из  автоматических поилок, 
кормление проводили два раза в сутки сухим комби-
кормом.

Все эксперименты проводились в  строгом соот-
ветствии с  межгосударственными стандартами по 
содержанию и уходу за лабораторными животными, 
принятыми Межгосударственным советом по  стан-
дартизации, метрологии и  сертификации, а  также 
согласно требованиям Директивы Европейского пар-
ламента и  Совета Европейского союза 2010/63/ЕU 
от  22.09.2010 о  защите животных, использующихся 
в научных целях.

Для вакцинации утят использовали вакцину про-
тив вирусного гепатита утят живую лиофилизирован-
ную серии №  010820 экспериментальную, изготов-
ленную в лаборатории эпизоотологии и мониторинга 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» по стандартной технологии. При про-
изводстве биопрепарата был использован вирус ге-
патита утят производственного штамма «ВГНКИ-К», 
полученный из Государственной коллекции штаммов 
и микроорганизмов ФГБУ «ВНИИЗЖ».

Утят иммунизировали в  3-суточном возрасте. Пе-
ред процедурой вакцинации во флакон с лиофилизи-
рованным препаратом вносили стерильный физио-
логический раствор до первоначального объема 3 см3. 
После ресуспендирования вакцину объединяли с не-
обходимым объемом стерильного физиологического 
раствора из расчета 100 см3 на 200 доз вакцины. Вак-
цину, предварительно разведенную 1:10 стерильным 
физиологическим раствором, вводили однократно 
в бедренную группу мышц в объеме 0,5 см3.

Для определения титра антител в  сыворотке по-
сле введения вакцины у утят проводили отбор крови 
на 7, 14 и 21-е сут после вакцинации методом тоталь-
ного обескровливания. Титр определяли в  реакции 
непрямой (пассивной) гемагглютинации (РНГА/РПГА) 
в  круглодонных пластиковых планшетах для серо-
логических реакций с  использованием 1%-й взвеси 
эритроцитов петуха.

Для подготовки эритроцитарного антигена про-
водили центрифугирование вируссодержащего 
 материала, затем надосадочную жидкость смешивали 

патогена в  настоящее время не  имеется  [15]. Вирус, 
внедрившись в организм, быстро размножается и гема-
тогенным путем попадает во многие органы, в первую 
очередь в печень и головной мозг [16]. Гибель утят про-
исходит в результате необратимых изменений в печени 
и других органах. Погибают, как правило, хорошо упи-
танные утята с проявлением признаков интоксикации. 
При хроническом течении вирусного гепатита измене-
ния в органах носят тот же характер, но очаги некрозов 
в печени при этом более обширны [4, 17, 18]. 

Признаки болезни в основном однотипные: поте-
ря аппетита, сонливость, малоподвижность; утята по-
долгу сидят, при движении нарушается координация 
(атаксия), иногда отмечают диарею, ринит, конъюнкти-
вит; через 1–2 ч, реже через 5–6 ч с момента появле-
ния неврологических признаков, возникают судороги, 
при этом конечности вытягиваются вдоль туловища, 
птицы лежат на спине или боку с запрокинутой назад 
головой (опистотонус), совершают плавательные дви-
жения [14, 19]. После нескольких приступов судорог 
наступает смерть. Утята выздоравливают полностью 
редко, иногда болезнь принимает хроническое тече-
ние, при этом птица отстает в росте и развитии [2].

При вскрытии павших утят наиболее выраженные 
и  характерные изменения наблюдают в  печени, ко-
торая заметно увеличена в размере, охряно-желтого 
цвета, паренхима дряблой консистенции, легко раз-
рушается под давлением, в  большинстве случаев 
поверхность усеяна кровоизлияниями от  точечных 
до пятнистых геморрагий. Желчный пузырь, как пра-
вило, переполнен желчью. Сердечная мышца в состоя-
нии дистрофии, имеет вид вареного мяса, коронарные 
сосуды кровенаполнены, в перикардиальной полости 
нередко отмечают повышенное количество серозной 
жидкости [1, 2, 19].

К числу факторов передачи возбудителя инфекции 
относятся контаминированные вирусом корма, вода, 
подстилка, предметы ухода за птицей. В борьбе с ви-
русным гепатитом утят применяются такие меры, как 
карантинирование и дезинфекция [8].

Вследствие изменчивости и принадлежности воз-
будителя к различным серотипам эпизоотическая си-
туация по вирусному гепатиту утят в промышленных 
утководческих хозяйствах остается сложной, однако 
болезнь можно эффективно предотвратить с помощью 
своевременной вакцинации взрослых уток с целью по-
лучения невосприимчивого потомства [20]. Для специ-
фической профилактики заболевания во всем мире 
используются инактивированные и  живые аттенуи-
рованные вакцины. Лидером в иммунопрофилактике 
вирусного гепатита утят живыми вакцинами является 
Китай [15]. На территории Российской Федерации на се-
годняшний день зарегистрирована одна отечественная 
вакцина производства ФГБУ «ВНИИЗЖ» (г. Владимир), 
которая выпускается в нативном виде и предназначе-
на для парентерального применения. С целью увели-
чения срока годности вакцины, а также для удобства ее 
хранения и транспортировки в настоящее время в уч-
реждении разрабатывается вакцина против вирусного 
гепатита утят живая лиофилизированная.

Целью данной работы являлось изучение пато-
генеза вирусного гепатита утят в экспериментальных 
условиях, а также оценка эффективности и безвред-
ности вакцины против вирусного гепатита утят живой 
лиофилизированной.
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утят живой лиофилизированной в  дозе 0,5  см3. Утят 
контрольной группы не иммунизировали. Через 7 сут 
птиц обеих групп заразили внутримышечно в бедрен-
ную группу мышц вирусом контрольного штамма 
«Орех» с активностью 2,0 lg ЛД50/0,5 см3 в объеме 0,5 см3. 
Наблюдение проводили в течение 7 сут. 

От павшей птицы отбирали патолого-анатомиче-
ский материал. Через 7 сут после вакцинации от утят, 
которым вводили десятикратную иммунизирующую 
дозу при оценке ее влияния на организм, также был 
проведен отбор проб внутренних органов для сравни-
тельного гистологического исследования.

Гистологическое исследование проводили на базе 
центра доклинических исследований ФГБУ «ВНИИЗЖ».

Образцы органов были зафиксированы в  10%-м 
растворе нейтрального формалина. Для получения об-
зорных препаратов проводку материала осуществляли 
в гистопроцессоре TLP-720 (MtPointTM, Россия), заливку 
парафином проводили на станции заливки ESD-2800 
(MtPointTM, Россия), срезы толщиной 5–8 мкм готови-
ли на ротационном полуавтоматическом микротоме 
 RMD-3000 (MtPointTM, Россия), окрашивали гематокси-
лином и эозином в стейнере линейном автоматическом 
ALS-96 (MtPointTM, Россия).

Препараты исследовали с использованием микро-
скопа МИКМЕД-6 (АО  «ЛОМО», Россия), измерение 
и фотодокументирование проводили с помощью ви-
деокамеры E3ISPM (Китай) и  программного обеспе-
чения ToupView (Китай) на увеличении 100× и  400×. 
Калибровку измерительной шкалы видеокамеры осу-
ществляли с помощью объект-микрометра проходяще-
го света ОМП (АО «ЛОМО», Россия).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Результаты исследований сывороток крови, полу-

ченных от вакцинированных утят, представлены в таб-
лице 1. 

Как видно из представленных данных, эксперимен-
тальная вакцина индуцировала гуморальный иммун-
ный ответ. Так, через неделю после вакцинации титр 
антител в РНГА был равен 5,00 ± 0,18 log2. Наибольшего 
значения в 6,0 log2 он достигал на 14-е сут после имму-
низации, к 21-м сут происходило его незначительное 
снижение на 0,4 log2.

При изучении безвредности вакцины птицам вво-
дили десятикратную дозу препарата. В течение срока 
наблюдения (10 сут) все утята оставались живы, клини-
ческие признаки заболевания отсутствовали. Вскрытие 
птицы не показало наличия видимых патолого-анатоми-
ческих изменений во внутренних органах. Это говорит 
о том, что введение повышенных доз вакцины не ока-
зывает вредного воздействия на организм утят и сви-
детельствует о безопасности ветеринарного препарата.

При проведении опыта по определению иммуноген-
ности вакцины после заражения утят опытной и кон-
трольной групп вирусом контрольного патогенного 
штамма за птицей вели наблюдение в течение 7 сут.

Как видно из данных, представленных в таблице 2, 
экспериментальная лиофилизированная вакцина 
предохраняла от заболевания 80% вакцинированных 
утят при заражении вирусом контрольного штамма 
«Орех» с  активностью 2,0  lg  ЛД50/0,5  см3. При этом 
2 утенка опытной группы и все птицы контрольной 
пали с характерными клиническими признаками за-
болевания. 

с 1%-й  взвесью эритроцитов петуха и выдерживали эту 
смесь в холодильнике при температуре +4 °С в тече-
ние 24 ч для адсорбции вируса на поверхности эритро - 
цитов.

После подготовки всех необходимых материалов 
в  круглодонных пластиковых планшетах производи-
ли двукратные разведения исследуемых сывороток 
и в равном объеме добавляли в лунки приготовленный 
эритроцитарный антиген. Учет реакции проводили че-
рез 30 мин. Реакция считалась положительной при об-
разовании «зонтика» на дне лунки (гемагглютинация). 
При отрицательной реакции эритроциты с адсорбиро-
ванным антигеном оседали на дно лунки в виде «пу-
говки».

Для определения безвредности вакцины против 
вирусного гепатита утят живой лиофилизированной 
птицам вводили десятикратную дозу препарата. Для 
этого во флакон с  лиофилизированной вакциной 
вносили стерильный физиологический раствор до 
перво начального объема. После ресуспендирования 
вакцину объединяли с необходимым объемом стериль-
ного физиологического раствора из расчета 100 см3 
на 200 доз вакцины. Неразведенную вакцину (десяти-
кратную дозу) вводили утятам однократно в бедренную 
группу мышц в объеме 0,5 см3. Наблюдение за утятами 
проводили в течение 10 сут.

Для определения иммуногенности вакцины про-
тив вирусного гепатита утят живой лиофилизиро-
ванной проводилось заражение птиц контрольным 
вирулентным штаммом «Орех», полученным из Госу-
дарственной коллекции штаммов и микроорганизмов 
ФГБУ « ВНИИЗЖ». Перед началом опыта утята были раз-
делены на опытную и контрольную группы по 10 гол. 
в каждой, которые содержали в изолированных боксах. 
Утята опытной группы в 3-суточном возрасте были им-
мунизированы вакциной против вирусного гепатита 

Таблица 1
Титр антител в РНГА в сыворотках крови утят, 
иммунизированных вакциной против вирусного гепатита утят 
живой лиофилизированной (n = 3)
Table 1
IHA antibody titre in sera of ducklings immunized with live freeze-
dried vaccine against duck virus hepatitis (n = 3)

Сутки после иммунизации Титр антител в РНГА, log2

0 1,80 ± 0,20

7 5,00 ± 0,18

14 6,00 ± 0,40

21 5,60 ± 0,40

Таблица 2
Иммуногенность вакцины против вирусного гепатита утят 
живой лиофилизированной
Table 2
Immunogenicity of live freeze-dried vaccine against duck virus 
hepatitis

Активность вируса гепатита 
утят штамма «Орех»,

lg ЛД50/0,5 см3

Количество павших/выживших 
утят в группе

контрольная опытная

2,0 10/10 2/10
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При сохранении объема потребления корма и воды 
через 24–48 ч после инфицирования утята падали на 
бок или спину, вытягивали конечности вдоль туловища, 
запрокидывали головы назад, что может свидетельство-
вать об интоксикации организма вследствие патогенно-
го действия вируса на печень и проявлении симптомо-
комплекса поражения центральной нервной системы. 
Через 1–3 ч после проявления клинических признаков 
утята в состоянии опистотонуса  погибали (рис. 1).

Таким образом, титр поствакцинальных антител 
в 5,0 log2 предохраняет 80% утят от заражения виру-
лентным штаммом вируса гепатита.

В ходе проведения опыта по изучению патогенеза 
вирусного гепатита утят после заражения птицы кон-
трольным патогенным штаммом «Орех» у  невакци-
нированных утят из контрольной группы наблюдали 
характерные клинические признаки. Болезнь характе-
ризовалась резким началом и быстро  прогрессировала. 

Рис. 2. Утенок, павший после экспериментального 
заражения вирусом гепатита утят контрольного 
штамма «Орех»

Fig. 2. Duckling that died after experimental infection with 
the control “Orekh” strain of duck hepatitis virus 

Рис. 1. Опистотонус у птиц, павших после 
экспериментального заражения вирусом гепатита 
утят контрольного штамма «Орех»

Fig. 1. Opisthotonus in ducklings that died after 
experimental infection with the control “Orekh” strain 
of duck hepatitis virus

Рис. 3. Печень утенка, павшего после экспериментального заражения вирусом гепатита утят контрольного 
штамма «Орех»: a – увеличение 100×; b – увеличение 400×

Fig. 3. The liver of a duckling that died after experimental infection with the control “Orekh” strain of duck hepatitis virus:  
a – 100× magnification; b – 400× magnification

Рис. 4. Клоакальная бурса утенка, павшего после экспериментального заражения вирусом гепатита утят 
контрольного штамма «Орех»: a – увеличение 40×; b и c – увеличение 100×

Fig. 4. Cloacal bursa of a duckling that died after experimental infection with the control “Orekh” strain of duck hepatitis 
virus: a – 40× magnification; b and c – 100× magnification

a

a

b

b c
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кие точечные и пятнистые кровоизлияния (рис. 2). Вы-
являли незначительное увеличение селезенки и отек 
ткани поджелудочной железы.

При гистологическом исследовании печени павших 
утят обнаруживали диффузные кровоизлияния; нару-
шение балочного строения; крупнокапельную жиро-
вую дистрофию; макрофаги, фагоцитирующие апопти-
ческие гепатоциты; гиперемию сосудов и синусоидных 
капилляров; некроз части гепатоцитов; многочислен-
ные включения гемосидерина (рис. 3). В поджелудоч-
ной железе наблюдали картину застойной гиперемии 
и отека.

В бурсе обнаруживали тотальную лимфоцитарную 
депопуляцию; истончение складок; некроз эпителия 
складок; разрастание межфолликулярной соедини-
тельной ткани; в просвете между складками экссудат; 
отек межуточной ткани; граница между корковым 
и мозговым веществом была стерта (рис. 4). 

При гистологическом исследовании клоакальной 
бурсы от вакцинированных утят (после заражения) 
наблюдали типичное фолликулярное ее строение 
с хорошо развитыми межфолликулярными стромаль-
ными перегородками, кортикулярными и мозговыми 
зонами (рис. 5). Складки хорошо выражены, в корко-
вом слое определяются многочисленные скопления 
малых и средних лимфоцитов. Отмечали делимфати-
зацию мозгового вещества, что может быть связано 

Все павшие утята при визуальном осмотре были 
хорошо развиты для своего возраста. При проведе-
нии вскрытия наиболее типичным и  постоянным из 
обнаруженных признаков заболевания являлось по-
ражение печени, которая была увеличенной, изменен-
ной окраски (желтовато-глинистого цвета), дряблой 
консистенции, при надавливании легко разрывалась. 
На поверхности и в паренхиме печени наблюдали мел-

Рис. 6. Тимус утенка, павшего после экспериментального заражения вирусом гепатита утят контрольного 
штамма «Орех»: a и b – увеличение 100×; c – увеличение 400×

Fig. 6. Thymus of a duckling that died after experimental infection with the control “Orekh” strain of duck hepatitis virus:  
a and b – 100× magnification; c – 400× magnification

Рис. 5. Клоакальная бурса вакцинированного утенка 
после экспериментального заражения вирусом 
гепатита утят контрольного штамма «Орех» 
(увеличение 40×)

Fig. 5. Cloacal bursa of a vaccinated duckling after 
experimental infection with the control “Orekh” strain 
of duck hepatitis virus (40× magnification)

Рис. 7. Тимус вакцинированного утенка 
после экспериментального заражения 
вирусом гепатита утят контрольного 
штамма «Орех» (увеличение 40×)

Fig. 7. Thymus of a vaccinated duckling 
after experimental infection with the control 
“Orekh” strain of duck hepatitis virus  
(40× magnification)

Рис. 8. Атрофия и клеточная 
депопуляция в железе третьего века 
павшего утенка

Fig. 8. Atrophy and cell depopulation in 
the third eyelid gland of a dead duckling

Рис. 9. Железа третьего века в норме

Fig. 9. Normal third eyelid gland

a b c
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с иммунокомпетентными реакциями на вакцинацию 
и последующее заражение. В некоторых случаях гра-
ница между корковым и мозговым слоем фолликулов 
была стерта.

При гистологическом исследовании тимуса от пав-
ших утят установлено, что граница между корковым 
и  мозговым веществом не выражена, тимоциты рас-
положены рыхло. В мозговом веществе отмечено фор-
мирование телец Гассаля (рис. 6). Напротив, в тимусе 
вакцинированных утят после заражения отклонений 
от нормы не наблюдали, при этом граница между кор-
ковым и мозговым веществом железы была хорошо 
выражена, площадь коркового вещества преобладала 
над мозговым (рис. 7).

Во время исследования железы третьего века у утят, 
зараженных патогенным штаммом, обнаружили атро-
фию и клеточную депопуляцию (рис. 8, 9).

Результаты патоморфологического исследования 
свидетельствуют о  том, что вирус гепатита утят ока-
зывает патогенное действие не только на органы пи-
щеварительной системы птиц, в частности на печень, 
но и вызывает дегенеративные изменения в централь-
ных и  периферических органах иммунной системы: 
в клоакальной бурсе, тимусе и железе третьего века, 
что может проявляться дефицитом В- и Т-клеточного 
звена иммунного ответа и требует дополнительного 
изучения. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенных исследований установле-

но, что вакцина против вирусного гепатита утят живая 
лиофилизированная является безвредной для утят при 
введении десятикратной дозы и обеспечивает их защи-
ту от заражения контрольным вирулентным штаммом 
вируса гепатита.

Заражение невакцинированных птиц контрольным 
вирулентным вирусом гепатита утят вызывает появле-
ние характерных клинических признаков и патолого-
анатомических изменений в  органах павшей птицы, 
характерных для острой инфекции гепатита утят. 

В результате изучения патоморфологических из-
менений в  органах утят после заражения вирусом 
гепатита установлено его патогенное действие на тка-
ни печени и органы иммунной системы, в частности 
на тимус, клоакальную бурсу и железу третьего века, 
которое выражалось акцидентальной инволюцией ти-
муса и депопуляцией лимфоцитов в клоакальной бурсе 
и железе третьего века.
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Иммунобиологические свойства инактивированных 
вакцин против высокопатогенного гриппа птиц, 
изготовленных на основе антигенов штаммов вируса 
гриппа подтипа А/Н5N1 различной вирулентности 

© Фролов С. В., Чвала И. А., Мороз Н. В., Кулаков В. Ю., Сосипаторова В. Ю., Андрейчук Д. Б., 2022

РЕЗЮМЕ
Антиген вируса низкопатогенного гриппа птиц подтипа H5N1 штамма «Ямал» в составе инактивированной эмульгированной вакцины способен индуциро-
вать выработку напряженного иммунитета у кур против высокопатогенного гриппа птиц. Инактивированные эмульсионные вакцины на основе антигена 
вируса низкопатогенного гриппа птиц подтипа Н5N1 штамма «Ямал» и антигена вируса высокопатогенного гриппа птиц подтипа Н5N1 штамма  А / chicken/
Primorsky/85/08 способны вызывать дозозависимый перекрестный иммунитет в отношении актуальных вирусов высокопатогенного гриппа птиц под-
типов Н5N1 и H5N8. Так, для защиты 95% вакцинированной птицы прививная доза антигена вируса низкопатогенного гриппа птиц подтипа Н5N1 штамма 
«Ямал» против вируса высокопатогенного гриппа птиц подтипа Н5N1 штамма А/chicken/Primorsky/85/08 в прививном объеме вакцины должна составлять 
не менее 609 ГАЕ и против вируса высокопатогенного гриппа птиц подтипа Н5N8 штамма A/duck/KChR/1590-20/20 – 255 ГАЕ. Аналогичный показатель, 
установленный для антигена вируса высокопатогенного гриппа птиц подтипа Н5N1 штамма А/chicken/Primorsky/85/08 против вируса высокопатогенного 
гриппа птиц подтипа Н5N8 штамма A/duck/KChR/1590-20/20, должен составлять не менее 294 ГАЕ. Протективный эффект испытанных инактивированных 
вакцин связан с напряженностью гуморального иммунитета птицы. Прогнозируемый титр антител к гомологичным антигенам, при котором ожидаемая 
защита вакцинированной птицы достигнет 95%, составил величину 1:538, или 9,1 log2. Инактивированная вакцина против гриппа птиц Н5 на основе 
антигена вируса низкопатогенного гриппа птиц подтипа H5N1 штамма «Ямал» обладает высокой иммуногенной активностью и защищает птиц при 
заражении вирусом высокопатогенного гриппа птиц подтипов Н5N1 и Н5N8.

Ключевые слова: инактивированная вакцина, антиген вируса низкопатогенного гриппа птиц, иммунитет, протективный титр антител, высокопато-
генный грипп птиц подтипа Н5
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ВВЕДЕНИЕ
Возбудителем высокопатогенного гриппа 

птиц (ВГП) является РНК-содержащий вирус, относя-
щийся к семейству Orthomyxoviridae, роду Alpfainflu-
enzavirus, а также его серотипы H5 и H7 независимо 
от их патогенности. Обладая фрагментированным 
геномом, агент способен к  многообразным генети-
ческим перестройкам, которые на уровне фенотипа 
проявляются изменениями как антигенных, так и ви-
рулентных свойств. Иные подтипы вируса вызывают 
низкопатогенный грипп птиц (НГП), не подлежащий 
уведомлению Всемирной организации здравоохра-
нения животных (ВОЗЖ) [1]. 

Вирус гриппа А отличается высокой степенью ва-
риабельности, особенно это касается поверхностных 
гликопротеинов вириона: НА и NA. Установлено, что 
антитела хозяина к НА и NA обеспечивают основу гумо-
рального иммунитета, при этом ведущую роль играют 
протективные антитела к НА. Известно 18 антигенных 
подтипов НА (Н1–Н18) и 11 подтипов NA (N1–N11). Ви-
рус гриппа обладает сегментированным геномом, со-
стоящим из 8 сегментов, которые обладают высокой 
способностью к реассортации [2, 3].

Различные комбинации НА и NA способны приве-
сти к появлению высоковирулентных штаммов вируса, 
становящихся причиной высокого уровня смертности. 
В настоящее время наблюдается распространение ВГП, 
вызванного вирусом типа А подтипа H5, на территории 
Евразии. Считается, что этот подтип является одним из 
наиболее опасных в плане возникновения пандемий [4].

Вирусы НГП подтипа H5 показывают практически 
одинаково низкую патогенность в  эксперименталь-

ных условиях при тестировании с помощью IVPI (Intra-
venous Pathogenicity Index), однако в полевых услови-
ях они часто вызывают заболеваемость и смертность 
от средней до высокой степени [5].

При сравнении выделенных изолятов вируса гриппа 
птиц обнаруживается чрезвычайно высокая их генети-
ческая и антигенная вариабельность. Это обстоятель-
ство вынуждает вести постоянный поиск новых изоля-
тов вируса гриппа птиц, пригодных для изготовления 
диагностических и вакцинных препаратов [5, 6].

Высокопатогенный грипп птиц протекает в  ост-
рой и сверхострой формах, вызывая гибель до 100% 
поголовья, и способен к эпизоотическому распростра-
нению. 

Значимый экономический ущерб, причиняемый за-
болеванием, обуславливает необходимость разработ-
ки средств специфической профилактики заболевания, 
и  до настоящего времени наиболее эффективными 
являются инактивированные цельновирионные вак-
цины [7].

Исследования эффективности инактивированных 
вакцин на основе как высоко-, так и низкопатогенных 
вирусов показывают, что их протективная способность 
зависит от двух (возможно, взаимодополняющих) фак-
торов: антигенного соответствия между заражающим 
и вакцинным вирусами [8–10] и величины прививной 
дозы антигена в вакцине [10–13]. При этом использо-
вание для производства инактивированных вакцин 
штаммов вируса ВГП не рекомендуется ВОЗЖ по причи-
не их эпизоотической опасности [1] и в связи с низким 
накоплением вирусного антигена в системе культиви-
рования [14].

SUMMARY
Antigen of H5N1 low pathogenic avian influenza virus Yamal strain included in the inactivated emulsion vaccine is able to induce strong immunity against highly 
pathogenic avian influenza in chickens. Inactivated emulsion vaccines based on antigen of H5N1 low pathogenic avian influenza virus Yamal strain and antigen 
of H5N1 highly pathogenic avian influenza virus А/chicken/Primorsky/85/08 strain are capable of inducing dose-dependent cross immunity against current Н5N1 
and H5N8 highly pathogenic avian influenza viruses. Thus, inoculation dose of H5N1 low pathogenic avian influenza virus Yamal strain antigen required for pro-
tection of 95% of chickens against H5N1 highly pathogenic avian influenza virus А/chicken/Primorsky/85/08 strain and against H5N8 highly pathogenic avian 
influenza virus A/duck/KChR/1590-20/20 in the vaccine inoculation volume shall be at least 609 HAU and 255 HAU, respectively. The inoculation dose of H5N1 
highly pathogenic avian influenza virus А/chicken/Primorsky/85/08 strain antigen for protection from H5N8 highly pathogenic avian influenza virus A/duck/
KChR/1590-20/20 strain shall be at least 294 HAU. Protective effect of the tested inactivated vaccines was associated with humoral immunity level in poultry. 
Predicted titre of antibodies to homologous virus antigens conferring expected 95% protection of vaccinated poultry was 1:538 or 9.1 log2. Inactivated vaccine 
based on H5N1 low pathogenic avian influenza virus Yamal strain antigen demonstrates its high immunogenicity in chickens infected with Н5N1 and Н5N8 highly 
pathogenic avian influenza influenza virus.
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Величину инфекционного титра вычисляли по Керберу 
и выражали в ЭИД50. 

Вирусные антигены. Для изготовления антигенов ис-
пользовали осветленные вирусные материалы штам-
мов ВГП Н5N1 штамм Приморский и НГП Н5N1 штамм 
Ямал, полученные после культивирования в  разви-
вающихся куриных эмбрионах, инактивированные 
аминоэтилэтиленимином (0,25%) в течение 24 ч при 
температуре 22 °С. Полноту инактивации вируса опре-
деляли проведением двух последовательных пассажей 
на СПФ-эмбрионах кур. Титр антигена определяли в ре-
акции гемагглютинации (РГА) и выражали в гемагглюти-
нирующих единицах (ГАЕ).

Вакцины. На основе вирусных антигенов и  мас-
ляного адъюванта готовили эмульсионные вакцины. 
Каждый антиген был приготовлен в нескольких разве-
дениях. Масляный адъювант Моntanide ISA 70 (SEPPIC, 
Франция) использовали в соотношении антигенсодер-
жащей фазы и масла 30:70 (по весу). При приготовле-
нии вакцин активный компонент (антиген) объединяли 
с масляным адъювантом и эмульгировали на высоко-
скоростном лабораторном эмульсоре Silverson (Вели-
кобритания) при скорости 6000 об/мин в течение 5 мин. 
В результате были получены образцы эмульсионной 
вакцины с заданной концентрацией антигена.

Птица. В эксперименте использовали цыплят яич-
ного кросса ломан браун в возрасте 3–4 недели, серо-
негативных к вирусу гриппа птиц, из хозяйства, благо-
получного по острым инфекционным болезням.

Все эксперименты на животных проводились в стро-
гом соответствии с межгосударственным стандартом 
по содержанию и уходу за лабораторными животными 
ГОСТ 33215-2014, принятым Межгосударственным со-
ветом по стандартизации, метрологии и сертификации, 
а также согласно требованиям Директивы 2010/63/EU 
Европейского парламента и Совета Европейского со-
юза от 22.09.2010 по охране животных, используемых 
в научных целях.

Иммунизация птиц. Каждый образец вакцины 
(с заданной концентрацией антигена) был введен от-
дельной группе птиц внутримышечно в объеме 0,5 см3 
в область бедра. Кроме этого, были сформированы кон-
трольные группы невакцинированных птиц. 

Оценка напряженности поствакцинального гу-
морального иммунитета. Через 28  сут после вак-
цинации у  иммунизированных и  контрольных птиц 
отбирали пробы крови для получения сывороток, в ко-
торых с применением реакции торможения агглютина-
ции (РТГА) определяли титр антител к вирусу гриппа. 

Заражение птиц. Вирус ВГП в дозе не менее 6,0 lg 
вводили вакцинированным и  контрольным птицам 
внутримышечно в объеме 0,5 см3 в область бедра.

Оценка протективного эффекта вакцины. Через 
28  сут после иммунизации цыплят всех групп зара-
жали и регистрировали клиническое состояние птиц 
и летальное действие вируса.

Реакция гемагглютинации. Использовали стандарт-
ный вариант РГА. В тестируемом материале определяли 
титр гемагглютинирующих единиц.

Реакция торможения гемагглютинации. Исполь-
зовали стандартный вариант РТГА. Постановку реак-
ции проводили в  соответствии с  инструкцией к  на-
бору для выявления антител к  вирусу гриппа птиц 
подтип а Н5 в реакции торможения гемагглютинации 
(ФГБУ « ВНИИЗЖ», Россия). В тестируемой сыворотке 

Большинство ученых доказывают, что для эффек-
тивной иммунизации против гриппа птиц требуется 
использовать антигенно родственные вирусы в составе 
вакцин [7, 15, 16]. 

Данные научных публикаций по эффективности 
вакцин в  отношении гетерологичных (принадлежа-
щих к разным генетическим линиям в пределах одно-
го подтипа) вирусов носят противоречивый характер. 
Так, учеными из США с использованием разнообразных 
методов было установлено, что инактивированные вак-
цины на основе цельного вируса подтипа Н5 на 100% 
защищали цыплят от гибели при заражении гетеро-
логичными вирулентными вирусами подтипов H5N8 
и H5N2 клады 2.3.4.4 [15].

Основываясь на результатах перекрестной реакции 
гемагглютинации, другие исследователи установи-
ли, что вакцины на основе высоковирулентных виру-
сов H5N1 обладают разной протективной активностью 
в отношении вирулентного вируса [16]. Российские уче-
ные указывали, что решающую роль в обеспечении эф-
фективности вакцины играет концентрация антигена 
вируса гомологичного подтипа, и высоковирулентные 
вирусы Н5 не всегда эффективны в качестве вакцинных 
штаммов из-за их низкого накопления в системе куль-
тивирования [14].

К иммуногенности вакцин против гриппа птиц ВОЗЖ 
также предъявляет соответствующие требования, глав-
ными из которых являются концентрация антигена 
в прививной дозе и титры поствакцинальных антител. 
Так, рекомендуемая концентрация антигена в привив-
ной дозе вакцины должна составлять 50 ПД50 (50%-я 
протективная доза) или 3  мкг гемагглютинина  [17]. 
Минимальный титр антигемагглютинирующих антител 
у цыплят в полевых условиях должен быть 1:32 для за-
щиты птицы от гибели и не ниже 1:128 для обеспечения 
снижения размножения вирулентного вируса и его вы-
деления во внешнюю среду [1]. 

Целью настоящей работы являлось изучение имму-
ногенных свойств инактивированных антигриппозных 
вакцин на основе разных антигенов против актуальных 
высоковирулентных вариантов вируса гриппа птиц 
подтипа Н5. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Высоковирулентные штаммы вируса гриппа птиц: 

подтип Н5N1 А/chicken/Primorsky/85/08, клада  2.3.2 
(в  тексте  – ВГП  Н5N1 штамм Приморский); подтип 
Н5N8 A/duck/KChR/1590-20/20, клада 2.3.4.4 в (в тексте – 
ВГП Н5N8 штамм КЧР).

Низковирулентный штамм вируса гриппа птиц: 
производственный штамм «Ямал», подтип Н5N1 (в тек-
сте – НГП Н5N1 штамм Ямал).

Вирусные материалы. Сохраняемые при минус 70 °С 
образцы вируссодержащей экстраэмбриональной 
жидкости (ЭЭЖ) после расплодок на СПФ-эмбрионах 
кур. Перед использованием в экспериментах ЭЭЖ ос-
ветляли центрифугированием при 1000 g.

Эмбрионы кур. Использовали развивающиеся 
9–11-суточные эмбрионы кур категории  СПФ (VALO 
BioMedia GmbH, Германия).

Определение инфекционного титра вируса. При-
меняли метод последовательных кратных разведений 
вирусного материала. В качестве чувствительных тест-
объектов использовали СПФ-эмбрионы кур. Инфек-
ционный материал вводили в аллантоисную полость. 
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вирусного материала до инактивации составляла 
9,2 lg ЭИД50/см3. Инактивированный материал содер-
жал 9  log2 ГАЕ/0,1 см3 (5120 ГАЕ/см3). Испытывали об-
разцы, приготовленные по аналогии с вакциной НП.

Провели два эксперимента (I, II), в которых исследова-
ли разные комбинации вакцин и вирусов-пробойников. 

Эксперимент  I. Образцами препарата  НП, имею-
щими заданное содержание антигена, иммунизиро-
вали четыре группы птиц по 20 гол. в каждой. Группу 
из 10 гол. не вакцинировали и содержали в качестве 
контроля. Через 28 сут после вакцинации у всех птиц 
произвели отбор проб крови и провели контрольное 
заражение вирусом ВГП  Н5N1 штамма Приморский 
в дозе 6,0 lg ЭИД50 (вирус-пробойник). В течение 10 сут 
после контрольного заражения ежедневно проводили 
клинический осмотр птиц. Регистрировали клиниче-
ское проявление гриппа и гибель заболевших особей. 

Эксперимент II. Образцами препарата НП иммунизи-
ровали четыре группы птиц по 9 гол. в каждой. Группу 
из 10 гол. не вакцинировали и содержали в качестве 
контроля. Через 28 сут после вакцинации у всех птиц 
произвели отбор проб крови и  провели контроль-
ное заражение вирусом ВГП Н5N8 штамма КЧР в дозе 
6,7 lg ЭИД50 (вирус-пробойник). Дальнейшие процеду-
ры выполняли по аналогии с экспериментом I.

Образцами препарата ВП, имеющими заданное со-
держание антигена, иммунизировали четыре группы 
птиц по 10 гол. в каждой. Группу из 10 гол. не вакцини-
ровали и содержали в качестве контроля. Через 28 сут 
после вакцинации у всех птиц произвели отбор проб 
крови и  провели контрольное заражение вирусом 
ВГП Н5N8 штамма КЧР в дозе 6,7 lg ЭИД50 (вирус-про-
бойник). Дальнейшие процедуры выполняли по анало-
гии с экспериментом I.

Иммунизирующая (прививная) доза антигена. 
Прививную дозу антигена  (A) вычисляли в  ГАЕ соот-
ветственно доле антигена (1/3) в прививном объеме 
препарата  (0,5  см3), его содержанию в  исходном ма-
териале (A0,  ГАЕ/0,1  см3) и  заданной относительной 
концентрации  (D). Расчет выполняли по формуле 
A = (0,5/3) × (A0/D), ГАЕ/0,5 см3.

Индексы защиты. После заражения птиц в опытных 
и контрольных группах определяли индексы защиты 
(протективные индексы) вида С = pr/n, где pr – количе-
ство защищенных (выживших) особей; n – общее число 
птиц в данной группе.

Преобразование индексов защиты. Приняли, что 
в данной системе «доза – эффект» точкой симметрии 
распределения индексов защиты по параметру дозы 
антигена будет показатель 50%-го протективного эф-
фекта (С = 0,5). На этом основании для приближения 
зависимости к  линейному виду использовали логит-
преобразование по Берксону  [20,  с.  267], позволяю-
щее получить линейные эквиваленты индексов защиты 
вида f = log (C/(1 – C). Для значений C = 1, установлен-
ных для наименьшей испытанной дозы антигена, и зна-
чений С = 0, установленных для наибольшей дозы ан-
тигена, использовали условные оценки ‘С1 = (1 – 1/5n) 
и ‘С0 = 1/5n [21, с. 246]. Обратное преобразование экви-
валентов выполняли по формуле C = 1 – 1/(1 + (antilg f )).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Первичные данные. Результаты, полученные в экспе-

риментах в виде индексов защиты и соответствующих 
линейных эквивалентов, объединены в таблице 1.

крови определяли титр антител к вирусу гриппа, бло-
кирующих гемагглютинирующий эффект.

Растворы. Разведения вирусных материалов и анти-
генов выполняли на 0,9%-м растворе натрия хлорида 
(физиологическом растворе). При постановке РГА 
и РТГА использовали растворы, предусмотренные со-
ответствующими инструкциями.

Обработка данных. Использовали стандартные ме-
тоды статистической обработки выборок варьирующих 
переменных  [18], а также элементы корреляционно- 
регрессионного анализа [19]. Вычислительные опера-
ции и графические построения выполняли с использо-
ванием приложения Microsoft Excel.

План исследований. Оценивали иммунологические 
свойства двух инактивированных эмульсионных вакцин: 

–  вакцина (НП) на основе антигена вируса 
НГП  Н5N1 штамма Ямал. Инфекционная активность 
вирусного материала до инактивации составляла 
9,6 lg   ЭИД50  / см3. Инактивированный материал содер-
жал 10 log2 ГАЕ/0,1 см3 (10 240 ГАЕ/см3). Испытывали об-
разцы, имеющие относительную концентрацию анти-
гена (D): 1; 1/25; 1/50 и 1/100;

– вакцина (ВП) на основе антигена вируса ВГП Н5N1 
штамма Приморский. Инфекционная активность 
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Таблица 1
Результаты контрольного заражения птиц вирусом ВГП подтипов Н5N1 и H5N8, 
иммунизированных вакцинами на основе вирусных антигенов НГП Н5N1 
штамма Ямал и ВГП Н5N1 штамма Приморский
Table 1
Results of challenge test of poultry immunized with the vaccines based on Н5N1 LPAI 
virus Yamal strain antigen and based on H5N1 HPAI virus Primorsky strain antigen 
using H5N1 and H5N8 HPAI virus

Индексы защиты и их линейные эквиваленты, установленные соответственно 
испытанным прививным дозам иммунизирующего антигена в препарате

Штамм-
пробойник

Иммуни-
зирующий 

антиген

Разведение 
антигена (D)

Индекс защиты 
(C = pr/n)*

Эквивалент 
индекса защиты
f = log (C/(1 – C)

ВГП Н5N1
штамм 

Приморский

НГП Н5N1
штамм Ямал

1 20/20 (‘С1 = 0,99)# 1,996

1/25 6/20 (C = 0,3) -0,368

1/50 5/20 (C = 0,25) -0,477

Контроль – 0/10 (С = 0) н/о

ВГП Н5N8
штамм КЧР

НГП Н5N1 
штамм Ямал

1 9/9 (C = 0,98) 1,690

1/25 9/9 (C = 0,98) 1,690

1/50 6/9 (C = 0,67) 0,308

1/100 5/9 (С = 0,56) 0,105

Контроль – 0/10 (С = 0) н/о

ВГП H5N8
штамм КЧР

ВГП Н5N1
штамм 

Приморский

1 10/10 (‘С = 0,98)# 1,690

1/25 8/10 (С = 0,80) 0,602

1/50 4/10 (C = 0,40) -0,176

1/100 2/10 (C = 0,20) -0,602

Контроль – 0/10 (С = 0) н/о

* С = pr/n, где pr – количество защищенных (выживших) особей;  
n – общее число птиц в данной группе; # условная оценка ‘С1 = (1 – 1/5n).
* С = pr/n, where pr – number of protected (survived) poultry;  
n – total number of poultry in group; # estimate ‘С1 = (1 – 1/5n).
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позволяющей прогнозировать значение "f для задавае-
мой величины lgD. Расчеты и графические построения 
выполняли с использованием приложения Excel. 

Приведенные на рисунке 1 регрессионные уравне-
ния были использованы для вычисления концентра-
ций антигенов (разведений D0), которые при  данных 

Анализ зависимости оценок иммунной защиты птиц 
от величины разведения антигена.  Исследовали связь 
между логарифмическими показателями испытанных 
разведений антигенов в составе вакцин (lgD) и эквива-
лентами индексов защиты (f ). Провели регрессионный 
анализ, задачей которого являлось построение модели, 

Таблица 2
Концентрации антигенов, обеспечивающих защиту 50% (D50) и 95% (D95) вакцинированных птиц, и соответствующие  
дозы ГАЕ (А50 и А95), установленные при данных условиях испытаний «иммунизирующий антиген × штамм-пробойник» 
Table 2
Antigen concentration conferring protection to 50% (D50) and 95% (D95) of vaccinated poultry and corresponding numbers  
of HAU (А50 and А95), determined under given testing conditions: immunizing antigen × challenge virus strain

Иммунизирующий антиген × штамм-пробойник lgD50* D50 А50** lgD95
# D95 А95

НГП Н5N1 штамм Ямал × ВГП Н5N1 штамм Приморский 1,283 D0/19,2 89 0,447 D0/2,8 609

НГП Н5N1 штамм Ямал × ВГП Н5N8 штамм КЧР 2,555 D0/359 5 0,828 D0/6,7 255

ВГП Н5N1 штамм Приморский × ВГП Н5N8 штамм КЧР 1,617 D0/41,4 21 0,459 D0/2,9 294

Расчеты концентрации антигенов проведены по уравнениям вида ‘f = k (lgD) – B,  
где ‘f – ожидаемая величина эквивалента индекса защиты для заданного lgD; k и B – регрессионные коэффициенты. 
* логарифм разведения цельного антигена для f50 = 0 (lgD50 = B/-k); 
** А = (0,5/3) × (A0/D), где А – количество ГАЕ в прививном объеме вакцины для данного разведения антигена (D) и количество ГАЕ 
в неразведенном антигене (A0); # логарифм разведения цельного антигена для f95 = 1,279 (lgD95 = (B – 1,279)/-k).
The antigen concentration was calculated using the following equation: ‘f = k (lgD) – B,  
where ‘f – expected equivalent of protection index for given  lgD; k and B – regression coefficients.
* logarithm of undiluted antigen dilution for f50 = 0 (lgD50 = B/-k); 
** А = (0.5/3) × (A0/D), where А – number of HAU in the vaccine inoculation volume for given antigen dilution (D) and HAU number in undiluted antigen (A0); 
# logarithm of undiluted antigen dilution for f95 = 1.279 (lgD95 = (B – 1.279)/-k).
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Рис. 1. Зависимость между испытанными разведениями антигенов (lgD) в составе вакцин и эквивалентами 
индекса защиты (f) иммунизированных птиц, установленных после контрольного заражения
Ось ординат пересечена в точке f = 0, соответствующей С = 0,5, т. е. 50% защиты. Показано положение 
экспериментальных оценок f по lgD. Приведены регрессионные уравнения вида ‘f = k (lgD) – B,  
где ‘f – ожидаемая величина эквивалента индекса защиты для заданного значения lgD;  
k и B – регрессионные коэффициенты. Показаны комбинации:  
1) антиген НГП Н5N1 штамм Ямал × вирус ВГП Н5N1 штамм Приморский;  
2) антиген НГП Н5N1 штамм Ямал × вирус ВГП Н5N8 штамм КЧР;  
3) антиген ВГП Н5N1 штамм Приморский × вирус ВГП Н5N8 штамм КЧР.

Fig. 1. Relationship between tested antigen dilutions (lgD) included  
in the vaccines and protection index equivalents (f ) of immunized poultry determined after challenge
The ordinate axis is crossed at the point f = 0, corresponding to C = 0.5,  
i.e. 50% protection. The positions of experimental estimates of f by lgD are shown. Regression equations  
of the form ‘f = k (lgD) – B are given, where ‘f is the expected equivalent of the protection index for given lgD;  
k and B are regression coefficients.
The following combinations are presented:  
1) Н5N1 LPAI virus Yamal strain antigen × Н5N1 HPAI virus Primorsky strain;  
2) Н5N1 LPAI virus Yamal strain antigen × Н5N8 HPAI virus KChR strain;  
3) Н5N1 HPAI virus Primorsky strain antigen × Н5N8 HPAI KChR strain.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Антиген вируса низкопатогенного гриппа птиц 

штамма Ямал подтипа H5N1 в составе инактивирован-
ной эмульгированной вакцины способен индуцировать 
выработку напряженного иммунитета у кур против вы-
сокопатогенного гриппа птиц. На основании результа-
тов, полученных в ходе проведенных исследований, 
были сделаны следующие выводы:

– инактивированная вакцина на основе антигена ви-
руса НГП Н5N1 штамма Ямал способна вызывать пере-
крестный иммунитет против вируса ВГП Н5N1 штамма 
Приморский. В эксперименте препарат был способен 
обеспечить протективный эффект у 100% вакциниро-
ванных птиц. Использованный в препарате антиген со-
держал против гетерологичного вируса 19,2 D50. Для за-
щиты 95% иммунизированной птицы прогнозируемая 
доза антигена в прививном объеме вакцины должна 
составлять не менее 609 ГАЕ;

–  инактивированная вакцина на основе антигена 
вируса НГП  Н5N1 штамма Ямал способна вызывать 
перекрестный иммунитет против вируса ВГП  Н5N8 
штамма КЧР. В эксперименте препарат был способен 
обеспечить протективный эффект у 100% вакциниро-
ванных птиц. Использованный в препарате антиген со-
держал против гетерологичного вируса 359 D50. Для за-
щиты 95% иммунизированной птицы прогнозируемая 
доза антигена в прививном объеме вакцины должна 
составлять не менее 255 ГАЕ;

–  инактивированная вакцина на основе антигена 
вируса ВГП Н5N1 штамма Приморский способна вызы-
вать перекрестный иммунитет против вируса ВПГ Н5N8 

 условиях испытаний обеспечивали защиту  50% 
(lgD50 = B/k) и 95% (lgD95 =  (B –  f95)/-k) вакцинирован-
ных птиц. Для установленных значений D50 и D95 были 
определены соответствующие дозы ГАЕ в прививном 
объеме вакцины (А50 и А95). Результаты проведенных 
расчетов представлены в таблице 2. 

Анализ зависимости эквивалентов индексов за-
щиты от напряженности поствакцинального гумо-
рального иммунитета. Оценкой напряженности 
пост вакцинального гуморального иммунитета считали 
средний логарифмический титр антител (log2 T), уста-
новленный соответственно известному f-показателю 
в группе вакцинированных птиц через 28 сут после 
иммунизации вакцинами с различными разведениями 
антигенов. Результаты, определенные для указанных 
условий, представлены в таблице 3.

Изучали связь между показателями гуморальной 
иммунной реакции  (log2  T) и  эквивалентами индек-
сов защиты (f ). Для построения модели связи в систе-
ме «log2 T – f» использовали регрессионный метод. По-
лученные результаты приведены на рисунке 2.

Приведенное уравнение вида

 "f = (0,598) log2 Т – 4,145 

позволило определить прогнозируемый титр анти-
тел, при котором ожидаемая защита вакциниро-
ванной птицы достигнет 95%  (f95  =  1,279). Иско-
мое значение составило log2  "Т95  =  (4,145  +  1,279)/ 
0,598  =  9,07, или  "Т  =  538. Границы доверительно-
го интервала (р = 0,05) указанной оценки составили 
8,67 ≤ log2"Т95 ≤ 9,60, или 407 ≤ "Т95 ≤ 776.

Таблица 3
Результаты РТГА с сыворотками крови, полученными 
от птиц, привитых вакцинами на основе антигена вируса 
НГП Н5N1 штамма Ямал и антигена вируса ВГП Н5N1 
штамма Приморский, и гомологичными антигенами
Table 3
HI tests of sera collected from poultry immunized 
with the vaccines based on Н5N1 LPAI virus Yamal strain 
antigen and Н5N1 HPAI virus Primorsky strain antigen 
against homologous virus antigens

Средние титры антител (log2 T, n ≥ 3), установленные соответственно 
испытанным антигенам и эквивалентам индексов защиты (f) птиц 

после контрольного заражения

Антиген log2 T f

НГП Н5N1 
штамм Ямал

10,1 ± 0,4 1,996

6,9 ± 0,4 -0,368

6,7 ± 0,5 -0,477

3,9 ± 0,6 -1,996

9,6 ± 0,5 1,690

7,9 ± 0,6 0,308

6,2 ± 0,4 -0,308

5,6 ± 0,4 -0,908

ВГП Н5N1 
штамм Приморский

9,8 ± 0,4 1,690

6,5 ± 0,5 0,000

5,6 ± 0,5 -0,176

5,2 ± 0,5 -0,954
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Рис. 2. Зависимость между средним логарифмическим титром 
антител (log2 Т) и эквивалентом индекса защиты (f) у птиц, 
иммунизированных вакциной на основе антигена вируса НГП H5N1 
штамма Ямал и вакциной на основе антигена вируса ВПГ Н5N1 
штамма Приморский
Ось ординат пересечена в точке f = 1,279, соответствующей 
С = 0,95, т. е. 95% защиты. Приведено регрессионное уравнение 
вида “f = (0,598) log2 Т – 4,145, где “f – ожидаемая величина эквивалента 
для заданного log2 Т. Пунктиром показаны границы доверительного 
интервала (р = 0,05) регрессии.

Fig. 2. Relationship between logarithmic mean antibody titre (log2 Т) and 
equivalent of protection index (f) in poultry immunized with vaccine based 
on Н5N1 LPAI Yamal strain antigen and Н5N1 HPAI Primorsky strain antigen 
The ordinate axis is crossed at the point f = 1.279, corresponding to С = 0.95, 
i.e. 95% protection. Regression equation of the form “f = (0.598) log2 Т – 4.145 is 
given, where “f – expected equivalent for given log2 Т. The dashed line shows the 
boundaries of the confidence interval (p = 0.05) of the regression.
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штамма КЧР. В эксперименте препарат был способен 
обеспечить протективный эффект у 100% вакциниро-
ванных птиц. Использованный в препарате антиген со-
держал против гетерологичного вируса 41,4 D50. Для за-
щиты 95% иммунизированной птицы прогнозируемая 
доза антигена в прививном объеме вакцины должна 
составлять не менее 294 ГАЕ;

–  протективный эффект испытанных инактивиро-
ванных вакцин связан с напряженностью гуморально-
го иммунитета птицы. Прогнозируемый титр антител, 
при котором ожидаемая защита вакцинированной 
птицы достигнет 95%, составил "Т95 = 538. Границы до-
верительного интервала (р = 0,05) указанной оценки 
имели вид 407 ≤ "Т95 ≤ 776. Показатель "Т95 может быть 
полезен для опосредованной оценки напряженности 
поствакцинального  иммунитета.
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Перспективы применения токсина Bacillus anthracis 
в терапии онкологических заболеваний

© Родионов А. П., Иванова С. В., Артемьева Е. А., Мельникова Л. А., 2022

РЕЗЮМЕ
Онкологические заболевания – одна из ведущих причин смертности домашних непродуктивных животных, а также людей во всем мире. Противо-
показания и побочные эффекты традиционных методов лечения рака актуализируют исследования, направленные на поиск новых способов борьбы 
с такого рода заболеваниями. Одним из перспективных методов лечения онкологии является применение компонентов бактериальных токсинов, в том 
числе токсинов возбудителя сибирской язвы – Bacillus anthracis. Летальный фактор – главный фактор вирулентности возбудителя сибирской язвы, пред-
ставляющий из себя цинк-зависимую металлопротеазу, субстратом которой являются внутриклеточные сигнальные пути MAPK, широко представленные 
в раковых клетках. Данный обзор сосредоточен на обсуждении опыта зарубежных исследователей по применению летального фактора Bacillus anthracis 
в терапии онкологических заболеваний. В работе представлены данные исследований, характеризующие структуру и функции летального фактора, 
отражающие результаты его воздействия на онкологические клетки как в составе токсина возбудителя сибирской язвы, так и в виде отдельной едини-
цы, раскрывающие его терапевтический потенциал. Анализ литературных источников продемонстрировал перспективность возможного применения 
летального фактора на таких видах онкологических заболеваний, как рак печени, легких, толстой кишки, груди, поджелудочной железы, яичников, 
простаты, желудка и нервной системы. Однако, несмотря на впечатляющие результаты, необходимы дальнейшие глубокие исследования в этом на-
правлении, касающиеся подбора оптимальных дозировок летального фактора, определения чувствительности к нему различных видов рака, изучения 
его воздействия на другие ткани организма и взаимодействия с иммунной системой в процессе терапии.

Ключевые слова: обзор, сибирская язва, Bacillus anthracis, рак, онкология, летальный фактор
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Prospects for the use of Bacillus anthracis toxin  
in cancer therapy

ОБЗОРЫ | ОБЩИЕ ВОПРОСЫ 
REVIEWS | GENERAL ISSUES

SUMMARY
Cancer is one of the major causes of death in pet animals and humans worldwide. The contraindications and side effects associated with conventional cancer therapies 
heighten the importance of research aimed at finding new ways to combat cancer. One of the promising methods for the treatment of oncological diseases is the 
use of components of bacterial toxins, in particular the toxins of Bacillus anthracis, the causative agent of anthrax. Lethal factor is the main virulence factor of the 
anthrax pathogen, which is a zinc-dependent metalloprotease, the substrate for which is intracellular MAPK signaling pathways widely present in cancer cells. This 
review focuses on discussing the experience of foreign researchers in the application of Bacillus anthracis lethal factor in cancer therapy. The paper presents data 
from the studies that characterize the structure and functions of the lethal factor, reflect the results of its application on cancer cells both as a part of anthrax toxin 
and as a separate unit, reveal its therapeutic potential. The analysis of literature demonstrated good prospects for the potential use of the lethal factor to combat 
such types of cancer as liver, lung, colon, breast, pancreatic, ovarian, prostate, stomach and nervous system cancers. However, despite the impressive results, further 
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ВВЕДЕНИЕ
Научные публикации последних лет свидетельству-

ют об увеличивающейся смертности домашних живот-
ных от онкологических заболеваний [1, 2], что делает 
данные патологии одной из наиболее актуальных про-
блем ветеринарной медицины [3].

Кроме того, онкологические заболевания  – одна 
из ведущих причин смертности людей во всем мире. 
В  2020  г., по подсчетам Всемирной организации 

здраво охранения, от данной патологии умерло 10 млн 
человек. Наиболее распространенными причинами 
смерти от онкологических заболеваний явились: рак 
легких  (1,8 млн), рак кишечника  (935 тыс.), рак пече-
ни (830 тыс.), рак желудка (769 тыс.), рак молочной же-
лезы (685 тыс.) [4].

Хотя традиционные методы лечения онкологиче-
ских заболеваний, включая лучевую терапию, химио-
терапию, хирургическое лечение, имеют широкое 
применение, они не лишены некоторых ограничений 
и побочных эффектов, ввиду чего исследователи про-
должают искать новые способы терапии данных забо-
леваний. На сегодняшний день специалисты занимают-
ся изучением методов иммунотерапии, криотерапии, 
молекулярной терапии (генная терапия, RNAi, CRISPR), 
применения апоптинов (селективные противораковые 
вирусные белки), трав и метаболитов растений [5–12].

В настоящее время одним из перспективных на-
правлений лечения онкологических заболеваний яв-
ляется использование компонентов бактериальных 
токсинов [13–15]. Не остались в стороне и исследова-
ния по применению в этом качестве токсинов возбу-
дителя сибирской язвы [16]. Сибирская язва – особо 
опасная инфекция, возбудителем которой является 
крупная грамположительная бактерия Bacillus anthracis. 
Заболевание широко распространено по всему земно-
му шару [17, 18]. Попадая в восприимчивый организм, 
возбудитель сибирской язвы секретирует два экзоток-
сина – летальный токсин (LeTx) и токсин отека (EdTx), ко-
торые обуславливают развивающиеся патологические 
процессы в макроорганизме [19]. В последние десяти-
летия по итогам подробного изучения механизмов дей-
ствия данных токсинов учеными была выдвинута идея 
исследовать возможность применения компонента 
LeTx B. anthracis – летального фактора (LF) – в качестве 
терапевтического средства при лечении онкологиче-
ских заболеваний [20].

Исходя из вышесказанного, целью работы стало 
проведение обзора актуальных исследований по при-
менению летального фактора токсина B. anthracis в те-
рапии онкологических заболеваний.

СТРУКТ УРА И ФУНКЦИЯ ЛЕТАЛЬНОГО 
ФАКТОРА B. anthracis
Летальный фактор (LF) – это секретируемый бакте-

рией компонент токсина, белок молекулярной массой 
90 кДа, кодируемый локусом lef на плазмиде pXO1 B. an-
thracis. Его кристаллическая структура состоит из 4 до-

in-depth research is needed in this area concerning selection of optimum doses of the lethal factor, determination of sensitivity of different types of cancer to it, 
investigation of its effects on other body tissues and interaction with the immune system during therapy.
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Рис. 1. Структура летального фактора B. anthracis [21]:
домен 1 – отвечает за взаимодействие с PA;  
домен 2 – ответственен за транслокацию LF через образуемую  
в мембране клетки пору;  
домен 3 – функционально активная субъединица;  
домен 4 – совместно с доменом 1 отвечает за взаимодействие с PA; 
активный сайт (обведен оранжевым пунктиром) – отображает 
расположение каталитического цинка (серая сфера)

Fig. 1. Structure of B. anthracis lethal factor [21]: 
domain 1 is responsible for interaction with PA;  
domain 2 is responsible for LF translocation through the pore  
formed in the cell membrane;  
domain 3 is a functionally active subunit;  
domain 4 is together with domain 1 responsible for interaction with PA;  
the active site (circled with an orange dotted line) displays catalytic zinc (gray sphere)
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бестимусных мышей подкожно вводили культуры кле-
ток меланомы SK-MEL-28 и M14-MEL в правую и левую 
дорсальную области спины. После приживления клеток 
в выросшие опухоли ежедневно инъецировали 2 мкг 
LeTx в течение трех дней. Было установлено, что после 
проведенной терапии опухоли некротизировались 
в среднем на 31,5–55,2%. Кроме того, при введении 
LeTx внутрь опухоли только с одной стороны опухоль 
на противоположной стороне также регрессировала, 
что отражает системное влияние LeTx (рис. 4) [27].

менов: домен 1 структурно аналогичен домену 4 и от-
вечает за взаимодействие с  рецепторсвязывающим 
компонентом токсина – протективным антигеном (PA). 
Домен 2 структурно связан с доменами 1 и 4 и отве-
чает за транслокацию через образуемую в мембране 
клетки пору. Домен 3 является активной каталитиче-
ской субъединицей, определяющей функциональную 
активность LF (рис. 1) [21].

В классическом варианте LF проникает в  клетку- 
мишень посредством транслокации через пору, соз-
даваемую PA. Для этого PA необходимо соединиться 
с рецепторами на поверхности клетки, которые пред-
ставлены мембранными белками I типа: TEM8 (tumor 
endothelium marker 8) и CMG2 (capillary morphogenesis 
protein 2). После чего LF начинает проявлять свое ток-
сическое действие на клетку (рис. 2) [22, 23].

В 1998 г. две независимые группы ученых иденти-
фицировали протеолитические субстраты LF, которы-
ми оказались сигнальные пути MAPK (mitogen-acti-
vated protein kinase) – группа мультифункциональных 
внутриклеточных сигнальных путей, контролирующих 
транскрипцию генов, ответственных за метаболизм, 
пролиферацию и  другие процессы, а  также играю-
щих решающую роль в онкогенезе раковых заболева-
ний [24, 25]. Данное открытие послужило толчком к по-
следующим исследованиям воздействия летального 
токсина B. anthracis на раковые клетки.

ИЗУЧЕНИЕ ДЕЙСТВИЯ LeTx B. anthracis 
НА КЛЕТКИ РАЗЛИЧНЫХ ВИДОВ РАКА
В 2001 г. группа ученых из США опубликовала ре-

зультаты воздействия LeTx B. anthracis на клетки фибро-
бластомы. Авторы установили, что воздействие LeTx на 
данные клетки в течение 48 ч приводило к ингибирова-
нию их пролиферации до 35%. После полученных по-
ложительных результатов N. S. Duesbery et al. изучили 
влияние LeTx на онкогенность in vivo с использовани-
ем модели бестимусных лабораторных мышей. Было 
установлено, что средняя масса опухолей в  группе 
животных, получавших ежедневную инъекцию LeTx 
в дозе 2 мкг в течение 5 дней, уменьшилась на 63% 
в сравнении с контрольной группой. Кроме того, было 
выявлено, что воздействие на опухоль LeTx ингибиро-
вало ее ангиогенез (рис. 3) [26].

Другой группой специалистов было проведено ис-
следование воздействия LeTx на клетки меланомы че-
ловека на модели лабораторных мышей [27]. Самкам 
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Рис. 4. Меланомы, удаленные из организма опытных 
мышей [27]: А – контрольная группа; В – опытная группа, 
получавшая 2 мкг LeTx B. anthracis в течение 72 ч

Fig. 4. Melanomas removed from laboratory mice [27]:  
А – control group; В – test group injected with 2 μg  
of B. anthracis LeTx during 72 hours

Рис. 3. Фибробластомы, удаленные из организмов 
опытных мышей [26]: A – контрольная группа;  
B – опытная группа, получавшая 2 мкг LeTx 
B. anthracis в течение 5 дней

Fig. 3. Fibroblastomas removed from laboratory 
mice [26]: A – control group; B – test group injected 
with 2 μg of B. anthracis LeTx during 5 days 

Рис. 2. Механизм проникновения токсина B. anthracis  
в клетку-мишень [23]. 
Секретированный возбудителем PA взаимодействует со специфичными ему 
рецепторами на поверхности клеток-мишеней. После чего под действием 
мембранной протеазы (фурина) происходит расщепление РА на два пептида 
(63 кДа и 20 кДа) с последующей олигомеризацией РА63 , встраиванием 
его в мембрану клетки и присоединением к нему LF или EF. Получившийся 
комплекс (PA + LF и/или PA + EF) проходит в цитоплазму посредством 
эндоцитоза. Внутри эндосомы на токсин действует кислая среда, которая 
способствует образованию олигомерного канала из РА63 в стенке эндосомы 
и дальнейшему выходу LF и/или EF в цитозоль клетки

Fig. 2. Mechanism of B. anthracis toxin penetration into the target cell [23]. 
PA secreted by the agent interacts with its specific receptors on the surface 
of target cells. Then PA is cleaved by membrane protease (furin) into two peptides 
(63 kDa and 20 kDa), with subsequent РА63 oligomerization, its insertion 
into the cell membrane and LF or EF attachment to it. The resulting complex 
 (PA + LF and/or PA + EF) enters the cytoplasm through endocytosis. When inside 
the endosome, the toxin is exposed to acidic environment, which facilitates the 
formation of РА63 oligomer channel in the endosome wall and subsequent LF  
and/or EF entry into the cell cytosol

A AB B
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организма, поскольку не  обладал специфичностью. 
Поэтому применение LeTx в исследованиях по терапии 
рака было ограниченно. Данный факт актуализировал 
исследования, направленные на  поиск возможных 
специфичных клеточных рецепторов, которые могли 
бы взаимодействовать с LF без посредничества РА. 

Изучение воздействия LeTx на клетки меланомы, 
фибро саркомы, рака почек и рака легких, проведен-
ного в  первом десятилетии XXI  века, показало воз-
можность значительного подавления роста раковых 
клеток [28–30]. Однако кроме уничтожения патологи-
ческих клеток LeTx повреждал и нормальные клетки 
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Рис. 5. Предполагаемый механизм действия LF B. anthracis на раковые клетки, 
экспрессирующие рецептор c-Met [5]: 
(1) α-субъединица рецептора c-Met располагается вне клетки, в то время как субъединица 
β представляет собой трансмембранный пептид, обладающий киназным доменом 
и местом стыковки для молекулы, которая участвует в клеточной передаче сигналов 
и биологической активности рецептора; (2) при связывании лиганда с рецептором c-MET 
домен тирозинкиназы подвергается окислительному фосфорилированию; (3) эффектор 
Grb2 (Growth factor receptor-bound protein 2 / Белок 2, связанный с рецептором фактора роста) 
связывается с фосфорилированной тирозинкиназой и фактором гуанинового обмена RAS SOS; 
(4) SOS способствует диссоциации GDP (guanosine diphosphate / гуанозиндифосфат) от Ras 
и присоединению GTP (guanosine triphosphate / гуанозинтрифосфат), тем самым активируя 
Ras; (5) Ras активирует Raf (белки, участвующие в передаче сигнала) и, в свою очередь, 
(6) фосфорилирует MEK с последующим фосфорилированием MAPK;  
LF расщепляет MEK и предотвращает дальнейшую передачу сигналов, необходимую 
для пролиферации, выживания и роста клеток

Fig. 5. Plausible mechanism of B. anthracis LF effect on cancer cells expressing c-Met receptor [5]:
(1) α-subunit of c-Met receptor is extracellular, while β-subunit is a transmembrane peptide possessing 
a kinase domain and a docking site for the molecule involved in cell signaling and receptor biological activity; 
(2) upon ligand binding to c-MET receptor, the tyrosine kinase domain undergoes oxidative phosphorylation; 
(3) Grb2 (growth factor receptor-bound protein 2) effecter binds to phosphorylated tyrosine kinase and RAS 
guanine exchange factor SOS; (4) SOS promotes dissociation of GDP (guanosine diphosphate) from Ras 
and attachment of GTP (guanosine triphosphate) and thereby activates Ras; (5) Ras activates Raf (proteins 
involved in signaling) and, in turn, (6) phosphorylates MEK, followed by phosphorylation of MAPK;  
LF cleaves MEK and prevents further signaling required for cell proliferation, survival and growth
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живания клеток. LF расщепляет MEK и предотвращает 
дальнейшую передачу сигналов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В настоящее время как в ветеринарной, так и в гу-

манной медицине онкологические заболевания явля-
ются одной из главных причин смерти, что демонстри-
рует актуальность исследований, направленных на 
поиски новых средств терапии данной патологии.

Результаты настоящего обзора литературы демон-
стрируют потенциал использования компонента токсина 
B. anthracis в качестве альтернативных терапевтических 
средств против онкологических заболеваний. Установ-
лено, что многие виды раковых клеток, в том числе рак 
печени, легких, толстой кишки, груди, поджелудочной 
железы, яичников, простаты, желудка и нервной систе-
мы, экспрессируют на своей поверхности специфичный 
для LF рецептор тирозинкиназы (c-Met). Взаимодействие 
c-Met и LF вызывает расщепление последним внутри-
клеточных сигнальных путей, ответственных за проли-
ферацию, рост и выживание клеток, что, в свою очередь, 
приводит к некротизации раковых опухолей.

Однако, несмотря на впечатляющие результаты ис-
следований по применению LF в терапии онкологиче-
ских заболеваний, необходимы дальнейшие глубокие 
исследования в этом направлении, касающиеся:

1) подбора дозировок LF, длительности и схемы его 
применения; 

2) определения чувствительности к нему различных 
видов рака, экспрессирующих c-Met in vitro и in vivo; 

3) изучения влияния LF на другие ткани организма 
в процессе терапии; 

4) изучения реакций иммунной системы при при-
менении LF.
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ВОЗМОЖНОСТЬ СПЕЦИФИЧНОГО 
ПРИМЕНЕНИЯ LF B. anthracis В ТЕРАПИИ 
ОНКОЛОГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ
В 2017 г. группой индийских ученых была проведе-

на работа, показавшая возможность проникновения LF 
в клетки, минуя связывание с РА, путем взаимодействия 
LF со специфичными клеточными рецепторами. За по-
казатель интенсивности взаимодействия ими было 
взято количество образующихся водородных связей 
и  количество свободной энергии, высвобождаемое 
при соединении белка с рецептором. В исследовании 
было установлено, что помимо естественного связыва-
ния с PA, количество водородных связей при котором 
равно  22 при значении свободной энергии -402,60, 
LF активно взаимодействует с рецептором HER3 (Hu-
man epidermal growth factor receptor 3) с 20 водород-
ными связями и свободной энергией, равной -260,00, 
и с рецептором c-Met (Hepatocyte growth factor recep-
tor), образуя 19  водородных связей при свободной 
энергии -773,96 [5]. В здоровом организме рецептор 
c-Met экспрессирует только стволовые клетки и клетки- 
предшественники, что позволяет им инвазивно расти, 
генерируя новые ткани у эмбриона, и регенерировать 
поврежденные ткани у взрослого. Однако при возник-
новении онкологического заболевания данный ре-
цептор начинает сверхэкспрессироваться на поверх-
ности раковых клеток [31, 32]. Рецептор c-Met активно 
экспрессируется на таких видах рака, как рак печени, 
легких, толстой кишки, груди, поджелудочной железы, 
яичников, простаты, желудка и нервной системы [5]. 
Полученные данные показали, что LF имеет сильную 
аффилированность с рецептором c-Met, что позволяет 
предполагать возможность его применения в терапии 
онкологических заболеваний, при которых данный ре-
цептор сверхэкспрессируется на раковых клетках.

Для подтверждения этого предположения авторы 
провели исследование действия  LF на пролифера-
цию опухолевых клеток молочной железы (пятому по 
смерто носности виду рака в мире). Было установлено, 
что при совместном инкубировании в течение 72 ч LF 
при дозировке 50 нг снижал пролиферацию опухоле-
вых клеток молочной железы в среднем на 28,0 ± 1,77% 
при полном отсутствии токсичного воздействия на 
клетки, чувствительные к LeTx [5]. Данное исследование 
показало, что существует возможность специфической 
терапии онкологических заболеваний LF B. anthracis 
при заболеваниях, характеризующихся экспрессией 
раковыми клетками рецептора c-Met.

В настоящее время предполагают, что механизм 
действия LF на онкологические клетки, экспрессиру-
ющие c-Met, выглядит следующим образом  (рис.  5). 
Взаимодействие лиганда (LF) с рецептором на поверх-
ности клетки  (c-Met) приводит к конформационным 
изменениям на  внутриклеточной части рецептора, 
что, в свою очередь, дает начало каскаду последова-
тельных реакций окислительного фосфорилирования. 
Рядом с цитоплазматической частью рецептора соби-
рается сигнальный комплекс из множества белков, ко-
торый активирует ГТФазу Ras. Ras связывает и активи-
рует киназу киназы MAPK/ERK (MAPK/ERK kinase kinase, 
или MEKK), главными компонентами которой являются 
белки семейства Raf. MEKK фосфорилирует и активиру-
ет киназу, представленную компонентами MEK. В свою 
очередь, MEK фосфорилирует MAPK, которая способ-
ствует передаче сигналов пролиферации, роста и вы-
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Исторически сложившееся неблагополучие по бе-
шенству на территории государств – участников СНГ об-
уславливается наличием природных очагов бешенства, 
разнообразием участников эпизоотического процесса 
и большим количеством восприимчивых животных. 

На территории граничащих между собой стран быв-
шего СССР существуют природные очаги бешенства, 
поддерживаемые дикими плотоядными животными, 
не признающими этих границ.

Авторы считают, что решение проблемы бешенства 
упирается в недостаточную изученность как фундамен-
тальных, так и прикладных вопросов, а также в органи-
зационные вопросы программного характера.

Монография включает большой объем современ-
ных научных данных, написана хорошим научным язы-
ком, иллюстрирована многочисленными авторскими 
таблицами, рисунками, фотографиями. Приведенные 
в книге материалы могут быть использованы учеными, 
занимающимися изучением проблем бешенства живот-
ных, студентами при прохождении профильных дисци-
плин в высших учебных заведениях и ветеринарными 
специалистами при профилактике и  ликвидации бе-
шенства как на территории России, так и в сопредель-
ных странах.

Бешенство как зооноз требует постоянного мони-
торинга, тесной координации действий ветеринарных 
и медицинских служб на национальном, региональном 
и международном уровнях, актуализации норматив-
ных документов. Оно входит в пятерку зоонозов, нано-
сящих наибольший экономический ущерб, и является 
постоянной угрозой для жизни человека и животных.

Профилактику и  контроль бешенства животных 
многие страны считают приоритетной задачей в каче-
стве важнейшей составной части своей деятельности. 
Подсчитано, что расходы на медицинскую помощь зна-
чительно выше, чем профилактические ветеринарные 
затраты.

Целью второго издания рецензируемой пере-
работанной и  дополненной монографии является 
актуализация современных взглядов по ряду вопро-
сов рабиологии (некоторые особенности этиологии, 
эпизоотология в современных условиях, мониторинг, 
диагностика, средства и методы борьбы с бешенством), 
основанная на научных работах, выполненных автора-
ми и сотрудниками ФГБУ «ВНИИЗЖ». Предоставлена 
информация, которая может быть адаптирована для 
будущих федеральных программ контроля бешенства 
в РФ и странах СНГ.

© Белоусов В. И., 2022
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ставителей рода лиссавирусов, выявляемых среди 
насекомоядных летучих мышей в Австралии, Европе 
и нашей стране.

Авторы монографии актуализировали последние 
достижения в области рабиологии и детально описа-
ли на основе современных рекомендаций ВОЗ, ВОЗЖ 
и ФАО некоторые вопросы профилактики и борьбы 
с  бешенством. В  издании представлены данные по 
этио логии, патогенезу, клиническому проявлению 
бешенства; дана с  учетом новых представлений со-
временная классификация возбудителей рода лисса-
вирусов, куда входит и классический вирус бешенства; 
широко освещены эпизоотологические данные по 
бешенству различных видов животных; прослежена 
эволюция и особенности проявления бешенства в со-
временных условиях.

Показана эпизоотическая обстановка по бешенству 
на территории России и в сопредельных странах (Фин-
ляндии, Польше, странах Балтии, Белоруссии, Украине, 
Казахстане, Монголии и Китае) за последние годы, опи-
саны методы борьбы и ликвидации болезни в странах 
СНГ. Приведены результаты эпизоотологического 
мониторинга бешенства у  животных на территории 

Монография «Бешенство животных» посвящена 
проблеме бешенства, которая и в XXI веке продолжает 
вызывать озабоченность ВОЗ, ВОЗЖ, ФАО. Заболева-
ние животных бешенством регистрируется более чем 
в 100 странах в различных частях мира. Вирус бешен-
ства относится к порядку Mononegavirales, семейству 
Rhabdoviridae, которое включает как минимум 10 родов, 
роду Lyssavirus.

Бешенством болеют различные виды млекопитаю-
щих, в том числе и продуктивные сельскохозяйствен-
ные животные. Заболевание является ярко выражен-
ным зоонозом. В странах, которые освободились от 
бешенства животных, заболевание считают эмерджент-
ным. К сожалению, в Российской Федерации и сопре-
дельных с ней странах бешенство животных продол-
жает регистрироваться. Вирус бешенства сохраняется 
среди представителей дикой фауны. Это связывают 
с активным антропогенным воздействием на биосферу, 
ускорением эволюционных процессов, обусловивших 
изменения как в макромире, т. е. у населяющих планету 
животных, так и в микромире.

Тревожным проявлением, в  связи с  изменением 
климатических условий, является расширение пред-

© Черных О. Ю., 2022
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плению достижений российских ученых в исследова-
нии бешенства животных.

Авторами в процессе аналитического изучения име-
ющихся литературных источников подчеркнута необ-
ходимость системной борьбы с бешенством и между-
народного сотрудничества. Предупреждение такой 
болезни, как бешенство, является важной задачей ве-
теринарной и медицинской науки.

Монография содержит большой объем научных 
данных фундаментального и прикладного характера, 
собственные аналитические обобщения и  выводы. 
Ее можно рекомендовать представителям ветери-
нарного и санитарно-эпидемиологического надзора, 
научным работникам, учащимся различного уровня 
(аспирантам, слушателям ФПК, студентам), специалис-
там, связанным с решением вопросов по профилакти-
ке и борьбе с бешенством, а также всему населению 
России для предупреждения заболевания животных 
и человека.

 России, дана оценка риска и экономического ущерба 
при бешенстве у животных, обозначена социальная 
значимость заболевания.

Рукопись содержит разделы о  достижениях со-
трудников ФГБУ «ВНИИЗЖ» по изучению полевых 
изолятов и  вакцинных штаммов вируса бешенства, 
использованию моноклональных антител, а  также 
о  научных разработках методик по выявление гено-
ма вируса бешенства в ПЦР, нуклеотидному секвени-
рованию и фило генетическому анализу. На их основе 
был разработан «Комплекс совместных действий го-
сударств – участников СНГ по профилактике и борьбе 
с бешенством на период до 2025 года», который был 
рассмотрен и утвержден Решением глав правительств 
Содружества Независимых Государств 1 июня 2018 г. 
в городе Душанбе.

Монография К. Н. Груздева, А. Е. Метлина «Бешен-
ство животных» вносит большой вклад в дело борьбы 
с заболеванием в нашей стране, способствует закре-
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под рисунком/графиком. Максимальное суммарное количество таблиц 
и рисунков в одной статье должно быть не более 5.

Оригиналы и копии присланных статей не возвращаются. Авторы должны 
гарантировать, что поданный материал не был ранее опубликован. 
Важным условием для принятия статей в журнал «Ветеринария сегодня» 
является выполнение всех вышеперечисленных требований редакции.

«Ветеринария сегодня» –  
это прекрасная возможность  
заявить о себе миру! 
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В ФГБУ «ВНИИЗЖ» издан сборник трудов

Труды Федерального центра охраны здоровья животных / ФГБУ «Федеральный центр охраны здоровья 
животных» (ФГБУ «ВНИИЗЖ»). – Т. 18. – М.: Первый том, 2022. – 820 с. ISBN 978-5-907612-13-6 

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

Вышел очередной том сборника «Труды Федерального центра ох-
раны здоровья животных» (том 18), в котором опубликованы материалы 
VI Международной научной конференции «Достижения ученых – в вете-
ринарную практику», посвященной 60-летию учреждения аспирантуры 
ФГБУ «ВНИИЗЖ». В работе конференции приняли участие ведущие ученые, 
специалисты в области ветеринарии, представители научных учреждений 
и высших учебных заведений России, Беларуси и Казахстана, свои доклады 
представили аспиранты и соискатели.

В научное издание вошли результаты оригинальных исследований 
по актуальным проблемам инфекционной патологии животных, биотех-
нологии, эпизоотологии, диагностики, профилактики и лечения болезней 
сельскохозяйственных, домашних и диких животных, а также птиц, рас-
смотрены вопросы безопасности и качества пищевых продуктов, продо-
вольственного сырья и кормов.

ФГБУ «Федеральный центр охраны здоровья животных» приглашает  
научных сотрудников, соискателей и аспирантов к сотрудничеству  
в рамках публикации своих работ в ежегодном сборнике  
«Труды Федерального центра охраны здоровья животных»!

Издание освещает фундаментальные 
и при кладные проблемы в следующих научных 
 облас тях:

 – ветеринарная вирусология  
и микробиология;
 – серологический  
и эпизоотологический мониторинг;
 – диагностика инфекционных  
заболеваний животных;
 – биотехнология;
 – средства специфической профилактики  
инфекционных заболеваний животных;
 – биобезопасность;
 – безопасность пищевой продукции и кормов.
К опубликованию принимаются научные 

и аналитические статьи, представляющие собой 
результаты завершенных исследований, обла-
дающие новизной, не публиковавшиеся ранее 
и соответствующие стандартам публикационной 
этики. Все материалы проверяются на соответ-
ствие тематике сборника и  требованиям к  на-
учному уровню, а также на отсутствие плагиата. 
Статьи публикуются после рекомендации рецен-
зента при положительном решении редколлегии. 

С ТРУК Т УРА ПРИНИМАЕМЫХ К ПУБЛИК АЦИИ С ТАТЕЙ:
1) УДК; 2) название статьи; 3) имя, отчество, фамилия авторов, место ра-

боты, город, страна, ORCID ID, e-mail; 4) резюме 200–250 слов; 5) ключевые 
слова; 6) благодарности/финансирование исследования; 7) для цитиро-
вания; 8) конфликт интересов; 9) для корреспонденции (ФИО полностью, 
ученая степень, научное звание, должность, адрес, электронная почта); 10) 
введение; 11) материалы и методы; 12) результаты и обсуждение; 13) вы-
воды или заключение; 14) список литературы (расположение источников 
в порядке их цитирования); 15) информация об авторах (ФИО полностью, 
ученая степень, научное звание, должность, город, страна).

Работа должна быть представлена в редакторе WORD, формат DOC, 
шрифт Times New Roman, размер шрифта – 12 пт, межстрочный интервал – 
одинарный, размер полей – по 2 см, отступ в начале абзаца – 1 см, форма-
тирование по ширине.

С 2010 года сборник включен в Российский индекс научного цити-
рования (РИНЦ). Электронные версии издания размещаются на  сайте  
https://elibrary.ru. Всем статьям присваивается DOI.

«Труды Федерального центра охраны здоровья животных» (том 19) 
будут опубликованы в декабре 2023 г.

КОНТАК ТНОЕ ЛИЦО: Никешина Татьяна Борисовна 
e-mail: nikeshina@arriah.ru
Телефоны: +7 (4922) 26-15-12, 26-17-65, 26-19-88, доб. 22-27


