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ЦЕЛИ И ОБЛАСТЬ (ТЕМАТИЧЕСКИЙ ОХВАТ)
Миссией издания является представление информации об основных направлениях развития 
российской и мировой ветеринарной науки и практики и привлечение внимания научной 
общественности к актуальным проблемам и инновационным разработкам в области ветеринарии.

Журнал ориентирован на ученых, занимающихся фундаментальными и прикладными исследованиями 
в области общей и ветеринарной вирусологии, эпизоотологии, иммунологии, микологии, 
митоксикологии, бактериологии, практикующих ветеринарных врачей и врачей ветеринарных 
лабораторий и государственных ветеринарных служб, преподавателей ВУЗов ветеринарной, 
биологической, медицинской направленностей, аспирантов и студентов ВУЗов и колледжей.

AIMS AND SCOPE
The mission of the publication is the delivery of information on basic development trends of veterinary 
science and practice and highlighting of vital issues and innovative developments in veterinary area for 
scientific community.

The journal is intended for scientists engaged in fundamental and applied research in the field of general 
and veterinary virology, epizootology, immunology, mycology, mitoxicology, bacteriology, as well as 
practicing veterinarians and doctors of veterinary labo ratories and state veterinary services, university-
level teachers for veterinary, biological, medical specializations, graduate and postgraduate students.
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изданий, в которых должны быть опубликованы основные научные результаты диссертаций 
на соискание ученой степени кандидата и доктора наук» о научным специальностям:

– 1.5.10 Вирусология (ветеринарные науки);

– 4.2.3 Инфекционные болезни и иммунология животных (ветеринарные науки).

Научный журнал «Ветеринария сегодня» включен в информационно-аналитическую систему 
РИНЦ, каталог журналов открытого доступа DOAJ, а также в список журналов, входящих 
в базу данных RSCI на платформе Web of Science, и международную базу данных EBSCO. 

Электронные версии журнала размещаются в полнотекстовом формате на сайте 
Научной электронной библиотеки (НЭБ) eLIBRARY.RU, в каталоге DOAJ  
и по адресу http://veterinary.arriah.ru/jour/index.

Scientific Journal “Veterinary Science Today” is included in the information analysis system – 
Russian Science Citation Index, Directory of Open Access Journals DOAJ,  
as well as in the Web of Science RSCI database and in the international database of EBSCO.

Full-text e-versions of the Journal are published on the website of the Scientific Electronic 
Library, eLIBRARY.RU, DOAJ, and http://veterinary.arriah.ru/jour/index. 
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В. В. Лавровский 
Федеральная служба по ветеринарному и фитосанитарному надзору (Россельхознадзор),  
Орликов переулок, 1/11, г. Москва, 107996, Россия 

Contribution of Federal Centre  
for Animal Health to Rosselkhoznadzor’s 
international mandate delivery 
Vasily V. Lavrovsky 
Federal Service for Veterinary and Phytosanitary Surveillance,  
1/11 Orlikov per., Moscow 107996, Russia 

РЕЗЮМЕ
В статье освещается история Федерального центра охраны здоровья животных, начало которой было положено 65 лет тому назад при создании 
Всесоюзного научно-исследовательского ящурного института. Основная научная тематика – профилактика и борьба с ящуром – была и остается 
главенствующей для учреждения. Современная история развития Федерального центра охраны здоровья животных неразрывно связана с реформой 
государственного управления в области сельского хозяйства в стране в 2000-х гг., когда в июле 2004 г. из структуры Министерства сельского хозяйства 
Российской Федерации была выделена Федеральная служба по ветеринарному и фитосанитарному надзору (Россельхознадзор) в виде самостоятельного 
федерального органа исполнительной власти с широкими полномочиями в сфере ветеринарного и фитосанитарного контроля и надзора. Основаниями 
для переподчинения Федерального центра охраны здоровья животных Россельхознадзору, исторически новому для России органу исполнительной 
власти, явились высокий международный авторитет научного центра и признанная на национальном и международном уровне квалификация его 
сотрудников в области заразных болезней животных. 

Ключевые слова: ВНИЯИ, ФГБУ «ВНИИЗЖ», Россельхознадзор, ящур, инфекционные болезни животных
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ABSTRACT
The paper covers the history of the Federal Centre for Animal Health, which started 65 years ago by the foundation of the All-Union Foot and Mouth Disease Research 
Institute. The main research area – FMD prevention and control – was and still remains the leading one for the Centre. The current history of the Federal Centre for 
Animal Health development is inextricably associated with the public administration reform in agriculture in 2000s, when the Federal Service for Veterinary and 
Phytosanitary Surveillance (Rosselkhoznadzor) spun off the Ministry of Agriculture of the Russian Federation as an independent executive authority with broad 
powers in the area of the veterinary and phytosanitary control and surveillance. The grounds for the re-subordination of the Federal Centre for Animal Health to the 
Rosselkhoznadzor, historically novel executive authority in Russia, included high international prestige of the Centre and nationally and internationally acknowledged 
qualification of its employees in the field of contagious animal diseases. 
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animal diseases
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импорте и экспорте путем контроля грузов на границе, 
а также подтверждения прослеживаемости и безопас-
ности продукции иностранного и российского проис-
хождения посредством лабораторно-аналитических 
методов;

– право представлять интересы Российской Феде-
рации в международных профильных организациях, 
таких как Всемирная организация здравоохранения 
животных (ВОЗЖ, ранее МЭБ), где заместители руково-
дителя службы на протяжении многих лет входят в со-
став руководящего совета, Международная конвенция 
по карантину и защите растений (МКЗР); право участия 
в работе Комиссии «Кодекс Алиментариус», учреж-
денной Продовольственной и сельскохозяйственной 
организацией ООН (ФАО), и Комитета по санитарным 
и фито санитарным мерам в торговле Всемирной тор-
говой организации (ВТО).

Фундаментальным принципом работы, который 
определяет эффективность деятельности Россель-
хознадзора, является применение контрольно-над-
зорных разрешительных и ограничительных мер при 
производстве и перемещении поднадзорных товаров 
исключительно на базе современных научных знаний 
и методов, положенных в основу международных ре-
комендаций (кодексов). 

Разумеется, что при таком подходе важной опорой 
Россельхознадзора в реализации новых задач стали 
подведомственные научно-исследовательские инсти-
туты – Всероссийский государственный Центр качества 
и стандартизации лекарственных средств для живот-
ных и кормов (ФГБУ «ВГНКИ»), Всероссийский центр 
карантина растений (ФГБУ «ВНИИКР») и, конечно, от-
метивший свой 65-летний юбилей Федеральный центр 
охраны здоровья животных (ФГБУ «ВНИИЗЖ»).

Основанием для переподчинения Россельхознад-
зору именно ФГБУ «ВНИИЗЖ» явился высокий между-
народный авторитет института, признанная на нацио-
нальном и международном уровне квалификация его 
сотрудников, наличие сложившейся школы подготовки 
научных кадров, серьезное методологическое и инфра-
структурное обеспечение деятельности, многолетний 
опыт практической работы по профилактике и борьбе 
с заразными болезнями животных в самых разных ре-
гионах России и СНГ, высокая результативность про-
филактических и карантинных мероприятий, опыт 
нормотворческой работы в ветеринарии. 

К моменту начала реформы госуправления у руко-
водства страны сформировалось четкое понимание 
необходимости государственной поддержки важней-
ших отраслей сельского хозяйства и регулирования 
внешней торговли продовольствием, которое реали-
зовалось в Федеральном законе «О развитии сельско-
го хозяйства» от 29.12.2006 № 264-ФЗ. В нем впервые 
российское государство заявило о своей прямой от-
ветственности за  обеспечение продовольственной 

Каждый юбилей – хороший повод подвести итоги, 
наметить новые планы, почтить память учителей и со-
ратников, которые создавали авторитет и славу ин-
ститута, поддержать новое поколение, вступающее на 
научную стезю в период непростых испытаний, пере-
живаемых нашей страной.

К счастью, еще живы талантливые ученые, которым 
в  60-е годы ХХ  века были поручены важные задачи 
по развитию отечественного животноводства и кото-
рые внесли огромный вклад в изучение природы ящу-
ра и других заразных заболеваний животных, методов 
их профилактики и лечения, заслужили благодарность 
и признание отечественных и зарубежных коллег. 

Охватить весь масштаб событий и свершений 
Федерального центра охраны здоровья животных 
(ФГБУ «ВНИИЗЖ») за 65 лет в одной статье невозмож-
но, поэтому остановимся на временном отрезке, часть 
которого происходила на моих глазах и при моем 
непосредственном участии в бытность советником 
по сельскому хозяйству в  Посольстве Российской 
Федерации в Канаде (2001–2005 гг.), затем в Постоян-
ном представительстве Российской Федерации при 
Европейском союзе (ЕС) и Евратоме  (2006–2013 гг.), 
а также начальником Управления Россельхознадзора 
по инспекционной работе в рамках международного 
сотрудничества и ВТО в сфере ветеринарии, помощ-
ником и советником руководителя Россельхознадзо-
ра по международной работе (с 2013 г. по настоящее 
время). 

Историю ФГБУ «ВНИИЗЖ» невозможно рассматри-
вать в  отрыве от  проблем, задач и достижений оте-
чественного сельского хозяйства, становления инду-
стриального животноводства, удовлетворения спроса 
населения страны на высококачественную животно-
водческую продукцию, выхода ее на мировые рынки. 

Развитие ФГБУ «ВНИИЗЖ» неразрывно связано с ре-
формой государственного управления в области сель-
ского хозяйства начала 2000-х годов, с  выделением 
в июле 2004 г. из структуры Министерства сельского 
хозяйства Российской Федерации новой Федеральной 
службы по ветеринарному и фитосанитарному надзо-
ру (Россельхознадзор) в виде самостоятельного феде-
рального органа исполнительной власти с широкими 
полномочиями в сфере ветеринарного и фитосанитар-
ного контроля и надзора. 

В соответствии с Положением о Россельхознадзоре 
ведомство получило уникальные полномочия в обла-
сти международного сотрудничества:

–  прямое взаимодействие с компетентными орга-
нами иностранных государств в области ветеринарии 
и фитосанитарии, в рамках которого ведомство имеет 
право осуществлять контрольно-инспекционные ме-
роприятия на территории других стран;

– предоставление государственных гарантий (серти-
фикатов) безопасности поднадзорной продукции при 
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В этой связи появилась возможность вкладывать 
серьезные средства в повышение квалификации ве-
теринарных кадров, улучшение методической, лабо-
раторной и информационно-аналитической работы, 
в капитальное строительство и приобретение совре-
менного оборудования для достижения эквивалент-
ности и подтверждения научной обоснованности 
своих действий по защите внутреннего рынка от суб-
сидированного и зачастую недоброкачественного 
импорта, с одной стороны, и убедительности гарантий 
безопасности отечественной экспортной сельско-
хозяйственной продукции – с другой, что сопровожда-
лось сближением национального законодательства 
с международным.

Следует подчеркнуть, что на всех этапах присоеди-
нения и членства в ВТО Россия добросовестно следо-
вала своим обязательствам, хотя звоночки о том, что ее 
интересы по развитию национального рынка, а уж тем 
более претензии на международные рынки партнеров 
на Западе не интересуют, звучали уже давно.

Так, в год образования Россельхознадзора произо-
шло присоединение к Евросоюзу 10 стран, большая 
часть из которых в  Восточной Европе (Прибалтика, 
Польша, Чехия, Словакия, Словения, Венгрия) пред-
ставляли собой важный экспортный рынок для  рос-
сийского продовольствия и  кормов. Евросоюз бес-
церемонно разорвал все имевшиеся между Россией 
и этими странами торговые соглашения, в том числе 
в сфере ветеринарии и фитосанитарии, без каких-либо 
условий и компенсаций (в то время как их получили 
США и Канада) за утрату рынков. В этом же году после 
крайне успешной для России поставки большой пар-
тии зерна в ЕС на экспорт после рекордного урожая 
2003–2004 гг. Евросоюз по сговору с США и Канадой 
ввел жесткую тарифную квоту на импорт «черномор-
ской» (читай: российской) низкобелковой (ее даже 
называли кормовой) пшеницы, после чего рекордов 
в торговле с ЕС больше не было. 

Несмотря на чувствительную зависимость России, 
в особенности крупных городов, от регулярного им-
порта мяса из ЕС, новорожденный Россельхознадзор 
сумел поставить Евросоюз на место, заставив после 
трехмесячного запрета на импорт всей животноводче-
ской продукции подписать Меморандум об условиях 
поставок из ЕС, после чего запустил широкую кампа-
нию по инспектированию предприятий стран  –  чле-
нов ЕС и согласованию новых двусторонних ветсерти-
фикатов. 

Большим разочарованием в справедливости 
«свободного рынка» и  универсальности междуна-
родных SPS-правил, но важным испытанием способ-
ности Россельхознадзора к отстаиванию интересов 
отечественного свиноводства в условиях членства 
в ВТО стал спор в арбитражном органе этой органи-
зации в 2014 г. по поводу правомочности российско-
го запрета на поставки свиноводческой продукции 
из Евро союза в Россию ввиду вспышек африканской 
чумы свиней (АЧС) в Литве, Польше, Латвии и Эстонии, 
рисков ее распространения на всю Западную Европу 
и заноса в Россию. 

Тогда на всех этапах ФГБУ «ВНИИЗЖ» обеспечивало 
экспертную поддержку, участвовало в инспекциях в зо-
нах поражения и в подготовке научного анализа риска 
распространения АЧС в Евросоюзе и ее заноса с терри-
тории ЕС в Российскую Федерацию. Как показало вре-

безопасности путем целенаправленного финансирова-
ния ведущих секторов аграрной экономики, в первую 
очередь животноводства и растениеводства. 

Разумеется, в процессе подготовки этих преоб-
разований активно заимствовался опыт ведущих 
аграрных стран мира  – США, Канады, Германии, Ве-
ликобритании, Франции, Нидерландов, Индии, стран 
Европейского союза.

К реформам подталкивал и взятый еще в 1995 г. курс 
на присоединение к ВТО, инициаторы которого обе-
щали существенные преимущества от равноправного 
торгового оборота российских товаров на  междуна-
родных рынках. 

Одной из причин, по  которой ведущие мировые 
экспортеры продовольствия настойчиво вовлекали 
Россию в ВТО, обещая ей свободный доступ на миро-
вые продовольственные рынки, были раздражающие 
их якобы избыточные требования национального 
ветеринарного законодательства при импорте, не-
смотря на неоспоримые конкурентные преимущества 
развитых стран, позволявшие им субсидировать экс-
порт и предлагать демпинговые цены на пресловутые 
«ножки Буша». 

Невзирая на серьезные экономические трудности, 
обусловленные трансформацией государственного 
устройства и адаптацией экономики к рыночным ус-
ловиям хозяйствования, необходимостью выплачивать 
внешние долги и поддерживать разорванные в резуль-
тате распада Советского Союза хозяйственные связи 
на пространстве СНГ, Российская Федерация вступила 
в ВТО в 2012 г. в качестве «развитой страны». Это озна-
чало отказ от множества торговых льгот и преферен-
ций, распространявшихся на большинство «развиваю-
щихся» учредителей и членов этого «торгового клуба», 
созданного в 1995 г., и в то же время весьма скромный, 
по сравнению, например, с развитыми странами – чле-
нами Организации экономического сотрудничества 
и развития (ОЭСР), уровень государственной поддерж-
ки (9 млрд долларов в 2012 г. и снижение до 4,4 млрд 
к 2018 г.), да и тех средств в то время в бюджете страны 
не было. 

Россия получила скромные возможности 
таможенно- тарифной защиты в  продовольственном 
секторе (особенно широко «распахнулись двери» для 
поставок живых свиней на убой, что оказало впослед-
ствии серьезное давление на отрасль). Тогда как раз-
вивающиеся страны Латинской Америки, Ближнего 
Востока, Индокитая, а также Индия, Турция, не говоря 
уже о странах Африки, до сих пор легко вводят запре-
тительные пошлины в десятки и даже сотни процентов, 
не стесняются заявлять, что это делается для защиты 
собственного производства и содействия занятости 
сельского населения. 

Справедливости ради следует признать, что в раз-
гар переговоров о присоединении к ВТО Россия плотно 
«сидела на игле» импортных поставок продовольствия 
и государственные механизмы поддержки сельского 
хозяйства запускались с большим трудом. 

В этих условиях полномочия использовать санитар-
ные и фитосанитарные меры защиты (благо «зеленая» 
и «желтая» корзины ВТО разрешали инвестировать 
в обеспечение безопасности продуктов) сделали Рос-
сельхознадзор важным игроком, регулирующим обо-
рот продовольствия на внешнем рынке, разумеется, 
при научном обосновании своих требований.
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рантирующую полную прослеживаемость продукции 
из зон, свободных от заболеваний, производит долж-
ное впечатление на потенциальных импортеров. 

Достаточно сказать, что к 2020 г. Россия стала нетто- 
экспортером продовольствия, а в 2023 г. экспортная 
выручка превысила 45 млрд долларов США, в том чис-
ле в связи с надежными гарантиями Россельхознадзора 
касательно безопасности экспортируемой продукции. 

Благодаря своим высоким компетенциям в  сфе-
ре профилактики и борьбы с  болезнями животных 
институт стал обязательным звеном в программах 
инспекций представителями иностранных ветслужб, 
а государственная поддержка экспорта животновод-
ческой продукции сделала такие визиты доступными 
для специалистов из  развивающихся стран, увидев-
ших в России достойного конкурента традиционным 
экспортерам, способного обеспечить конкурентные 
цены и безупречный уровень безопасности говядины, 
баранины, мяса птицы, пищевых яиц, молочной и рыб-
ной продукции. 

Подводя итоги, можно сделать вывод, что выбор, 
который сделал Россельхознадзор в 2004 г., включив 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» в число организаций, обеспечиваю-
щих научное сопровождение регулирующих мер и ис-
полнение новых полномочий службы, себя вполне 
оправдал. Во всяком случае, на всех важных этапах, ког-
да Россельхознадзор сталкивался с необходимостью 
менять подходы в своей работе и адаптироваться к из-
меняющимся внешним условиям, коллектив института 
оказывался на высоте, достойным тех сложных задач, 
которые выпадали на долю отрасли и страны за по-
следние 20 лет. 

Учреждение в системе Россельхознадзора подтвер-
дило свой высокий статус международного центра 
по вопросам защиты здоровья животных, о чем свиде-
тельствуют его многообразные и плодотворные внеш-
ние связи, признание деятельности международными 
организациями, такими как ВОЗЖ и ФАО, Российской 
академией наук, а также ведущими исследовательски-
ми центрами мира, востребованность высокоэффек-
тивной авторской продукции (вакцин, диагностикумов, 
тест-систем) далеко за пределами нашей страны.

За прошедшие 20 лет ФГБУ «ВНИИЗЖ» не только со-
хранило, но и приумножило свои традиционные ком-
петенции в сфере профилактики и борьбы с опасными 
болезнями человека и животных (разработка методов 
и средств борьбы), одновременно надежно выполняя 
функции ведущего информационно-аналитического 
центра, необходимого для успешного государственно-
го управления животноводством и рынком продукции 
животного происхождения на основе научно обосно-
ванных рекомендаций, новых научных фактов, точного 
и надежного прогноза развития эпизоотической ситу-
ации и немедленного реагирования на каждый случай 
возникновения заболеваний.

Институт стал главной базой и  отраслевым флаг-
маном в разработке и повсеместном использовании 
современных биотехнологий и  электронных инфор-
мационных систем, которые позволили объединить 
и  систематизировать колоссальный объем данных 
о происхождении и перемещении любой поднадзор-
ной животноводческой продукции в стране. 

На этой основе выстроена уникальная система ре-
гионализации территории страны по болезням живот-
ных, которая позволяет в режиме реального времени 

мя, научный прогноз, доказывающий справедливость 
озабоченности России возможностью распростране-
ния АЧС, полностью подтвердился. Африканская чума 
свиней распространилась в половине стран – членов 
ЕС и нанесла серьезный ущерб свиноводческой отрас-
ли Прибалтики, Польши, Германии, Румынии, Венгрии, 
Болгарии, Чехии, Словакии, Италии. К сожалению, на 
этапе разбирательства в арбитражном органе ВТО рос-
сийские оценки высокомерно отвергались из-за «не-
соответствия» европейским критериям вероятности 
угроз. 

Столкнувшись с манипулятивностью принципа 
highly likely без достаточных доказательств угроз или 
ущерба, сотрудники ФГБУ  «ВНИИЗЖ»  – разработчи-
ки системы оценки риска и ранжирования россий-
ских предприятий по  степени их ветеринарной без-
опасности в электронных информационных системах 
Россельхознадзора впоследствии взяли за правило 
отталкиваться от  фактической истории нарушений, 
допущенных предприятием в процессе деятельности, 
и вести его персональное досье. 

Параллельно при непосредственном участии 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» в это время развивался процесс укре-
пления торговых связей и гармонизация законода-
тельства стран Таможенного союза, его расширение 
и  преобразование в  Евразийский экономический 
союз с единым рынком (кстати, Евросоюз его создание 
в 2011 г. категорически не признал), а следовательно, 
с унифицированным, насколько это было возможно, 
ветеринарным и фитосанитарным регулированием. 

После государственного переворота на  Украине, 
присоединения Крыма к России (новые власти страны 
тогда проигнорировали полуторагодичные (в  2014–
2015 гг.) межправительственные переговоры, которые 
позволили бы среди прочего сохранить полноценные 
отношения надзорных служб и выгодную, в первую 
очередь для Украины, торговлю продовольствием 
с Россией), введения экономических санкций со сто-
роны США, ЕС, Австралии и Норвегии и ответного на-
ложения контрсанкций на экспорт ряда сельскохозяй-
ственных товаров из этих стран произошел разворот 
на рынки дружественных государств, запуск процесса 
импортозамещения продовольствия. Помимо актив-
ной работы на внутреннем рынке этот процесс сопро-
вождался серьезной переговорной и инспекционной 
работой с развивающимися странами, в первую оче-
редь Азии и Латинской Америки, где своевременная 
информационная поддержка и оценки рисков, выпол-
ненные сотрудниками института, позволили избежать 
дефицита мяса без ущерба ветеринарной безопасно-
сти России.

Оказавшись изолированной от давления экспорта 
субсидированного продовольствия из недружествен-
ных стран, Россия предприняла действенные меры 
по развитию собственного сельского хозяйства. На сме-
ну проблеме зависимости от импортного мяса пришла 
задача открывать экспортные рынки, вывозя излишки.

Устоявшаяся к  этому времени система контроля, 
обновленные лаборатории, современные предпри-
ятия, выстраивающие свой бизнес по рекомендациям 
и  при  тщательных проверках инспекторов Россель-
хознадзора, государственная регистрация предпри-
ятий, способных выполнять требования зарубежных  
стран, – все это, увязанное в единую информационную 
систему «ВетИС», управляемую из ФГБУ «ВНИИЗЖ» и га-
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государственной аккредитации и  международной 
системе сличительных испытаний достигается прием-
лемый уровень риска, укрепляется доверие к системе 
обеспечения безопасности в стране, снижаются риски 
введения в оборот фальсифицированной продукции 
по мошенническим схемам.

Несмотря на еще сохраняющиеся риски возникно-
вения отдельных очагов АЧС, гриппа птиц, ряда дру-
гих заболеваний, в целом эпизоотическая ситуация 
в стране остается контролируемой. Свидетельством 
тому является увеличение производства и потребле-
ния животноводческой продукции, стабильный уро-
вень государственной поддержки агарного сектора, 
а главное – продолжающийся рост частных инвести-
ций в молочное и мясное скотоводство, свиноводство, 
птицеводство, промышленную переработку, хране-
ние и ретейл. Развиваются процессы переработки 
и утилизации отходов животноводства, что, в свою 
очередь, благоприятно сказывается на безопасности 
 производства.

Люди, и потребители, и производители, доверяют 
службе и ее научному звену, это главный результат от-
метившего свой 65-летний юбилей ФГБУ «ВНИИЗЖ». 

Доклад был представлен на международной 
научно- практической конференции «Ветеринария 
в продовольственной и биологической безопасности», 
посвященной 65-летию ФГБУ  «ВНИИЗЖ» (г.  Владимир, 
7–8 декабря 2023 г.). 

 регулировать товарные потоки, в  том числе через 
государственную границу, с учетом постоянно обнов-
ляемых при участии сотрудников института сведений 
об  эпизоотической обстановке, изменениях ветери-
нарного законодательства, ведомственных инструкций 
и правовых ветеринарных норм.

Именно с развитием информационных систем и не-
прерывным получением объективной доказательной 
базы об эпизоотическом состоянии животноводческой 
отрасли и безопасности продукции животного проис-
хождения удалось совершить прорыв в деле приобре-
тения международных статусов благополучия по ряду 
опасных болезней, а главное – убедить в ходе много-
численных инспекций ведущих мировых импортеров 
в безопасности российской животноводческой про-
дукции, что уже в 2023 г., по оценкам Национальной 
мясной ассоциации, позволило довести ее экспорт 
до 2 млрд долларов США.

Знание и умение работать в информационных си-
стемах Россельхознадзора являются обязательными 
элементами организации производственного процесса 
и контроля для участвующих в цепочке производства 
и сбыта животноводческой продукции предприятий, 
позволяющими существенно уменьшить нагрузку 
на добросовестный бизнес. Важно подчеркнуть, что 
благодаря скоординированной работе Россельхоз-
надзора и его научных подразделений, унификации 
и стандартизации методик отбора и обработки проб, 
усовершенствованию лабораторного оборудования, 
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РЕЗЮМЕ
Молекулярно-эпизоотологические исследования являются важным инструментом регионального и глобального надзора за ящуром. Эти исследова-
ния базируются на постоянно прогрессирующих технологиях секвенирования нуклеиновых кислот и филогенетического анализа. Применение данных 
технологий позволило оценить генетическое разнообразие возбудителя ящура, изучить эволюцию вируса в регионах, энзоотичных по заболеванию, 
и отслеживать пути распространения эпизоотий и панзоотий ящура. Молекулярно-эпизоотологические исследования показали, что в пределах дав-
но известных семи серотипов вируса ящура существуют многочисленные топотипы (географические типы), генетические линии и сублинии. Обычно 
вирус ящура того или иного топотипа и генетической линии эволюционирует в пределах определенного ареала, периодически вызывая региональные 
эпизоотии. Однако за последние 30 лет случились две панзоотии ящура, охватившие несколько континентов. Первая панзоотия произошла в конце 
1990-х – начале 2000-х гг. и была обусловлена вирусом ящура О/ME-SA/PanAsia, а вторая, вызванная вирусом О/ME-SA/Ind-2001, началась в 2013 г. 
и продолжается до настоящего времени. Возникновение панзоотий ящура, вероятно, является следствием глобализации мировой экономики. В России 
ящур не энзоотичен, однако периодически регистрируются спорадические вспышки этой болезни. Молекулярно-эпизоотологические исследования 
показали, что эти вспышки вызваны заносом инфекции из соседних азиатских стран, главным образом из Китая. Вирус ящура, проникавший на терри-
торию Российской Федерации из других стран, характеризуется большим генетическим разнообразием и относится к трем серотипам, пяти топотипам 
и восьми генетическим линиям: O/Cathay, O/ME-SA/PanAsia, O/SEA/Mya-98, O/ME-SA/Ind-2001, O/ME-SA/unnamed, A/Asia/Iran-05, A/Asia/Sea-97, Asia1/V. 
Результаты молекулярно-эпизоотологических исследований учитываются при выборе вакцинных штаммов для профилактической вакцинации скота 
в зонах с высоким риском заноса ящура. Обзор составлен на основе анализа 68 источников.

Ключевые слова: обзор, вирус ящура, филогенетический анализ
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ABSTRACT
Molecular epidemiological studies are an important tool for regional and global surveillance of foot-and-mouth disease (FMD). These tests are based on constantly 
progressing technologies of nucleic acid sequencing and phylogenetic analysis. The use of these technologies made it possible to assess the genetic diversity of 
the FMD virus, to analyze the evolution of the virus in the enzootic regions, and track the pathways of FMD epizootic and panzootic spread. Molecular epidemio-
logical studies have shown that within the long-known seven serotypes of the FMD virus, there are numerous topotypes (geographical types), genetic lineages 
and sublineages. Usually, the foot-and-mouth disease virus of a certain topotype and genetic lineage evolves within a certain area, periodically causing regional 
epizootics. However, over the past 30 years, two FMD panzootics have occurred, invloving several continents. The first panzootic occurred in the late 1990s – early 
2000s and was caused by O/ME-SA/PanAsia FMDV, and the second, caused by O/ME-SA/Ind-2001 virus, began in 2013 and continues to the present. The emergence 
of FMD panzootics is probably a consequence of the economic globalization. FMD is not enzootic in Russia, but sporadic outbreaks of this disease are periodically 
reported. Molecular epidemiological studies have shown that these outbreaks are caused by the infection introduction from neighboring Asian countries, mainly 
from China. The FMD virus, which has come to the Russian Federation from other countries, is characterized by great genetic diversity and belongs to three serotypes, 
five topotypes and eight genetic lineages: O/Cathay, O/ME-SA/PanAsia, O/SEA/Mya-98, O/ME-SA/Ind-2001, O/ME-SA/unnamed, A/Asia/Iran-05, A/Asia/Sea-97, 
Asia1/V. The results of molecular epidemiological studies are taken into account when vaccine strains are to be selected for preventive vaccination of livestock in 
FMD high-risk areas. The review is based on the analysis of 68 literature sources.
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шающая способность этих методов была низкой, и они 
не нашли широкого применения. 

Революционным событием в молекулярной эпи-
зоотологии ящура стало применение технологий 
секвенирования и филогенетического анализа ну-
клеотидных последовательностей вирусного генома. 
В 1987 г. E. Beck and K. Strohmaier показали, что секве-
нирование и сравнительный анализ гена VP1 полевых 
изолятов вируса ящура, выделенных в очагах болезни, 
позволяют определять их происхождение [7]. В част-
ности, они установили, что 14 из 18 вспышек ящура 
в странах Западной Европы в период с 1964 по 1985 г. 
были обусловлены вакцинными штаммами. В боль-
шинстве случаев это было результатом применения 
противоящурных вакцин, содержащих не полностью 
инактивированный вирус, еще несколько вспышек 
могли произойти в результате утечки вируса с пред-
приятий по производству противоящурных вакцин. 
Немецкие исследователи предложили использовать 
секвенирование гена VP1 как стандартный инструмент 
диагностики, поскольку по сравнению с другими ме-
тодами позволяет наиболее точно устанавливать про-
исхождение и путь эпизоотий и обеспечивает возмож-
ность предупреждения последующих вспышек. E. Beck 
and K. Strohmaier предложили также запретить приме-
нение формалин-инактивированных противоящурных 
вакцин, поскольку они являются основным источником 
возбудителя ящура в Европе. После реализации этого 
предложения в Европе не было зарегистрировано ни 
одного случая поствакцинального ящура.

С конца 1980-х – начала 1990-х гг. анализ нуклеотид-
ных последовательностей стал широко применяться для 
характеристики полевых изолятов вируса ящура [8–28].

Первоначально для этих целей использовался ме-
тод так называемого прямого секвенирования РНК [29]. 
Он включал такие подготовительные к секвенирова-
нию этапы, как наработка вируса ящура в культуре 
клеток, очистка и концентрирование вируса и вирус-
ной РНК, в связи с чем метод был очень трудоемок 
и длителен. Кроме того, он позволял определять лишь 
130–150 нуклеотидных оснований гена VP1 вируса ящу-
ра. С середины 1990-х гг. для наработки генетического 
материала для секвенирования применяется поли-
меразная цепная реакция (ПЦР) [30, 31]. Применение 
ПЦР по-настоящему революционизировало техноло-
гию нуклеотидного анализа возбудителя ящура: время 
исследований сократилось с 1–2 недель до 1–2 дней, 
стало возможным определение нуклеотидных после-
довательностей полноразмерного гена  VP1 и даже 
полноразмерного генома вируса. Для секвенирования 
полного генома вируса ящура E. M. Cottam et al. с по-
мощью ПЦР амплифицировали 24 перекрывающихся 

ВВЕДЕНИЕ
Ящур – высококонтагиозная вирусная болезнь 

парно копытных животных, способная вызывать эпи-
зоотии и наносить большой экономический ущерб. 

Возбудителем болезни является безоболочечный 
РНК-содержащий вирус ящура, представитель рода 
Aphthovirus семейства Picornaviridae. Различают семь 
серотипов вируса: О, А, С, Азия-1, SАТ-1, SАТ-2 и SАТ-3.

В настоящее время болезнь распространена в Афри-
ке, Азии и некоторых частях Южной Америки и наносит 
серьезный экономический ущерб сельскохозяйствен-
ному сектору этих регионов. Для стран, свободных от 
ящура, сохраняется опасность заноса болезни из не-
благополучных регионов.

Ящур отличается очень динамичной и сложной 
эпизоотологией. Вирус ящура быстро эволюциониру-
ет, постоянно возникают новые генетические и анти-
генные варианты вируса, которые могут преодолевать 
иммунитет вакцинированных животных и вызывать 
вспышки болезни. Это значительно осложняет борьбу 
с заболеванием и определяет необходимость постоян-
ного мониторинга разнообразия вируса ящура в при-
роде и своевременной разработки новых вакцинных 
препаратов, адаптированных к появляющимся линиям 
вируса.

Глобальный эпизнадзор за ящуром осуществляется 
сетью референтных лабораторий Всемирной органи-
зации здравоохранения животных и Продовольствен-
ной и сельскохозяйственной организации ООН (ВОЗЖ/
ФАО) по ящуру [1], главной задачей которых является 
отслеживание появления новых вариантов вируса ящу-
ра с измененными генетическими и антигенными свой-
ствами, против которых существующие вакцины могут 
оказаться неэффективными. Важным инструментом 
надзора является молекулярно-генетический анализ 
вируса ящура.

ИСТОРИЯ РАЗВИТИЯ МЕТОДОВ 
МОЛЕК УЛЯРНОЙ ЭПИЗООТОЛОГИИ
Молекулярная эпидемиология/эпизоотология как 

научное направление возникло на  стыке эпидемио-
логии/эпизоотологии, молекулярной биологии и по-
пуляционной генетики и стало мощным инструментом 
надзора за вирусными болезнями [2].

Исторически первые попытки использования лабо-
раторных методов в эпизоотологических исследовани-
ях ящура были связаны с применением серологических 
тестов. Несколько позднее стали использоваться такие 
биохимические методы, как электрофорез в поли-
акриламидном геле структурных белков вируса ящура 
и олигонуклеотидное картирование вирусного генома 
с использованием РНКазы Т1 [3, 4, 5, 6]. Однако разре-
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Америка), WA (Западная Африка), ЕА-1 (Восточная Аф-
рика-1), ЕА-2 (Восточная Африка-2), ЕА-3 (Восточная Аф-
рика-3), ЕА-4 (Восточная Африка-4) и два исчезнувших 
топотипа из Индонезии: ISA-1 и ISA-2 [37, 38, 39].

Вирус ящура типа А дифференцируют на 3 топотипа: 
Euro-SA (Европа и Южная Америка), Asia (Азия) и Africa 
(Африка). В пределах каждого из этих трех топотипов 
выявлено очень большое генетическое разнообразие 
вируса. 

Существование в пределах серотипов А и О единых 
топотипов для Европы и Южной Америки объясняется 
тем, что ящур этих двух типов был занесен в 19-м веке 
на Американский континент из Европы.

Вирус ящура типа Азия-1 значительно менее разно-
образен на генетическом уровне, чем другие серотипы. 
Все известные изоляты типа Азия-1 формируют един-
ственный топотип Asia. Knowles N. J. and Samuel A. R. объ-
ясняют относительно низкое генетическое разнообразие 
вируса ящура типа Азия-1 более поздним происхождени-
ем этого типа либо же тем, что вирус типа Азия-1 прошел 
естественный отбор, в результате которого в природе 
циркулирует только один топотип этого вируса [34]. 

Вирус ящура серотипа  С не выявляется c  2004  г. 
и в настоящее время считается исчезнувшим. Ранее 
считалось, что вирус этого типа, подобно серотипам А 
и О, был завезен в Южную Америку из Европы. Однако 
результаты молекулярно-биологических исследований 
позволили британским исследователям из Института 
Пирбрайта сделать предположение, что вирус сероти-
па С впервые возник в Южной Америке, дивергировав 
от вируса типа А, приблизительно в 1870 г. [40]. Позднее 
из Южной Америки этот серотип попал в Европу, а из 
Европы распространился в Африку и Азию. Именно 
возникновением в  Южной Америке исследователи 
объясняют низкую приспособленность серотипа  С 
к экологическим условиям других континентов, кото-
рая не позволила ему широко распространиться и уко-
рениться в Cтаром Cвете. 

Типы SАТ-1, SАТ-2 и SАТ-3 классифицируют на  13   
(с I по XIII), 14 (с I по XIV) и 5 (с I по V) топотипов соот-
ветственно [37, 38, 39].

фрагмента вирусного генома  [32]. Дальнейший про-
гресс в полногеномном секвенировании вируса был 
связан с использованием технологии NGS (next-gener-
ation sequencing) [33].

ИЗУЧЕНИЕ ГЕНЕТИЧЕСКОГО РАЗНООБРАЗИЯ 
ВИРУСА ЯЩУРА 
Во Всемирной референтной лаборатории по ящуру 

(Пирбрайт, Великобритания) и в региональных рефе-
рентных лабораториях  ВОЗЖ/ФАО по ящуру создан 
внушительный банк нуклеотидных последовательно-
стей гена VP1 полевых изолятов вируса ящура из раз-
ных стран. Анализ этой базы данных позволил оценить 
уровень генетического разнообразия возбудителя, 
определить картину эволюции вируса в регионах, где 
он энзоотичен, и отслеживать пути распространения 
эпизоотий ящура. 

Молекулярно-биологические исследования показа-
ли, что существует несколько уровней генетического 
разнообразия вируса ящура: типы, топотипы, гене-
тические линии, сублинии. Деление возбудителя на 
типы полностью соответствует его распределению на 
серотипы, то есть на генетическом уровне, так же как 
и на антигенном, различают семь групп вируса, опре-
деляемых как типы: A, O, С, Азия-1, SАТ-1, SАТ-2 и SАТ-3. 
Типы отличаются друг от друга на 30–50% по первич-
ной структуре гена VP1 [34].

В пределах каждого серотипа A.  R.  Samuel 
and N. J. Knowles [35] выявили географические типы, 
которые они назвали топотипами. Уровень нуклеотид-
ных различий гена VP1 между топотипами составля-
ет 15–20%. Очевидно, что топотипы сформировались 
в результате относительно обособленной эволюции 
вируса ящура в определенных географических реги-
онах. На рисунке показаны современные экосистемы, 
или пулы вируса ящура. Деление возбудителя ящура 
на топотипы в целом соответствует делению ареала 
вируса на пулы [36].

В пределах типа  О различают 11  топотипов: Ca-
thay (Китай), SEA (Юго-Восточная Азия), ME-SA (Ближ-
ний Восток и Южная Азия), Euro-SA (Европа и Южная 
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Рис. Экосистемы (пулы) вируса ящура [1]

Fig. FMDV pools [1]
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Панзоотия ящура, обусловленная вирусом O/ME-
SA/PanAsia, не ограничилась Азией. В сентябре 2000 г. 
ящур типа О впервые был зарегистрирован в Южно-
Африканской Республике. Вспышка имела место не-
подалеку от  порта Дурбан. Предполагают, что забо-
левшие свиньи питались пищевыми отходами с судна, 
прибывшего из Азии. В феврале 2001 г. паназиатский 
штамм вируса ящура был занесен в Великобританию, 
где вызвал опустошительную эпизоотию. В ходе ее лик-
видации было уничтожено 6,5 млн животных, а прямой 
и косвенный ущерб для страны составил около 8 млрд 
фунтов стерлингов. Из Великобритании ящур попал 
в Ирландию, Францию и Нидерланды [45].

Еще одна панзоотия ящура, но несколько меньших 
масштабов, началась в 2013 г. Она была вызвана виру-
сом генетической линии O/ME-SA/Ind-2001 и охватила 
весь Азиатский континент и Северную Африку. Впервые 
этот вирус был выявлен в Индии в 2001 г. [45]. К 2009 г. 
он широко распространился на территории Индостана, 
дивергировав при этом на несколько сублиний: a, b, c, 
d и е. В 2009 г. вирус О/ME-SA/Ind-2001 впервые вышел 
за пределы своего первоначального ареала и вызвал 
вспышку в Иране. Начиная с 2013 г. распространение 
этого вируса приобрело характер панзоотии: он стал 
причиной обширных эпизоотий в  Северной Афри-
ке и на Ближнем Востоке в 2013–2014 гг.  [46, 47, 48], 
в Юго-Восточной Азии в 2015 г. [49] и Восточной Азии 
в 2016–2017 гг. [50].

Используя нуклеотидные последовательности 
гена VP1 (n  =  424) и  полного генома (n  =  74) изоля-
тов вируса ящура О/ME-SA/Ind-2001 из разных стран, 
K. Bachanek-Bankowska et al. [50] применили филодина-
мический и филогеографический подходы для деталь-
ного отслеживания глобального распространения дан-
ного вируса. В частности, было показано, что вспышки 
ящура в странах Ближнего Востока и Северной Африки 
в 2013–2015 гг. являлись результатом пяти независи-
мых заносов вируса сублинии О/Ind-2001d из Индоста-
на, а вспышки в Саудовской Аравии в 2016 г. – резуль-
тат двух независимых заносов уже другой сублинии 
 О / Ind-2001е.

Начиная с 2015 г. началось распространение воз-
будителя генетической линии О/ME-SA/Ind-2001 в вос-
точном от  Индостана направлении: из  Бангладеш 
во  Вьетнам, а  затем в  Лаос был занесен вирус суб-
линии d, а сублиния е через Мьянму была занесена 
в 2016 г. в Таиланд и Вьетнам. После этого вирус субли-
нии  О / Ind-2001е вызвал эпизоотию ящура в Восточной 
Азии, охватившую Китай, Южную Корею, Монголию 
и Забайкальский край РФ. 

В декабре 2021 г. вирус О/ME-SA/Ind-2001 вызвал 
вспышку ящура в Оренбургской области РФ, а в январе 
2022 г. – в Республике Казахстан [51].

Таким образом, панзоотия, обусловленная вирусом 
ящура О/ME-SA/Ind-2001, имела много общего с преды-
дущей, вызванной вирусом O/ME-SA/PanAsia: обе эти 
генетические линии зародились на Индийском субкон-
тиненте (Бангладеш, Бутан, Индия и Непал), в обоих слу-
чаях распространение болезни происходило сначала 
в западном направлении (на Центральную и Западную 
Азию), и только потом возбудители были занесены 
в Юго-Восточную и Восточную Азию. Оба вируса проде-
монстрировали способность быстро распространяться 
в регионах, где энзоотичны другие генетические ли-
нии вируса ящура типа О, а также проникать в  страны, 

Открытие топотипов возбудителя и ареалов их оби-
тания легло в основу современной стратегии глобаль-
ной борьбы с ящуром, которая предполагает объеди-
нение неблагополучных по заболеванию стран в семь 
региональных альянсов (по количеству пулов вируса 
ящура) и координацию на региональном уровне вы-
полнения национальных дорожных карт по прогрес-
сивному контролю за ящуром [41].

Возбудитель ящура в пределах каждого топотипа не-
прерывно эволюционирует, что приводит к появлению 
новых генетических линий вируса, которые вытесняют 
ранее существовавшие линии. Некоторые генетиче-
ские линии после появления довольно быстро исчеза-
ют, другие же способны циркулировать в своих пулах 
длительное время. Дивергенция вируса в пределах 
таких «долгоживущих» генетических линий приводит 
к возникновению сублиний. Например, к 2021 г. в пре-
делах генетической линии вируса ящура А/Иран-05  
различали 17  сублиний, а для линии O/PanAsia-2 – 
8 суб линий [42].

Было установлено, что генетические линии вируса 
ящура эволюционируют с очень похожей скоростью, 
оцениваемой в среднем в 1,3 × 10–2 нуклеотидных за-
мен/сайт/год (минимальный и максимальный диапазон 
1,1 × 10–2 – 1,4 × 10–2). Данные результаты указывают на 
то, что изменения вируса ящура происходят по стро-
гим молекулярным механизмам, и это в значительной 
степени неизменно среди различных серотипов [42].

ИЗУЧЕНИЕ РАСПРОСТРАНЕНИЯ  
ПАНЗООТИЙ ЯЩУРА
Обычно вирус ящура того или иного топотипа 

и генетической линии эволюционирует в  пределах 
определенного ареала (пула), периодически вызывая 
региональные эпизоотии. Однако за последние 30 лет 
случились две панзоотии ящура, охватившие несколь-
ко континентов. 

Молекулярно-эпизоотологические исследования 
позволили детально отследить пути распростране-
ния самой масштабной за всю историю наблюдений 
панзоотии ящура, которая была обусловлена вирусом 
генетической линии O/ME-SA/PanAsia. Впервые этот 
вирус был выделен в очагах ящура в северной части 
Индии в 1990 г. С 1991 по 1997 г. он распространился 
на другие штаты страны, а в 1998 г. вышел за пределы 
Индии и вызвал вспышки ящура в Бахрейне, Иране, 
Иордании, Кувейте, Ливане, Сирии, Саудовской Ара-
вии и  Йемене. В  1999  г. продолжилось распростра-
нение паназиатского вируса на Ближнем Востоке 
(вспышки в Израиле, Турции и Объединенных Араб-
ских Эмиратах), а также началось его стремительное 
продвижение в восточном от Индостана направлении: 
в мае 1999 г. в Китае были зарегистрированы первые 
вспышки ящура, вызванные данным вирусом, а уже 
в  июне возбудитель генетической линии O/ME-SA/  
Pan Asia был выявлен в Тайване. В конце 1999 г. панази-
атский вирус попал в Мьянму, Таиланд, Вьетнам, Лаос 
и к апрелю 2000 г. регистрировался во всех странах 
континентальной Юго-Восточной Азии. В марте 2000 г. 
паназиатский штамм вызвал вспышки ящура в Южной 
Корее и Японии, а в апреле – в Монголии и Примор-
ском крае Российской Федерации (РФ). Необходимо 
отметить, что до этого данные территории Восточной 
Азии были благополучны по ящуру в течение многих 
десятилетий [34, 43, 44].
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A/Iran-05, O/PanAsia-2 и Asia1/Sindh-08, они показали, 
что для пула 3 ключевую роль играет циркуляция ви-
руса ящура в Пакистане, Иране и Афганистане. Именно 
в этих странах зарождаются новые варианты (линии) 
вируса, и эти три страны являются первичным источ-
ником ящура для Западной и Центральной Азии. Фило-
генетические реконструкции выявили три главных 
особенности трансграничного распространения ви-
руса ящура в пуле 3: 1) непрерывный обмен вирусами 
между Пакистаном, Афганистаном и Ираном, вероятно, 
приводит к образованию взаимосвязанных популяций; 
2) ключевую роль Ирана как центра распространения 
вируса на запад и 3) однонаправленную миграцию ви-
руса ящура из Ирана в Турцию. Эта пространственная 
схема распространения в регионе вируса ящура явля-
ется общей для всех его серотипов. 

В 20-м столетии регион Западной и Центральной 
Азии (пул 3) оказывал решающее влияние на ситуа-
цию по ящуру в России, однако в 21-м веке главным 
источником ящура для РФ стал пул 1, включающий 
Восточную и Юго-Восточную Азию. Это объясняет-
ся кардинальным изменением ситуации по  ящуру 
в этом регионе. Большинство стран Восточной Азии 
на протяжении 20-го столетия оставались относи-
тельно благополучными по ящуру: Япония – c 1908 г., 
Корея – с 1934 г., Дальний Восток РФ – с 1964 г., Мон-
голия  – с  1973  г.  [43]. В  значительной степени это 
благополучие определялось буферной ролью Китая, 
который отделял эти страны от Юго-Восточной Азии, 
где энзоотичен ящур типов О и А. В самом Китае, ве-
роятно, исторически был энзоотичен только вирус 
ящура  O/Cathay. Этот вирус обладает уникальной 
особенностью – он способен вызывать клиническое 
заболевание только у свиней [58]. Вероятно, именно 
отсутствие в  Китае возбудителя ящура, способного 
поражать рогатый скот, обеспечивало благополучие 
по ящуру Монголии, Кореи, Японии и Дальнего Вос-
тока России на протяжении 20-го века [59].

Глобализация и экономическое развитие КНР приве-
ли к изменению ситуации. В конце 1990-х гг. в КНР был 
занесен и получил широкое распространение вирус 
ящура O/ME-SA/PanAsia, который в 2000 г. с террито-
рии Китая попал в Южную Корею, Японию, Монголию 
и Приморский край РФ. 

В 2005–2006 гг. сначала в Китае, а затем в России 
(Амурская область, Приморский край, Хабаровский 
край, Читинская область), Монголии и Северной Ко-
рее были зарегистрированы многочисленные вспышки 
ящура типа Азия-1. Вирус, вызвавший эту эпизоотию, 
всего на  1,11–1,74% отличался по первичной струк-
туре гена  VP1 от  индийских изолятов 1980–1981  гг. 
и не имел близких родственников среди современных 
ему изолятов [60, 61]. Наиболее вероятной причиной, 
объясняющей чрезвычайно близкое родство изолятов 
2005–2006 и 1980–1981 гг., является применение в КНР 
вакцины на основе индийского штамма [61, 62]. 

В 2009–2010 гг. Восточную Азию практически одно-
временно охватили две эпизоотии, вызванные вируса-
ми ящура A/Asia/Sea-97 и О/SEA/Mea-98. Обе эти гене-
тические линии энзоотичны в странах Юго-Восточной 
Азии. В 2009 г. вирус A/Asia/Sea-97 вышел за пределы 
своего естественного ареала и вызвал вспышки ящура 
в шести провинциях Китая, а в январе 2010 г. был за-
несен в Южную Корею [63]. В 2013 г. с территории КНР 
этот вирус попал в Забайкальский край и Амурскую 

в норме свободные от ящура [50]. Возникновение этих 
панзоотий ящура, вероятно, является следствием гло-
бализации мировой экономики.

РЕГИОНАЛЬНЫЕ ЭПИЗООТИИ ЯЩУРА 
В ПУЛАХ 1 И 3
Панзоотии ящура, охватывающие всю Азию и тем 

более несколько континентов, – довольно редкое со-
бытие. Большинство эпизоотий ящура не выходят за 
пределы своего регионального резервуара  – пула. 
Региональные эпизоотии возникают вследствие появ-
ления антигенно измененных вариантов вируса ящура, 
которые способны преодолеть ранее сформировав-
шийся популяционный иммунитет [52]. 

На ситуацию по ящуру в РФ оказывают влияние эпи-
зоотии ящура в пулах 1 (Восточная и Юго-Восточная 
Азия) и 3 (Западная и Центральная Азия).

В Западной и Центральной Азии (пул 3) самые мас-
штабные региональные эпизоотии были обусловлены 
вирусом генетических линий A/Iran-05, O/PanAsia-2 
и Asia1/Sindh-08.

Вирус ящура линии A/Iran-05 впервые был выявлен 
в Иране в 2003 г. В 2005 г. он широко распространился 
в этой стране, а затем вызвал эпизоотию, охватившую 
Турцию, Афганистан, Пакистан, Бахрейн, Саудовскую 
Аравию, Иорданию, Ирак. Спорадические вспышки 
ящура, вызванные этим вирусом, регистрировались 
в Израиле, Ливане, Кувейте. Вирус ящура A/Iran-05 вы-
теснил с Ближнего Востока ранее циркулировавшие 
там линии A/Iran-96 и A/Iran-99 и доминирует в этом 
регионе до настоящего времени. За это время вирус 
дивергировал на  множество сублиний. Некоторые 
сублинии (например, Iran-05BAR-08) получили широ-
кое распространение, тогда как другие (например, 
Iran-05ARD-07 и Iran-05EZM-07) регистрировались только 
в одной стране (Турции). Вирус сублинии Iran-05BAR-08 
был занесен в  2009  г. в  Ливию, а  в  2010  г.  – в  Еги-
пет [53, 54, 55, 56, 57].

Вирус ящура O/ME-SA/PanAsia-2 является дери-
ватом генетической линии O/ME-SA/PanAsia, полу-
чившей распространение в Западной и Центральной 
Азии в конце 1990-х  гг. Как самостоятельная линия 
O/ME-SA/Pan Asia-2 была впервые зарегистрирована 
в Иране в 2006 г. В 2007 г. вирус этой линии был занесен 
в Турцию, Афганистан, Пакистан, Саудовскую Аравию, 
Израиль, а затем и в другие страны Ближнего Восто-
ка. В 2011 г. вирус из Турции попал в Болгарию. Вирус 
ящура O/ME-SA/PanAsia-2 доминирует в пуле 3 с 2007 г. 
За это время он дивергировал на несколько сублиний, 
наибольшее распространение из которых получила 
сублиния  PanAsia-2SIS-10 [55, 56, 57]. В 2010 г. вирус этой 
сублинии вышел за пределы Западной Азии и вызвал 
вспышки ящура в Ливии и Болгарии [56].

Еще одна масштабная региональная эпизоотия 
ящура в Западной и Центральной Азии была обуслов-
лена вирусом Asia1/Sindh-08. Впервые он был выявлен 
в 2008 г. в Пакистане, откуда распространился в Аф-
ганистан, Иран, Ирак, Бахрейн и Турцию. Вирус Asia1/
Sindh-08 вытеснил из пула 3 другие генетические линии 
типа Азия-1 и доминирует в этом регионе до настояще-
го времени [55, 56, 57].

В 2021 г. A. Di Nardo et al. [42] реконструировали эво-
люционную историю и пространственную динамику 
ящура в Западной и Центральной Азии (пул 3) за по-
следние 20 лет. Обобщив историю генетических линий 
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ми и антигенными свойствами, против которых суще-
ствующие вакцины могут оказаться неэффективными. 
Выявление генетических линий и  вариантов вируса 
ящура с измененными антигенными свойствами по-
зволяет оперативно разрабатывать против них новые 
вакцинные препараты. Выполняя свои международные 
функции, ФГБУ «ВНИИЗЖ» проводит изучение молеку-
лярно-генетических и антигенных свойств эпизооти-
ческих изолятов возбудителя ящура, ответственных за 
вспышки ящура в РФ, Центральной Азии и Закавказье. 
В ФГБУ «ВНИИЗЖ» молекулярно-генетическими метода-
ми охарактеризованы эпизоотические изоляты вируса 
ящура, вызвавшие вспышки болезни в России, странах 
СНГ и в Монголии в период с 1995 по 2022 г. [51, 59, 62,  
64, 65, 66, 67, 68].

Проведенные исследования показали, что вспышки 
ящура в постсоветской России были вызваны заносом 
из неблагополучных азиатских стран вируса, принад-
лежащего к различным серотипам, топотипам и гене-
тическим линиям (табл. 1). Так, из Китая в различные 
регионы РФ происходил занос вируса ящура O/Cathay,  
O/ME-SA/PanAsia, O/SEA/Mya-98, O/ME-SA/Ind-2001, 
Asia1, A/Asia/Sea-97. Вспышки ящура на Северном Кав-
казе в  2013  г. были вызваны заносом из  Закавказья 
вируса A/Asia/Iran-05, а занос вируса O/ME-SA редкой 
неклассифицированной группы из Центральной Азии 
вызвал вспышки ящура в  Республике Башкортостан 
в 2017 г. В 2021 г. на территорию РФ из Казахстана был 
занесен вирус O/ME-SA/Ind-2001. Таким образом, ре-
зультаты проведенных в ФГБУ «ВНИИЗЖ» исследований 
свидетельствуют о большом генетическом разнообра-
зии вируса ящура, попадающего в РФ из других стран. 

Филогенетический анализ изолятов вируса, ответ-
ственных за вспышки ящура в Закавказье (Армении 
и Грузии) и Центральной Азии (Казахстане, Киргизии, 
Таджикистане, Узбекистане), показал, что они относят-
ся к генетическим линиям, в  разные периоды доми-
нировавшим в пуле 3: O/ME-SA/Iran-01, A/Asia/Iran-96,  
O/ME-SA/PanAsia, Asia1/VI, Asia1/II, A/Asia/Iran-05,  
O/ME- SA/PanAsia-2, Asia1/Sindh-08, A/Asia/G-VII (табл. 2). 
В 2011–2013 гг. в восточных областях Казахстана регис-
трировались вспышки ящура, вызванные заносом 
из Китая вируса генетических линий O/ME-SA/PanAsia 
и A/Asia/Sea-97. В 2022 г. из Китая в Казахстан был за-
несен вирус O/ME-SA/Ind-2001.

Вспышки ящура в Монголии были вызваны вирусом, 
ответственным за эпизоотии ящура в пуле 1:  O / ME-SA/
PanAsia, O/SEA/Mya-98, A/Asia/Sea-97, O/ME-SA/ Ind-2001.

В рамках работы сети референтных лабораторий 
ВОЗЖ/ФАО по ящуру ФГБУ  «ВНИИЗЖ» осуществляет 
обмен информацией о полевых изолятах вируса ящу-
ра, вызвавших вспышки болезни в различных регионах 
мира. Полученные в ФГБУ «ВНИИЗЖ» нуклеотидные по-
следовательности гена VP1 и полных геномов изоля-
тов возбудителя, ответственных за вспышки болезни 
в России, странах СНГ и в Монголии, были использова-
ны для отслеживания путей распространения глобаль-
ных и региональных эпизоотий, вызванных вирусом  
O/ME-SA/PanAsia, Asia1/II, Asia1/V, O/SEA/Mya-98, A/Asia/
Sea-97, O/ME-SA/Ind-2001 [42, 43, 47, 50, 60, 61].

Результаты молекулярно-эпизоотологических ис-
следований, проводимых в ФГБУ «ВНИИЗЖ», учитыва-
ются при выборе вакцинных штаммов для изготовле-
ния препаратов для профилактической иммунизации 
скота в зонах с высоким риском заноса ящура.

 область РФ, а также в Монголию [64]. Вирус О/SEA/Mea-98  
в  2010  г. вызвал еще более масштабную эпизоотию 
в  Восточной Азии: вспышки ящура, обусловленные 
этим штаммом, были зарегистрированы в Китае, Корее, 
Японии, Монголии и Забайкальском крае РФ [63, 65].

С  2016  г. в  Китае распространился вирус ящура   
O/ME-SA/Ind-2001, который с территории КНР был за-
несен в Россию, Монголию и Южную Корею [50].

Таким образом, если еще 25 лет назад в Китае был 
энзоотичен только вирус ящура O/Cathay, то в насто-
ящее время на территории этой страны циркулирует 
возбудитель еще четырех генетических линий: O/ME-
SA/PanAsia, О/SEA/Mea-98, O/ME-SA/Ind-2001 и A/Asia/
Sea-97. Это обусловливает высокий риск заноса ящура 
из Китая в Россию.

МОЛЕК УЛЯРНО-ЭПИЗООТОЛОГИЧЕСКИЕ 
ИССЛЕДОВАНИЯ ЯЩУРА В РФ
В РФ филогенетические исследования вируса ящура 

проводятся в ФГБУ «ВНИИЗЖ» (г. Владимир), который 
имеет статусы Региональной референтной лаборато-
рии ВОЗЖ по ящуру для стран Восточной Европы, За-
кавказья и Средней Азии и Референтного центра ФАО 
по ящуру. С 2005 г. ФГБУ «ВНИИЗЖ» участвует в работе 
сети референтных лабораторий ВОЗЖ/ФАО по ящуру, 
задача которых – осуществление глобального надзора 
за ящуром, а именно отслеживание появления новых 
вариантов вируса ящура с измененными генетически-
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Таблица 1
Характеристика вируса, вызвавшего вспышки ящура в РФ  
в период с 1995 по 2021 г.
Table 1
Characteristics of the virus responsible for FMD outbreaks  
in the Russian Federation in 1995–2021

Год Регион
Вирус 

(тип/топотип/
генетическая линия)

1995 Московская область O/Cathay

2000 Приморский край O/ME-SA/PanAsia

2004 Амурская область O/ME-SA/PanAsia

2005–2006 Амурская область, Приморский край, 
Хабаровский край, Читинская область Asia1/V

2010–2011 Забайкальский край O/SEA/Mya-98

2012 Приморский край O/ME-SA/PanAsia

2013

Кабардино-Балкария,  
Карачаево-Черкесия, 
Краснодарский край;

Забайкальский край, Амурская область

A/Asia/Iran-05

A/Asia/Sea-97

2014
Приморский край;

Забайкальский край
O/SEA/Mya-98

O/ME-SA/PanAsia, A/Asia/Sea-97

2016 Забайкальский край O/ME-SA/Ind-2001

2017 Республика Башкортостан O/ME-SA/unnamed

2018 Забайкальский край O/ME-SA/PanAsia

2019
Приморский край, Хабаровский край;

Забайкальский край
O/SEA/Mya-98

O/ME-SA/Ind-2001

2020 Забайкальский край O/SEA/Mya-98

2021 Оренбургская область O/ME-SA/Ind-2001
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Тридцатипятилетний опыт молекулярно-эпизоо-

тологических исследований ящура свидетельствует 
о том, что филогенетический анализ нуклеотидных по-
следовательностей вирусного генома является эффек-
тивным инструментом надзора за ящуром как в рамках 
отдельных стран, так и в глобальном масштабе. Надзор 
за ящуром, в ходе которого отслеживается появление 
новых вариантов вируса с измененными генетически-
ми и антигенными свойствами, позволяет оперативно 
разрабатывать против них новые вакцинные препара-
ты, что значительно повышает эффективность контро-
ля за ящуром.

Использование молекулярно-биологических мето-
дов позволило значительно продвинуться в понимании 
эпизоотологии ящура, что имеет важное значение для 
разработки наиболее эффективных стратегий борьбы 
с ним. Открытие топотипов вируса ящура и ареалов 
их обитания легло в основу современной стратегии 
глобальной борьбы с заболеванием, которая предпо-
лагает объединение неблагополучных по ящуру стран 
в семь региональных альянсов (по количеству пулов 
вируса) и координацию на региональном уровне вы-
полнения национальных дорожных карт по прогрес-
сивному контролю за ящуром. 
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Таблица 2
Характеристика вируса, вызвавшего вспышки ящура в странах СНГ и в Монголии 
в период с 1996 по 2022 г.
Table 2
Characteristics of the virus responsible for FMD outbreaks in the CIS countries 
and Mongolia in 1996–2022

Год Страна
Вирус

(тип/топотип/
генетическая линия)

1996 Армения O/ME-SA/Iran-01

1997 Грузия O/ME-SA/Iran-01

1998 Армения A/Asia/Iran-96

1999 Грузия A/Asia/Iran-96

2000 Армения, Грузия Азия-1, O/ME-SA/PanAsia

2000–2002 Монголия O/ME-SA/PanAsia

2001 Грузия Asia1/VI

2001 Киргизия, Таджикистан O/ME-SA/PanAsia

2003 Таджикистан, Узбекистан Asia1/II

2004 Киргизия, Таджикистан Asia1/II

2004 Монголия O/SEA/Mya-98

2005 Монголия Asia1/V
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РЕЗЮМЕ
Вирус гриппа D впервые был обнаружен и идентифицирован в 2011 г. Его аминокислотная последовательность примерно на 50% идентична аминокис-
лотной последовательности вируса гриппа С, что предполагает наличие общего предка у обоих патогенов. Основной резервуар вируса гриппа D – крупный 
рогатый скот. Установлено участие данного возбудителя в комплексе респираторных болезней крупного рогатого скота. Вирус вызывает у телят заболева-
ние легкой и умеренной степени тяжести и реплицируется как в верхних, так и в нижних отделах дыхательных путей, способствуя возникновению бронхо-
пневмонии. Возбудитель гриппа D передается контактным и воздушно-капельным путем на короткие расстояния, имеет высокую частоту передачи 
и может усиливать действие других патогенов. На сегодняшний день вакцин или специфического лечения не существует. Агент способен размножаться 
и передаваться при прямом контакте в организме хорьков и морских свинок, являющихся суррогатными моделями для изучения человеческого гриппа, 
а также в культурах высокодифференцированных эпителиальных клеток дыхательных путей человека hAEC. В настоящее время определены пять гене-
тических групп вируса гриппа D, циркулирующих в популяциях крупного рогатого скота и свиней во всем мире, что может способствовать генетической 
рекомбинации между различными штаммами. Возбудитель обладает зоонозным потенциалом и, если произойдет резкое изменение его патогенности 
для человека, может явиться серьезной проблемой для общественного здравоохранения. Сообщалось о высоком уровне серопозитивности к вирусу 
среди персонала животноводческих ферм в США и Италии. В доступной литературе нет данных о циркуляции возбудителя гриппа D на территории Россий-
ской Федерации. Необходимы исследования, направленные на изучение этого нового вируса, а также проведение мониторинга распространения и цир-
куляции патогена в нашей стране для понимания его роли в комплексе респираторных заболеваний крупного рогатого скота и зоонозного потенциала. 

Ключевые слова: обзор, вирус гриппа D, крупный рогатый скот, комплекс респираторных заболеваний, генетические линии, зоонозный потенциал
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ABSTRACT
The influenza D virus was first detected and identified in 2011. The overall amino acid sequence of influenza D virus shares approximately 50% identity with that of 
influenza C virus, suggesting that both viruses had a common ancestor. Cattle is considered to be the primary natural reservoir for influenza D virus. The involvement 
of this virus into the bovine respiratory disease complex has been confirmed. The virus causes mild to moderate disease in calves and replicates in both the upper and 
lower respiratory tracts, promoting bronchopneumonia. The influenza D virus can be transmitted by contact or aerosol over short distances, has a high transmission 
rate and can potentiate the effects of other respiratory pathogens. There are currently no vaccines or specific treatment for influenza D virus. This virus can replicate 
and be transmitted by direct contact in ferrets and guinea pigs, which are surrogate models of human influenza infection, as well as in well-differentiated human 
airway epithelial cells (hAECs). Currently five distinctive lineages of influenza D virus have been identified, co-circulating in worldwide bovine and pig populations 
that may facilitate genetic re-assortment between different viral strains. The virus has a zoonotic potential, and if its pathogenicity for humans changes, its impor-
tance for public health will be great. Very high seropositivity rates among persons working with cattle in the USA and Italy have been reported. There is no data 
in the available literature on the circulation of the influenza D virus in the Russian Federation. Research is needed to study this new virus, as well as monitoring of 
the virus spread and circulation in our country to understand its role in bovine respiratory disease complex and its zoonotic potential.

Keywords: review, influenza D virus, cattle, respiratory disease complex, genetic lineages, zoonotic potential
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комитет по таксономии вирусов  (ICTV) классифици-
ровал этот вирус как вид Influenza D virus нового рода 
Deltainfluenzavirus семейства Orthomyxoviridae. Даль-
нейшие исследования показали, что основным ре-
зервуаром IDV является КРС [11, 12]. Специфические 
антитела к вирусу были также обнаружены у лошадей, 
мелких жвачных животных, диких свиней, буйволов, 
верблюдов и людей, особенно у тех, кто контактиро-
вал с КРС [10, 13, 14, 15, 16], что не исключает широкого 
спектра хозяев и распространение от КРС к человеку 
или другим видам животных. 

В данном обзоре представлена информация о по-
следних достижениях в изучении IDV, распространен-
ности вируса и его роли в комплексе респираторных 
заболеваний КРС.

ХАРАКТЕРИСТИКА ВИРУСА ГРИППА D
Вирус гриппа D – оболочечный вирус с сегменти-

рованным геномом, состоящим из  одноцепочечной 
отрицательно заряженной РНК, разделенной на семь 
фрагментов. У IDV, также как и у ICV, отсутствует ней-
раминидаза. Вирионы имеют диаметр 80–120  нано-
метров [17]. Сегментированный геном IDV кодирует де-
вять белков [18]. Три самых меньших сегмента содержат 
полимеразы PB2, PB1 и P3, которые необходимы для 
репликации и синтеза вирусной мРНК. Четвертый сег-
мент кодирует гликопротеин слияния гемагглютин ин-
эстеразу (hemagglutinin-esterase-fusion, HEF), который 
способствует проникновению вируса в клетки, а также 
является основной мишенью для вируснейтрализу-
ющих антител. Более широкий клеточный тропизм 
вируса гриппа  D по сравнению с  вирусом гриппа  С 
обус ловлен наличием у  белка HEF  IDV рецепторсвя-
зывающего кармана, что позволяет связываться с раз-
личными молекулами клеточной поверхности [19, 20]. 
Пятый сегмент кодирует нуклеопротеин (NP), который 
образует вирусный рибонуклеопротеиновый ком-
плекс [19]. Шестой сегмент кодирует матриксные бел-
ки M1 и M2, выстилающие вирусную мембрану изнутри 
и формирующие ионные каналы [21]. Седьмой сегмент 
содержит неструктурные белки NS1 и NS2, которые уча-
ствуют в нейтрализации клеточного иммунного ответа, 
активированного интерфероном, и опосредуют ядер-
ный экспорт рибонуклеопротеина [22].

Вирусы гриппа выработали различные стратегии 
продуцирования вирусных белков для  максимального 

ВВЕДЕНИЕ
Комплекс респираторных болезней крупного рога-

того скота является одним из наиболее экономически 
значимых многофакторных заболеваний, поражаю-
щих преимущественно молодняк крупного рогатого 
скота (КРС) во всем мире. Патогенами, наиболее часто 
вызывающими респираторные патологии, являются 
вирусы инфекционного ринотрахеита, вирусной диа-
реи – болезни слизистых оболочек, респираторно-син-
цитиальной инфекции, парагриппа-3, коронавирусной 
инфекции КРС, бактерии Pasteurella multocida (P. multo-
cida), Mannheimia haemolytica (M. haemolytica), Mycoplas-
ma bovis (M. bovis), Histophilus somni (H. somni) [1, 2, 3, 4].

Крупный рогатый скот считался невосприимчивым 
к вирусам гриппа до  открытия вируса гриппа  D (In-
fluenza D virus, IDV). Этот вид был идентифицирован 
как новый этиологический агент комплекса респира-
торных заболеваний КРС [3]. Интерес к IDV растет, что 
подчеркивает необходимость изучения глобального 
воздействия, которое может иметь этот новый вирус, 
поражающий в основном  КРС, хотя существует ши-
рокий спектр других видов, которые могут выступать 
в качестве хозяев.

Возбудители гриппа – РНК-содержащие вирусы, от-
носящиеся к  семейству Orthomyxoviridae, в  котором 
выделяют четыре монотипных рода, классифицирую-
щиеся на основе антигенных различий между их ну-
клеопротеиновыми (NP) и матриксными (М) белками: 
Alphainfluenzavirus, Betainfluenzavirus, Gammainfluenza-
virus и Deltainfluenzavirus, каждый из  которых имеет 
по одному виду – Influenza A virus (IAV), Influenza В vi-
rus (IBV), Influenza С virus (ICV) и Influenza D virus (IDV). 
Известно, что вирусы гриппа A, B и C вызывают респи-
раторные заболевания у человека [5]. 

В отличие от других типов вируса гриппа, поражаю-
щих широкий спектр млекопитающих и птиц и вызыва-
ющих эпидемии и пандемии, резервуаром возбудителя 
гриппа D служит КРС, однако не исключена его цирку-
ляция среди других видов млекопитающих [3, 6, 7, 8, 9].

Впервые IDV выделили в 2011 г. от больной свиньи 
с  тяжелыми респираторными симптомами в  штате 
Оклахома (США), примерно на 50% он был идентичен 
человеческому  ICV, поэтому сначала его считали но-
вым подтипом этого вируса [10]. Впоследствии были 
установлены генетические, антигенные и биологиче-
ские различия [11]. В августе 2016 г. Международный 

Acknowledgements: The study was funded from the budget as part of the fulfillment of state task No. 0533-2021-0018 (Siberian Federal Scientific Centre 
of Agro-BioTechnologies, Russian Academy of Sciences).

For citation: Koteneva S. V., Glotov A. G., Glotova T. I., Nefedchenko A. V. Influenza D virus in cattle (review). Veterinary Science Today. 2024; 13 (1): 20–26.  
https://doi.org/10.29326/2304-196X-2024-13-1-20-26

Conflict of interests: Glotov A. G. is a member of the editorial board of the “Veterinary Science Today” journal since 2020, but was not involved into the decision 
making process related to this article publication. The manuscript has passed the review procedure accepted in the journal. The authors did not declare any other 
conflicts of interests.

For correspondence: Tatyana I. Glotova, Dr. Sci. (Biology), Professor, Chief Researcher, Laboratory of Biotechnologies – Diagnostic Center, Institute of Experimental 
Veterinary Science of Siberia and the Far East, Siberian Federal Scientific Centre of Agro-BioTechnologies, Russian Academy of Sciences, Krasnoobsk 630501, 
Novosibirsky District, Novosibirsk Oblast, Russia, e-mail: t-glotova@mail.ru 

ОБЗОРЫ | БОЛЕЗНИ КРС REVIEWS | BOVINE DISEASES



22 ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2024; 13 (1): 20–26 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2024; 13 (1): 20–26

с помощью полимеразной цепной реакции с обратной 
транскрипцией (ОТ-ПЦР) в фекалиях на 5-й день и в то-
щей кишке на 6-й день после заражения, что соответ-
ствует времени максимальной репликации вирусной 
РНК в дыхательных путях. Yu J. et al. предположили, что 
IDV может размножаться в кишечном тракте аналогич-
но  IAV и  IBV. Этот возможный энтеральный тропизм 
IDV может быть связан с его высокой кислотоустой-
чивостью [17]. Высокая термическая и кислотная ста-
бильность вируса означает, что IDV обладает большим 
потенциалом резистентности, объясняющим высокую 
эффективность его передачи [3].

Рядом исследователей продемонстрировано, что 
экспериментальная инфекция гриппа  D у  морских 
свинок и хорьков протекает бессимптомно  [10,  26]. 
У морских свинок вирус был обнаружен как в верхних, 
так и в нижних дыхательных путях. В легких наблюда-
лись обширные макроскопические изменения в аль-
веолярном пространстве с инфильтрацией клетками 
воспалительного происхождения, периваскулярным 
сужением и разрушением бронхиолярного эпителия 
с экссудацией [26]. У животных регистрировали также 
апоптоз эпителиальных клеток легких. У хорьков IDV 
реплицировался в клетках носовых раковин и в лег-
ких не выявлялся [10]. Инфицированные мыши также 
не имели клинических признаков болезни. Репли-
кация IDV у  мышей наблюдалась главным образом 
в верхних дыхательных путях, реже – в нижних. Ви-
рус в низких титрах был обнаружен в кишечнике жи-
вотных [27]. У инфицированных мышей наблюдалось 
значительное увеличение количества нейтрофилов 
и лимфоцитов в тканях легких  [28]. Репликация IDV 
у мышей приводила к активации провоспалительных 
генов, включая гамма-интерферон (IFN-γ) и хемокин 
CCL2 [27]. 

Таким образом, по результатам экспериментальных 
заражений КРС можно сделать вывод, что IDV является 
возбудителем легких и умеренных форм респиратор-
ных заболеваний КРС и действует как кофактор в пато-
генезе комплекса респираторных болезней КРС.

РАСПРОСТРАНЕНИЕ IDV В МИРЕ
Вирус гриппа D широко распространен среди КРС 

в Северной и Южной Америке [14, 18, 29, 30, 31, 32], Ев-
ропе [33, 34, 35, 36, 37], Азии [38, 39, 40] и Африке [41, 42].

Исследования образцов сыворотки крови показали, 
что IDV присутствовал в стадах КРС в США (Миссисипи 
и Небраска) еще в 2003 г. [12, 29]. При проведении в США 
общенационального серологического обследования 
на грипп D установили, что общий уровень серопози-
тивности КРС в 2014–2015 гг. составил 77,5%, при этом 
показатели распространенности варьировали от 47,7 
до 84,6% по разным регионам. Положительные пробы 
сыворотки крови выявили в 41 из 42 обследованных 
штатов [30]. Два исследования, проведенных с исполь-
зованием метагеномного секвенирования образцов 
мазков из носовой полости КРС, собранных на откор-
мочных площадках в США, Канаде и Мексике, показали 
связь IDV с респираторными болезнями [43, 44]. В Се-
верной Америке антитела к IDV были выявлены также 
у овец и коз в 5,2 и 8,8% образцов сыворотки крови 
соответственно  [13]. Лошади также оказались носи-
телями IDV  – 15,7% (n =  364) проб сыворотки крови 
содержали специфические антитела к вирусу [15]. Ис-
следование по оценке серопревалентности к IDV диких 

использования потенциала кодирования генома. 
Сплайсинг был продемонстрирован в сегментах  NS 
 и / или M вирусов гриппа. Все типы вирусов гриппа об-
ладают сходным механизмом генерации белков NS1 
и  NS2. Однако каждый тип вирусов использует уни-
кальную стратегию для продуцирования белков M1 
 и / или M2. При этом IDV демонстрирует новую страте-
гию при продуцировании белка M1 в сравнении с ICV. 
Он использует стратегию протеолитического расще-
пления, аналогичную стратегии  ICV, для получения 
белка M2 из  белка P42, в  то время как в  отличие от 
сегмента ICVM, генерирующего белок M1 посредством 
сплайсинга, который вводит только терминирующий 
кодон, сплайсинг сегмента IDVM продуцирует допол-
нительный 4-аминокислотный пептид в предыдущий 
экзон [11].

Исследования J. Yu et al. показали, что IDV облада-
ет устойчивостью к высоким температурам и кислот-
ности среды благодаря роли белка HEF и считается 
наиболее стабильным из четырех вирусов гриппа [17]. 
IDV сохраняет инфекционную активность даже после 
воздействия температуры 53 °C в течение 2 ч. Кроме 
того, агент теряет только 20% инфекционной актив-
ности при рН 3,0 в течение 30 мин, в то время как все 
остальные типы вирусов гриппа полностью инактиви-
руются. Стабильность HEF при чрезвычайно низком рН 
подчеркивает новый аспект репликации IDV, который 
требует дальнейшего изучения [23].

ПАТОГЕНЕЗ 
Возбудитель гриппа D обладает тропизмом к эпи-

телию верхних и нижних дыхательных путей и может 
вызывать легкую или умеренную интерстициальную/
бронхоинтерстициальную пневмонию. Вирус также 
обнаруживали в  слизистых оболочках носа, трахеи, 
бронхиолах и тканях легких через 8 дней после зара-
жения телят. Его выявляли в трахеобронхиальных и ме-
диастинальных лимфатических узлах [3]. Наибольшая 
концентрация вируса наблюдалась в полости носа. Вы-
сокие концентрации РНК IDV были также обнаружены 
в  обонятельных луковицах и  миндалинах животных, 
инфицированных аэрозольно, но тропизм IDV к этим 
тканям не был подтвержден с помощью методов им-
муногистохимии и выделения вируса [24].

Salem E. et al. [3], Ferguson L. et al. [18] показали, что 
IDV вызывает легкое респираторное заболевание 
у телят в экспериментах с прямым заражением. IDV-
инфекция может изменять структурную целостность 
респираторного эпителия и, как следствие, вызывать 
значительное повышение количества нейтрофилов 
в трахее животных [18]. Этот патологический эффект, 
по-видимому, предполагает этиологическую роль IDV 
в комплексе респираторных заболеваний КРС. Даль-
нейшее изучение патогенеза гриппа у телят показало, 
что инфекция приводит к возникновению умеренной 
бронхопневмонии с ограниченным поражением ин-
терстиция и значительной активацией рецепторов рас-
познавания патогена и хемокинов CCL2, CCL3 и CCL4 [3]. 
Сигнальный путь, опосредованный интерфероном 
I типа, практически не активировался в клетках ниж-
них дыхательных путей телят, инфицированных IDV [25]. 

Выявление генома IDV в образцах сыворотки кро-
ви тяжелобольного КРС позволило предположить, что 
вирус способен вызывать временную виремию и рас-
пространяться на другие органы. IDV был обнаружен 
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Первые сообщения о выявлении IDV в Китае появи-
лись в 2014 г., где геном вируса был обнаружен в 0,7% 
проб, отобранных от клинически здорового КРС [38]. 
Предположительно, IDV циркулирует среди азиатского 
КРС с 2011 г. В 2016–2017 гг. установили, что IDV широко 
распространен среди КРС, буйволов, свиней, овец и коз 
на юге Китая [39].

В Японии вирус был выявлен у КРС в 2016 г., при этом 
он обладал высокой контагиозностью [25]. Ретроспек-
тивный анализ проб сыворотки крови, собранной 
в 2009–2018 гг., показал, что серопозитивность живот-
ных в среднем составляла 57%. Доказана циркуляция 
вируса японской линии в стране с 2010 г. [40]. Первое 
сообщение о регистрации заражения КРС IDV в Турции 
было опубликовано в 2020 г. [45].

Bailey E. S. et al. [46] сообщали о выявлении генома 
IDV в образцах биоаэрозолей, отобранных на птице-
фабриках в Юго-Восточной Азии. Частичное секвени-
рование М-сегмента генома показало, что IDV, обнару-
женный в птицеводческих хозяйствах, отличается от 
штаммов вируса, циркулирующих среди КРС в Север-
ной Америке. Отсутствие информации о  последова-
тельности полного генома, особенно последовательно-
сти HEF, не позволило установить, к какой генетической 
линии принадлежит выявленный IDV. Для выяснения 
наличия IDV-инфекции у домашней птицы требуются 
дальнейшие исследования по изучению восприимчи-
вости данного вида к заражению.

В Африке циркуляция вируса среди КРС установле-
на с 2012 г. Антитела к вирусу выявлены у КРС и мел-
ких жвачных животных в Марокко, Того, Кот-д’Ивуаре, 
Бенине и  Кении. Высокий уровень серопозитивно-
сти (99,0%) был обнаружен у верблюдов-дромадеров 
в Кении, что указывает на то, что этот вид животных мо-
жет быть новым хозяином IDV [41]. Эти результаты были 
подтверждены другим серологическим исследовани-
ем, проведенным в Эфиопии, где также наблюдалась 
высокая серопозитивность верблюдов-дромадеров 
к  IDV  [42]. Инфекция среди молодняка КРС в афри-
канских странах распространена в меньшей степени, 
по-видимому, это связано с менее интенсивным типом 
ведения животноводства.

Способность IDV вызывать заболевание у  людей 
в настоящее время недостаточно изучена, и неясно, 
может ли этот возбудитель передаваться от человека 
к человеку. Передача и репликация вируса при пря-
мом контакте у хорьков и морских свинок, которые ис-
пользуются при моделировании человеческого грип-
па, может косвенно свидетельствовать об этом [10, 26]. 
Holwerda M. et al. доказали, что IDV эффективно репли-
цируется in  vitro в  суррогатной модели респиратор-
ного эпителия при температурах окружающей среды, 
соответствующих температуре верхних и нижних дыха-
тельных путей человека. Также авторы продемонстри-
ровали, что вирус способен размножаться в культурах 
высокодифференцированных эпителиальных клеток 
дыхательных путей человека (hAEC) при 33 и 37 °C [47].

Проведенное в США ретроспективное исследова-
ние сывороток крови, собранных во время вспышек 
сезонного гриппа в 2007–2009 гг., показало наличие 
специфических антител к IDV у людей в 1,3% проб [10]. 
В связи с этим считается, что IDV может представлять 
потенциальную угрозу для персонала, непосредствен-
но контактирующего с КРС. Так, высокий уровень серо-
позитивности к  IDV у  работников ферм установлен 

свиней показало, что 57 из 256 (19,1%) животных были 
IDV-серопозитивными, что указывает на то, что дикие 
свиньи могут играть определенную роль в экологии 
IDV [14].

В 85 (73%) из 116 обследованных ферм в Аргентине 
было обнаружено хотя бы одно положительное живот-
ное, при этом из 165 образцов сыворотки крови бы-
ков 112 (68%) оказались серопозитивными к IDV [31]. 
Во время вспышки респираторного заболевания КРС 
в Бразилии выявляли РНК IDV [32].

Вирус гриппа D широко распространен в странах 
Европы, включая Францию, Италию, Люксембург, Ир-
ландию и Великобританию. 

Во Франции в 2015 г. геном IDV был обнаружен мето-
дом ПЦР в 6 (4,5%) пробах биоматериала (легкие, мазок 
из носа), отобранного от здоровых и клинически боль-
ных телят. В четырех из шести образцов, положитель-
ных на IDV, установили коинфицирование такими пато-
генами, как P. multocida, M. haemolytica, H. somni, а также 
вирусами РСИ КРС и/или ИРТ КРС. В двух других пробах 
тестируемые агенты, кроме IDV, выявлены не были [33]. 
При исследовании сыворотки крови КРС (n = 3326), со-
бранной с 2014 по 2018 г. в пяти регионах Франции, об-
щая серопозитивность животных составила 47,2%, при 
этом результаты варьировали в зависимости от геогра-
фического региона (31,0–70,0%) [34].

В Италии в 2014–2016 гг. в мазках из носа и в образ-
цах тканей легких, отобранных от КРС с признаками 
респираторных болезней, геном IDV выявили в 8,0% 
случаев, а  в  пробах от  клинически здоровых живот-
ных – в 3,4% случаев. Из 48 IDV-положительных образ-
цов, полученных от КРС при вспышках респираторных 
заболеваний, в 62,5% случаев IDV был единственным 
вирусным агентом, что подтверждает гипотезу о том, 
что IDV может играть основную роль в возникновении 
комплекса респираторных инфекций. В  остальных 
37,5% образцов IDV обнаруживали вместе с другими 
респираторными патогенами, но в большинстве слу-
чаев с  коронавирусом  КРС. РНК  IDV чаще выявляли 
в мазках из носа (9,4%), чем в тканях легких (3,4%), что 
подтверждает вывод, сделанный по результатам вос-
произведения на лабораторных моделях эксперимен-
тальной IDV-инфекции, о том, что верхние дыхательные 
пути являются предпочтительным местом для репли-
кации этого вируса. Серологические исследования, 
проведенные в  Италии в  2015  г., показали высокую 
распространенность IDV  (92,4%) на  молочных фер-
мах  [2]. В  Люксембурге серопозитивность обследо-
ванных в 2012–2016 гг. животных составила 80,2% [35]. 
В Ирландии в период с 2014 по 2016 г. методом ОТ-ПЦР 
исследовали 320 проб носовых выделений животных. 
В результате РНК вируса выявили в 18 образцах (5,6%), 
полученных с 10 ферм (11,9%) [36].

В Великобритании IDV обнаружили в  8,7% проб 
биоматериала от телят с признаками респираторных 
инфекций. Возбудитель гриппа во всех случаях выяв-
ляли в сочетании с бактериальными агентами и в не-
которых – в составе вирусно-бактериальных ассоци-
аций. Вирусная РНК присутствовала как в верхних, 
так и в нижних дыхательных путях, а патологические 
изменения в тканях легких наблюдали наряду с при-
знаками сопутствующих бактериальных инфекций. При 
секвенировании одного изолята из Великобритании 
установили его сходство со штаммами из Ирландии 
и Италии [37].
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нии вируса в Турции (D/Bursa2013) [53] и нового реас-
сортанта в Намибии [54]. Эти результаты подчеркивают 
необходимость проведения мониторинга распростра-
ненности IDV для лучшего понимания эпизоотологии 
и эволюции вируса. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Анализ литературных данных показывает глобаль-

ное распространение IDV среди животных во  всем 
мире. Крупный рогатый скот  – основной резервуар 
вируса  – играет значимую роль в  распространении 
возбудителя. Вирус гриппа D является важным кофак-
тором в развитии комплекса респираторных заболе-
ваний КРС, так как способен самостоятельно вызывать 
респираторную патологию легкой и средней степени 
тяжести с высокой скоростью передачи и может усили-
вать эффекты других респираторных патогенов за счет 
синергетического эффекта. Увеличивающееся число 
вспышек IDV-инфекции у  свиней и  КРС в  последнее 
время может быть связано не только с возрастающим 
вниманием к этому новому патогену, но и с повышени-
ем вирулентности возбудителя. IDV обладает потенци-
алом преодоления межвидового барьера и адаптации 
к человеку и, если произойдет резкое изменение пато-
генности вируса для человека, может стать серьезной 
проблемой здравоохранения. 

Особенностью IDV является относительная стабиль-
ность в сравнении с остальными типами вируса гриппа, 
поэтому его эволюция идет медленно. В настоящее вре-
мя средств специфической профилактики или методов 
лечения гриппа D не существует.

В России исследования по распространению IDV на 
территории страны и изучению его роли в комплек-
се респираторных заболеваний КРС не проводились. 
Международная торговля скотом влечет за собой ри-
ски завоза вируса на территорию нашей страны, что 
при отсутствии контроля будет способствовать распро-
странению новой инфекции среди животных и пред-
ставлять потенциальную угрозу здоровью людей. По-
этому изучение циркуляции IDV в разных регионах 
Российской Федерации представляет большой интерес 
в отношении благополучия животных и  человека. 
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в США (91%) [48] и Италии (46%) [16]. Выявление анти-
тел к IDV у людей означает, что вирус может инфициро-
вать человека и стать проблемой для общественного 
здравоохранения.

Геном IDV был обнаружен с помощью ОТ-ПЦР в об-
разце смыва из полости носа у рабочего свинофермы 
в Малайзии [49]. В ходе другого исследования, прове-
денного в США, генетический материал IDV выявили 
в пробах биоаэрозолей, собранных в отделении неот-
ложной помощи больницы в Северной Каролине [50] 
и международном аэропорту Роли-Дарем  [51]. Эти 
результаты показывают, что IDV обладает зоонозным 
потенциалом. В целом у людей к этому новому вирусу 
гриппа иммунитет отсутствует.

ГЕНЕТИЧЕСКОЕ РАЗНООБРАЗИЕ IDV
С 2011 г. в США, Франции, Италии, Ирландии, Япо-

нии и Китае были секвенированы полные геномы бо-
лее 50 штаммов IDV, выделенных от КРС, и 5 штаммов 
от свиней. Согласно последним исследованиям, вирусы 
гриппа D можно разделить на пять генетических групп 
(линий) на основе гена HEF [52]:

1)  D/ОК  – обнаружен в Европе (Франция, Италия 
и Ирландия), Америке (США и Мексика) и Азии (Китай); 

2) D/660 – обнаружен в Европе (Италия) и Америке 
(США и Мексика); 

3) D/Yama2016 – обнаружен в Азии (Япония); 
4) D/Yama2019 – обнаружен в Азии (Япония и Китай);
5) D/CA2019 – обнаружен в Америке (США). 
Вирусы, относящиеся к линиям D/OK и D/660 и со-

вместно циркулирующие в настоящее время в попу-
ляциях КРС США и Европы, способны к рекомбинации 
и проявляют перекрестную реактивность, что может 
привести к образованию новых антигенных вариантов, 
которые смогут преодолеть ранее существовавший 
коллективный иммунитет и представлять дальнейшую 
угрозу здоровью сельскохозяйственных животных [17]. 
Китайские штаммы вируса гриппа D, принадлежащие 
к группе D/OK, отличаются от штаммов этой же гене-
тической линии из США и Италии и подразделяются 
в  каждой стране на сублинии. Штаммы линии  D/OK, 
выделенные от свиней и КРС в США и Италии, сгруппи-
рованы в один кластер, что говорит о более широком 
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Этиология и эпизоотология мастита коров  
(аналитический обзор)

РЕЗЮМЕ
Мастит является одним из самых распространенных заболеваний молочного скота во всем мире, при разовом обследовании стада выявляется 
у 5–36% животных, а в течение года заболеваемость достигает 68%, при условии что некоторые коровы переболевают два раза и более. В Российской 
Федерации, как и во всем мире, болезнь наносит значительный экономический ущерб молочному животноводству. Мастит – это воспаление 
молочной железы, которое развивается в ответ на воздействие различных факторов внешней и внутренней среды, которые классифицируют 
как механические, физические, биологические и другие. На основании клинических симптомов заболевание можно разделить на две формы: 
клиническую и субклиническую. Для установления диагноза необходимо проведение всестороннего обследования как животного, так и молока. 
Завершающим этапом при диагностике мастита коров является выполнение лабораторных исследований, в  данном случае преимущество 
по  информативности отдается бактериологическому методу, с  помощью которого удается выделить чистую культуру возбудителя, провести 
его идентификацию и определить чувствительность к антимикробным препаратам. Последнее играет особую роль для определения вектора 
дальнейших лечебных мероприятий, поскольку полученная информация позволяет подобрать эффективный антибиотик против конкретного 
возбудителя. Неправильный выбор, несоблюдение предписанного курса лечения, а также нецелесообразное применение противомикробных 
средств может привести к генерации мультирезистентных бактерий. Вследствие широкого распространения антибиотикорезистентных штаммов 
микроорганизмов, несмотря на большое количество используемых в настоящее время препаратов, их эффективность постоянно снижается. 
Перспективы дальнейшего использования антибиотиков в качестве лекарственных средств многие исследователи и международные организации 
ставят под сомнение из-за быстро развивающейся к ним резистентности у многих возбудителей. Вакцинопрофилактика занимает значительное 
место в борьбе с инфекционными болезнями. Применение вакцин позволяет не только снизить количество маститов у коров, но и значительно 
улучшает качество получаемой молочной продукции.

Ключевые слова: обзор, мастит коров, этиология, эпизоотология, лечение, профилактика, вакцинация
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ABSTRACT
Mastitis is one of the most common global diseases of dairy cattle, it is detected in 5–36% animals in a herd undergoing a single examination, and the incidence 
reaches 68% within a year, given that some cows get reinfected more than once. The disease causes significant economic losses to dairy industry both in the Russian 
Federation and globally. Mastitis is an inflammation of the mammary gland that develops in response to the effects of various factors of the external and internal 
environment, which are classified as mechanical, physical, biological, etc. Based on the clinical symptoms, the disease has two forms: clinical and subclinical. Both 
the animal and its milk shall be subjected to a thorough examination for the diagnosis establishment. The final stage of the mastitis diagnosis in cows is laboratory 
testing. In this case, the most informative is the bacteriological method, which helps to isolate a pathogen’s pure culture, identify it and determine sensitivity to anti-
microbial drugs. The latter plays a specific role in indicating the direction of further therapeutic measures, since the obtained data facilitate selection of effective 
antibiotics against certain pathogens. Incorrect treatment, incompliances with the prescribed therapy, as well as unnecessary use of antimicrobials can lead to the 
generation of multi-resistant bacteria. Due to the widespread spread of antibiotic-resistant microorganism strains, despite the large number of drugs currently used, 
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ляется одной из причин гибели молодняка в раннем 
постнатальном периоде. Во всем мире мастит является 
одним из наиболее экономически значимых болезней 
коров. Так, к примеру, ущерб, наносимый этим забо-
леванием молочной промышленности, в России со-
ставляет около 1 млрд руб., в Англии убытки доходят 
до 50 млн фунтов стерлингов в год, а в США предполага-
емые потери варьируют от 3 до 403 долларов на корову 
в год [1, 5]. Ввиду вышесказанного вопросы этиологии 
и эпизоотологии маститов коров являются актуальны-
ми для ветеринарии и развивающейся молочной про-
мышленности. 

Новизна данной работы состоит в систематизации 
и  подробном рассмотрении современных данных 
о факторах, влияющих на возникновение и распростра-
нение мастита, методах его лечения и профилактики.

Целью обзора был анализ и систематизация данных 
из современных научных публикаций об  этиологии 
и  основных закономерностях развития, распростра-
нения, лечения и профилактики мастита коров.

Мастит – это многофакторное заболевание, которое 
развивается под действием механических, физических, 
биологических и других факторов.

Механические – это наиболее многочисленная 
группа негативных воздействий, которые вызывают 
повреждения вымени и сосков (микротравмы, уши-
бы, трещины и раны). Зачастую поражения являются 
следствием нарушения правил и технологии доения, 
наиболее распространенными причинами являются: 
завышенный вакуум или его колебания, высокая часто-
та пульсации, использование нестандартной сосковой 
резины, неудовлетворительная преддоильная подго-
товка вымени, а также некачественная подготовка до-
ильного оборудования. 

К физическим факторам, предрасполагающим к воз-
никновению патологии молочной железы, относят не-
соблюдение температурного режима при содержании 
животных. Воспаление может развиться при воздей-
ствии высоких и низких температур, которые могут 
привести к обморожению либо ожогу тканей, из-за 
чего впоследствии может начаться воспалительный 
процесс [6, 7]. 

ВВЕДЕНИЕ 
Мастит является одним из самых распространен-

ных заболеваний молочного скота во всем мире, при 
разовом обследовании стада может быть выявлен 
у 5–36% поголовья. В связи с тем, что некоторые живот-
ные переболевают два раза и более, заболеваемость 
коров в течение года иногда достигает 68% [1]. 

Мастит – это воспаление молочной железы, разви-
вающееся в ответ на воздействие различных факторов 
внешней и внутренней среды при снижении резистент-
ности организма животного и осложненных инфекци-
ях. Заболевание вызывают различные виды микро-
организмов, которые проникают в молочную железу 
и в результате интенсивного размножения провоци-
руют развитие инфекции. Основные факторы возник-
новения мастита делятся на механические, физические 
и биологические. Сопутствующими причинами являют-
ся: резистентность и иммунный статус животного, не-
выполнение преддоильной и постдоильной гигиены 
вымени, неудовлетворительная дезинфекция систем 
доения и др. На основании клинических симптомов 
мастит можно разделить на два типа, а именно: клини-
ческий и субклинический. Клинический мастит часто 
диагностируется непосредственно путем визуальной 
оценки воспаления вымени или изменения органолеп-
тических свойств молока, тогда как субклинический ма-
стит представляет собой скрытую форму заболевания, 
при которой выраженные симптомы отсутствуют, при 
этом фиксируется увеличение в 3–4 раза количества 
соматических клеток в молоке [2, 3, 4]. 

Мастит наносит значительный экономический 
ущерб, складывающийся из потерь, связанных с  со-
кращением удоев и ухудшением качества молока (66%), 
выбраковкой продукции из-за снижения пищевых 
и технологических свойств  (6%), преждевременным 
выводом из  стада высокопродуктивных коров из-за 
нарушения функции четвертей вымени  (22%), повы-
шением расходов на медикаменты для лечения живот-
ных (5%), а также увеличением затрат на оплату труда 
ветеринарных специалистов (1%). Косвенный, но суще-
ственный ущерб наносит выпойка молозива телятам 
от больных маститом коров, что, как правило, приводит 
к массовым желудочно-кишечным заболеваниям и яв-

their effectiveness is constantly decreasing. The prospects for the further use of antibiotics as therapeutics are questioned by many researchers and international 
organizations due to antibiotic resistance rapidly developing in many agents. Vaccination plays a significant role in infectious disease control. The use of vaccines 
not only reduces mastitis occurrence in cows, but also significantly improves the quality of dairy products.
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приходится 14,8% заболеваний маститом, в то время 
как на зиму – 26,9%. Процент регистрации заболева-
ния маститом в осенне-весенний период варьиру-
ет в диапазоне oт 19,4 дo 40,0%. Наибольшее число 
больных коров регистрируется в районах, в которых 
стойловый период является наиболее продолжитель-
ным [35]. 

Загазованность помещений, состояние и  вид по-
крытия в животноводческих комплексах также имеют 
немаловажное значение в увеличении числа случаев 
возникновения мастита коров. По данным М. В. Оскол-
ковой и Э. В. Кузьминой [36], при содержании животных 
в деревянном помещении с деревянным настилом со-
кращается заболеваемость маститом в зимний пери-
од до 16,9%.

Мастит может возникать как в период лактации, так 
и во время запуска, сухостоя либо же сразу после оте-
ла. Трансформация тканей молочной железы во время 
запуска, сухостоя и перед отелом способствует сниже-
нию ее резистентности и при наличии инфекционного 
начала или скрыто протекающего воспалительного 
процесса запускает развитие клинического мастита. 
После отела мастит зачастую развивается вследствие 
интоксикации на фоне отеков вымени и других после-
родовых заболеваний [37, 38, 39, 40].

Согласно литературным данным, один и тот же ин-
фекционный агент, в зависимости от его количества 
и вирулентности, а также от локальной и общей рези-
стентности организма животного, может спровоциро-
вать возникновение как клинической, так и субклини-
ческой формы мастита [1, 2, 3]. 

Клинический мастит характеризуется наличием 
явно выраженных признаков воспаления вымени и из-
менением свойств и структуры молока. При физикаль-
ном осмотре пораженной молочной железы выявляют 
такие местные симптомы, как гиперемия, покрасне-
ние и боль при пальпации, припухлость и уплотнение 
тканей. Также заболевание может проявляться общей 
симптоматикой, которая выражается в  изменении 
поведения, лихорадкой, анорексией, депрессией, вя-
лостью, снижением аппетита и  гипертермией. В  мо-
локе обнаруживают сгустки и хлопья выпавшего казе-
ина, прозрачные или кровянистые включения, а также 
гной [3, 22, 39]. 

Субклинический мастит, протекающий без явных 
признаков местного воспаления или системного пора-
жения, редко представляет непосредственную угрозу 
для жизни животного и встречается в 15–40 раз чаще, 
чем клинический. Но иногда регистрируются случаи 
кратковременного изменения структуры молока [3, 23]. 
Из-за бессимптомного течения фермеры часто упуска-
ют начало воспалительного процесса, не подозревают 
об ухудшении качества молока и о существующем ри-
ске распространения возбудителей мастита на других 
коров в стаде. При отсутствии лечения более двух ме-
сяцев заболевание переходит в хроническую форму. 
В зависимости от биологических свойств возбудителя 
инфекция может сохраняться в течение всей лактации 
или жизни коровы [9]. 

Мастит получил свою известность в конце ХIХ века. 
Накопленная с этого времени информация позволила 
охарактеризовать и разделить типы воспалительных 
процессов, возникающих в вымени при проявлении 
клинической формы заболевания. В практике наибо-
лее часто пользуются классификацией А. П. Студенцова, 

К биологическим факторам, вызывающим заболе-
вание, относят различные виды микроорганизмов. 
 Зачастую развитие воспалительного процесса в выме-
ни начинается при попадании патогена из окружающей 
среды в организм животного через сосковый канал. 
Почти любой микроб-оппортунист при проникнове-
нии в молочную железу может привести к появлению 
мастита как в клинической форме его проявления, так 
и  в  субклинической  [8,  9]. Изучение этиопатогенеза 
показывает, что мастит коров является полиэтиологи-
ческим заболеванием, наиболее частыми возбудителя-
ми которого являются: Streptococcus spp. (S. agalactiae, 
S. dysgalactiae, S. uberis и др.), Staphylococcus spp. (S. au-
reus, S. hyicus, S. xylosus, S. epidermidis и др.), Escherichia 
coli, Candida spp. (C. krusei, C. glabrata, C. rugosa), Myco-
plasma  spp. (M.  bovis, M.  dispar  и  др.), Trueperella pyo-
genes [10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18]. Watts J. L. в своих 
исследованиях сделал вывод, что причиной воспале-
ния молочной железы коровы могут быть 137 видов 
и подвидов микробов, некоторые из них являются ча-
стью нормальной микрофлоры и, за редким исключе-
нием, не вызывают патологических изменений в тканях 
вымени [19]. К условно-патогенным видам бактерий 
исследователь относит S. hyicus, S. epidermidis, Coryne-
bacterium bovis. Ряд авторов, изучающих проблему ма-
стита коров, указывают, что наиболее тяжелые формы 
клинического мастита молочного скота были связаны 
с инфицированием гемолитичным стрептококком 
группы В (S. agalactiae) [20, 21, 22], золотистым стафи-
лококком (S. aureus)  [23, 24] и патогенной кишечной 
палочкой (E. coli) [25, 26, 27]. Анализируя научные ра-
боты отечественных и зарубежных авторов, можно 
заключить, что разнообразие микроорганизмов, спо-
собных вызвать мастит, очень велико, кроме того, в пу-
бликациях прослеживается определенная статистика 
по превалирующим возбудителям в разных странах 
мира [28, 29]. Так, в Российской Федерации преоблада-
ющее значение в развитии воспаления молочной же-
лезы имеют золотистый стафилококк, выявляемость 
которого составляет от  42,8 до  87,3%, агалактий-
ный стрептококк  (9,5–52,0%) и  группа энтеробакте-
рий (9,6–16,7%) [27]. Следует отметить, что возбудители 
мастита при исследовании биологического материала 
могут быть выделены как в монокультуре, так и в раз-
личных ассоциациях [30, 31].

Ряд ученых (С.  А.  Шевелёва  [32], P.  N.  Gonza-
lez  et  al.  [33]) придерживаются противоположного 
мнения. Они считают, что в этиологии мастита главную 
роль играют нарушения ветеринарно-зоотехнических 
правил кормления, содержания и доения коров, трав-
мы и послеродовые осложнения. Причем основное 
значение придается кормлению, а микроорганизмам 
отводится второстепенная роль. Если в  скотоводче-
ском хозяйстве по производству молока проводится 
усиленный контроль за  доением, содержанием, со-
стоянием вымени и  другими профилактическими 
мероприятиями, то заболевания вымени выявляются 
значительно реже.

Литературные данные свидетельствуют о том, что 
сезон года также влияет на эпизоотический процесс 
мастита коров. В своих исследованиях Н. В. Родин и со-
авт. [34] отмечают, что наблюдается тенденция к увели-
чению случаев возникновения мастита коров в осен-
ние и весенние периоды, снижение, в свою очередь, 
происходит в зимние и летние месяцы. Так, на лето 
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в крови и, скорее всего, попадает в молоко за счет раз-
рушения эпителия молочных желез. Разложение казе-
ина способствует образованию метаболитов, наличие 
которых сопровождается неприятным и отторгающим 
запахом от молока [40, 42].

В Российской Федерации с 1 января 2016 г. заменен 
нормативный документ, согласно которому предъявля-
лись требования к молоку и молочным продуктам, вме-
сто технического регламента России введен в действие 
технический регламент Таможенного союза «О безопас-
ности молока и молочной продукции» (ТР ТС 033/2013). 
Наиболее значимыми изменениями, касающимися ка-
чества и безопасности молока, стали отмена его сорт-
ности и ужесточение требований к содержанию анти-
биотиков. На сегодняшний день утверждены единые 
показатели молока, по которым оно может поступить 
в оборот, а в случае несоответствия – утилизировать-
ся без возможности дальнейшей переработки и реа-
лизации по сниженной стоимости. Согласно данному 
документу допускается содержание в 1,0 см3 продукта 
КМАФАнМ (количество мезофильных аэробных и фа-
культативно-анаэробных микроорганизмов) не более 
5 × 105 КОЕ/см3, патогенных микроорганизмов – не бо-
лее 25 м. к., соматических клеток – не более 7,5 × 105. 

Кроме того, содержание антимикробных препара-
тов (АМП) в 1 кг (л) продукции не должно превышать: 
левомицетин – 0,01 мг, тетрациклины – 0,01 мг, стреп-
томицин – 0,2 мг, пенициллин – 0,004 мг. Допустимый 
уровень содержания АМП практически соответствует 
пределу аналитических методик, применяемых для 
выявления антибактериальных препаратов, и в целом 
его можно классифицировать как недопустимое содер-
жание АМП. 

Вышеизложенная информация подтверждает акту-
альность борьбы с маститом и необходимость предот-
вращения финансовых потерь, наносимых данным 
заболеванием. Предупреждение перехода субклини-
ческой формы мастита в клиническую является одним 
из самых важных звеньев в комплексе мероприятий, 
направленных на сохранение здоровья вымени. Это 
возможно при своевременной и регулярной диагно-
стике (не реже 1 раза в месяц) [6].

Для установления диагноза необходимо провести 
осмотр животного с измерением температуры тела, ча-
стоты пульса и дыхания. Особое внимание при осмотре 
требуется уделять области паховых лимфатических уз-
лов и молочных желез. Исследование вымени включает 
визуальный осмотр, пальпацию, а также пробное доение. 
При  визуальном обследовании обращают внимание 
на целостность кожных покровов, их цвет и пропорци-
ональность вымени. При пальпации признаками мастита 
являются гипертермия области вымени, болевая реак-
ция при надавливании, а также характерные уплотнения 
в тканях молочных желез. При проведении пробного до-
ения обращают внимание на усилие, прикладываемое 
для сцеживания молока, на количество и органолепти-
ческие свойства выделяемого секрета [43, 44].

Скрытый (субклинический) мастит диагностиру-
ют одним из быстрых диагностических тестов (БМТ) – 
пробы с димастином, мастидином, мастотестом и др. 
Действие БМТ основано на выявлении превышающе-
го количества лейкоцитов и изменения водородного 
показателя молока. Для  исследования используют 
молочно-контрольные пластинки, которые разделены 
на 4 круглые секции по одной на каждую четверть вы-

которая делит клинический мастит на 5 основных под-
групп по характеру воспаления. 

Наиболее распространенным является серозный 
мастит (ранняя стадия заболевания), основным при-
знаком которого считается отек. Пораженные части 
вымени уплотнены, увеличены в объеме, наблюдается 
выраженная гипертермия. Общее состояние живот-
ных расценивается как нормальное, без отклонений. 
При визуальном осмотре на начальной стадии забо-
левания молоко вписывается в рамки нормы, при про-
грессировании воспалительного процесса в молоке 
обнаруживают примесь казеиновых хлопьев, а конси-
стенция самого молока становится более жидкой [28].

Катаральный тип возникает преимущественно 
при локализации воспаления в молочной цистерне или 
в крупных протоках. В этом случае отмечают наличие 
хлопьев казеина только в начале доения, при воспале-
нии альвеол вымени молоко неоднородное и содержит 
хлопья в течение всего доения. Характерной чертой ка-
тарального мастита считают секрет серого цвета, а так-
же существенное снижение жирности молока за счет 
образования сгустков белка [4].

Геморрагический мастит зачастую развивается 
вследствие проявления серозного или катального вос-
паления. При данном типе мастита у коров поражаются 
все четверти вымени. У животных отмечают интенсив-
ное дыхание, потерю аппетита, температура тела может 
достигать 40,0–41,0 °C, на поверхности кожи обнаружи-
вают выраженные пятна багрового цвета. Сдаиваемое 
молоко имеет розово-красные оттенки с включением 
хлопьев казеина [41].

Наиболее болезненным и одним из самых опасных 
для коровы является такой тип мастита, как фиброзный. 
При  его проявлении наблюдается резкое снижение 
молочной продуктивности, угнетенное состояние жи-
вотного, при пальпации пораженной части вымени от-
мечают болевую реакцию и слышен характерный звук 
крепитации. Большую часть времени корова лежит, 
встает с трудом, частым явлением является хромота 
обеих задних конечностей [4].

При развитии гнойного мастита общее состояние 
коровы заметно ухудшается. Данный тип характеризу-
ется образованием плотных, не поддающихся сжатию 
уплотнений, у животных температура тела повышается 
на 1,0–2,0 °C. В молоке обнаруживают наличие гнойного 
содержимого. При таком развитии воспаления возмож-
но образование абсцесса в пределах вымени. При воз-
никновении абсцесса или флегмоны благоприятные 
прогнозы по излечению невозможны. Молочная же-
леза покрывается гнойничками, которые захватывают 
все большую площадь и в конце концов сливаются во-
едино. Заболевание приводит к тому, что часть желе-
зы теряет способность к функционированию. Молоко, 
полученное из зараженной доли (долей), имеет серый 
цвет и содержит большое количество сгустков [3].

При возникновении любой формы мастита (клини-
ческой или субклинической) наблюдается снижение 
качества молока по органолептическим показателям, 
бактериальной обсемененности, а также содержанию 
соматических клеток. В случае развития мастита увели-
чение числа соматических клеток и бактерий в сыром 
молоке означает повышение активности протеолити-
ческих и липолитических ферментов. Плазмин, напри-
мер, представляет собой казеинолитический фермент, 
синтезируемый из плазминогена, который развивается 
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амиды и нитрофураны [52]. У данных АМП имеется ряд 
преимуществ: широкий спектр действия, малая токсич-
ность, относительно низкая стоимость. Но также име-
ется существенный недостаток – неэффективность при 
лечении гнойных маститов [48]. 

Наряду с этиотропной широкое распространение 
получила патогенетическая терапия, которая включа-
ет в себя методы, оказывающие воздействие на нерв-
ную систему и опосредованно – на весь организм, что 
способствует активному влиянию на  течение пато-
логического процесса. Наиболее распространенной 
является новокаиновая блокада нервов вымени. Ее 
применение способствует излечиванию животных 
при мастите не только при сочетанном использовании 
с лекарственными препаратами, но и самостоятельно. 
Основными новокаиновыми блокадами, которые ре-
комендуется использовать для лечения мастита коров, 
являются: короткая новокаиновая блокада нервов вы-
мени по Д. Д. Логвинову, блокада наружного срамного 
нерва по Б. А. Башкирову, метод внутриаортального 
введения новокаина по Д. Д. Логвинову. Патогенетиче-
ская терапия высокоэффективна при остропротекаю-
щем мастите, пока еще не наступили деструктивные из-
менения тканей, особенно при серозном, катаральном, 
гнойно-катаральном мастите [37, 44, 50]. 

Переболевание коров маститом зачастую не прохо-
дит бесследно, даже если препараты для лечения по-
добраны правильно. В литературе, главным образом 
зарубежной, имеются данные об эффективности про-
филактической вакцинации коров, больных маститами. 
В качестве иммунизирующих средств в разных странах 
применялись стафилококковые токсоиды, бактерин-
токсоиды и  их варианты с  различными адъюванта-
ми [47, 53, 54, 55].

Вакцинопрофилактика занимает значительное ме-
сто в борьбе с инфекционными болезнями. Примене-
ние вакцин позволяет не только снизить количество 
больных маститом коров, но и значительно улучшить 
качество получаемой молочной продукции [2, 56, 57].

Вакцинация животных является признанным спо-
собом сокращения затрат на  ветеринарный сервис. 
Благодаря разработке препаратов для профилактики 
мастита стало возможным успешно бороться с одним 
из самых распространенных в молочном животновод-
стве заболеваний (эффективность применения состав-
ляет от 70 до 98%) [55, 56, 58, 59].

В настоящее время на мировом фармацевтическом 
рынке представлено несколько импортных вакцин про-
тив мастита коров: два препарата испанского производ-
ства и один французского. Сложившаяся политическая 
ситуация в  мире, ввод расширенных санкций и  огра-
ничение препаратов, не соответствующих стандартам 
надлежащей производственной практики GMP (Good 
Manufacturing Practicе), делают данный перечень вак-
цин труднодоступными для российских животно водов. 

Данное обстоятельство стало ключевым моментом 
в проведении научно-исследовательской работы с це-
лью разработки новых средств для специфической 
профилактики мастита коров.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Современные научные данные подтверждают, 

что мастит является основной проблемой мо лоч-
но го животноводства во всех странах мира, а  его 
суб кли ни чес кая форма наиболее распространена, 

мени. Для получения достоверных результатов необхо-
димо исследовать пробы как цистерального, так и па-
ренхимного молока [37]. 

Завершающим этапом при диагностике мастита ко-
ров является проведение лабораторных исследований, 
в данном случае преимущество по информативности 
отдается бактериологическому методу [45], с помощью 
которого удается выделить чистую культуру возбудите-
ля, провести его идентификацию, при необходимости 
всесторонне его изучить (ростовые, протеомические, 
патогенные свойства) и определить чувствительность 
к АМП. Определение чувствительности к АМП играет 
особую роль для выбора вектора дальнейших лечеб-
ных мероприятий, в силу того что в данном случае по-
лученная информация помогает найти эффективный 
антибиотик против конкретного возбудителя. Непра-
вильный выбор, несоблюдение предписанного курса, 
а  также нецелесообразное применение противоми-
кробных средств может привести к генерации мульти-
резистентных бактерий [46]. 

Антибиотикотерапия применяется при всех видах 
мастита, вызванных бактериальной микрофлорой, или 
в тех случаях, когда бактериальный фон является секун-
дарной инфекцией. Терапия имеет ряд положительных 
сторон, таких как скорость улучшения клинического 
состояния животного, низкий процент выбраковки 
стада, прогнозируемые потери в надое, а также ряд 
отрицательных: утилизация молока во время и после 
лечения на период вывода антибиотика из организма. 
Наличие остаточных количеств антибиотиков в моло-
ке опасно для здоровья человека и снижает качество 
молочных продуктов, большинство препаратов имеют 
длительный период выведения, кроме того, стоимость 
АМП достаточно высока [47, 48].

Вследствие широкого распространения антибио-
тикорезистентных штаммов микроорганизмов, эффек-
тивность препаратов, несмотря на их большое количе-
ство, постоянно снижается. Перспективы дальнейшего 
использования антибиотиков в качестве лекарствен-
ных средств многие исследователи и международные 
организации ставят под сомнение из-за быстро разви-
вающейся к ним резистентности у многих возбудите-
лей. В последние десятилетия возникновение устойчи-
вости к АМП является глобальной проблемой не только 
в гуманной, но и ветеринарной медицине [49, 50, 51]. 

Увеличению популяций резистентных бактерий спо-
собствует нерациональное применение АМП, непра-
вильный выбор лекарственных средств, несоблюдение 
рекомендаций, указанных в инструкции, а именно: до-
зировки, кратности, продолжительности лечения. Рост 
устойчивости к АМП вызвал серьезные опасения во 
всем мире как с точки зрения общественного здраво-
охранения, так и с точки зрения безопасности пищевых 
продуктов, в связи с чем их использование в животно-
водстве на протяжении многих лет находится под по-
стоянным контролем [2].

Следует отметить, что к антибиотикотерапии необ-
ходимо прибегать только в крайних случаях, главным 
образом тогда, когда патологический процесс стано-
вится опасным для жизни животного. Во всех других 
случаях лечить больных маститом животных лучше 
всего не прибегая к этиотропной терапии, а если это 
невозможно, рекомендуется применять препараты 
из группы синтетических противомикробных средств. 
К  наиболее распространенным относят сульфанил-
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в   отличие  от   клинически выраженной. Кроме того, 
данные литературы позволяют заключить, что маститы 
представляют собой полиэтиологическое заболевание. 
С одной стороны, их возникновение обусловлено ин-
фекционными агентами (бактерии, микоплазмы, гри-
бы), а с другой – воздействием факторов окружающей 
среды, снижающих сопротивляемость организма жи-
вотного. На развитие данной болезни большое влия-
ние оказывают предрасполагающие и сопутствующие 
факторы. К первым относят резистентность организма 
и иммунный статус животного, ко вторым – несоблю-
дение зоотехнических, профилактических и лечебных 
мероприятий, невыполнение преддоильной и  пост-
доильной гигиены вымени, отсутствие контроля за ис-
правностью доильных аппаратов, а также неудовлет-
ворительная дезинфекция систем доения. Ввиду того 
что мастит остается одним из самых встречаемых за-
болеваний молочного стада в  мире, можно предпо-
ложить, что хозяйства, занимающиеся разведением 
крупного рогатого скота молочного направления, не 
в полной мере соблюдают требуемые зоотехнологи-
ческие, профилактические и лечебные мероприятия. 
При усиленном контроле за исполнением комплекса 
мер становится возможным сократить количество слу-
чаев возникновения клинического и субклинического 
мастита коров. Специфическая профилактика является 
самым действенным способом борьбы с маститом, од-
нако формирование стойкого и напряженного имму-
нитета можно достичь только при строгом соблюдении 
определенного перечня зоогигиенических и техноло-
гических требований.

СПИСОК ЛИТЕРАТ УРЫ
1.  Bar  D., Tauer  L. W., Bennett  G., González  R.  N., Hertl  J.  A., Schuk-

ken Y. H., et al. The cost of generic clinical mastitis in dairy cows as estima-
ted by using dynamic programming. Journal of Dairy Science. 2008; 91 (6): 
2205–2214. https://doi.org/10.3168/jds.2007-0573

2.  Argaw  A. Review on  epidemiology of clinical and subclinical 
mastitis on dairy cows. Food Science and Quality Management. 2016; 
52: 56–65. https://www.iiste.org/Journals/index.php/FSQM/article/
view/31012/31844

3. Потоскуева А. С. Мастит у коров. В кн.: Молодежь и наука – 2021. 
Ветеринария: сборник статей. Екатеринбург: Уральский ГАУ; 2021; 
146–152. EDN: VJKKGN

4. Кичкирук Е. В. Виды маститов крупного рогатого скота. Пермский 
период: сборник материалов IX Международного научно-спортивного 
фестиваля курсантов и студентов образовательных организаций. 
Т. 3. (Пермь, 16–20 мая 2022 г.). Пермь: ФКОУ ВО Пермский институт 
ФСИН России; 2022; 56–58. EDN: YRDPQQ

5.  Bar  D., Gröhn Y. T., Bennett  G., González  R.  N., Hertl  J.  A., Schul-
te  H.  F.,  et  al. Effects of  repeated episodes of  generic clinical mastitis 
on mortality and culling in dairy cows. Journal of Dairy Science. 2008; 91 (6): 
2196–2204. https://doi.org/10.3168/jds.2007-0460

6. Wollowski L., Bertulat S., Kossatz A., Heuwieser W. Short communica-
tion: Diagnosis and classification of clinical and subclinical mastitis utiliz-
ing a dynamometer and a handheld infrared thermometer. Journal of Dairy 
Science. 2019; 102 (7): 6532–6539. https://doi.org/10.3168/jds.2018-15509

7. Никитина М. В., Столбова О. А., Скосырских Л. Н. Изучение этио-
логических факторов мастита крупного рогатого скота. Известия 
Оренбургского государственного аграрного университета. 2019; 5 (79): 
197–200. EDN: VHYLTW

8. Филатова А. В., Тшивале Б. М., Федотов С. В., Авдеенко В. С., Кли-
мов Н. Т. Инфекционный фактор в этиологии мастита у высокопро-
дуктивных лактирующих коров. Ученые записки УО ВГАВМ. 2022; 58 (4): 
86–91. https://doi.org/10.52368/2078-0109-2022-58-4-86-91

9. Erskine R. J. Mastitis in cattle. MSD Veterinary Manual. https://www.
msdvetmanual.com/reproductive-system/mastitis-in-large-animals/mas-
titis-in-cattle (дата обращения: 14.07.2023).

10. Werner C., Sauerwald C., Sundrum A., El-Sayed A., Zschöck M. Geno-
typing of Streptococcus uberis isolates in healing process of bovine clinical 
mastitis. International Journal of Veterinary Science and Medicine. 2018; 6 (2): 
274–278. https://doi.org/10.1016/j.ijvsm.2018.09.005

ОБЗОРЫ | БОЛЕЗНИ КРС REVIEWS | BOVINE DISEASES



33ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2024; 13 (1): 27–35 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2024; 13 (1): 27–35

коров и овцематок и ее антибиотикочувствительность. Ветеринарная 
патология. 2019; (2): 43–48. EDN: PNLELM

52. Hiitiö H., Vakkamäki J., Simojoki H., Autio T., Junnila J., Pelkonen S., 
Pyörälä S. Prevalence of subclinical mastitis in Finnish dairy cows: changes 
during recent decades and impact of cow and herd factors. Acta Veterinaria 
Scandinavica. 2017; 59 (1):22. https://doi.org/10.1186/s13028-017-0288-x

53.  Гамаюнов  В.  М., Онуфриев  В.  А., Целуева  Н.  И. Комплексная 
система профилактики и лечения мастита у  лактирующих коров. 
Международный вестник ветеринарии. 2022; (2): 169–172. https://doi.
org/10.52419/issn2072-2419.2022.2.169

54. Слободяник В. И., Климов Н. Т., Ческидова Л. В., Зверев Е. В. Им-
мунологические аспекты борьбы с маститом коров: монография. Во-
ронеж: Истоки; 2020. 222 с.

55. El-Sayed A., Kamel M. Bovine mastitis prevention and control in the 
post-antibiotic era. Tropical Animal Health and Production. 2021; 53 (2):236. 
https://doi.org/10.1007/s11250-021-02680-9

56. Климова Л. А., Ряпосова М. В., Шкуратова И. А., Тарасенко М. Н., 
Тарасов  М., Павлова  Н.  А. Опыт применения вакцины Стартвак 
в ООО «Некрасово-1» Свердловской области. Ветеринария. 2014; 9: 
34–37. EDN: SLPKXH

57. Quiroga J., Vidal S., Siel D., Caruffo M., Valdés A., Cabrera G., et al. 
Novel proteoliposome-based vaccine against E. coli: A potential new tool 
for the control of bovine mastitis. Animals. 2022; 12 (19):2533. https://doi.
org/10.3390/ani12192533

58. Амануллин Р. А. Эффективность ассоциированной инактивиро-
ванной вакцины «ВАКОЛИН» при маститах коров. Прикладная микро-
биология. 2015; 2 (1): 40–44. EDN: TYOUAR

59.  Скосырских  Л.  Н. Перспективы применения вакцин против 
мастита коров. Вестник Государственного аграрного университета 
Северного Зауралья. 2013; 4 (23): 57–60. EDN: SDWOZR

REFERENCES
1.  Bar  D., Tauer  L. W., Bennett  G., González  R.  N., Hertl  J.  A., Schuk-

ken Y. H., et al. The cost of generic clinical mastitis in dairy cows as estima-
ted by using dynamic programming. Journal of Dairy Science. 2008; 91 (6): 
2205–2214. https://doi.org/10.3168/jds.2007-0573

2.  Argaw  A. Review on  epidemiology of clinical and subclinical 
mastitis on dairy cows. Food Science and Quality Management. 2016; 
52: 56–65. https://www.iiste.org/Journals/index.php/FSQM/article/
view/31012/31844

3. Potoskueva А. S. Mastitis in cows. In: Youth and Science – 2021. Veter-
inary medicine: collection of papers. Ekaterinburg: Ural SAU; 2021; 146–152. 
EDN: VJKKGN (in Russ.)

4. Kichkiruk E. V. Vidy mastitov krupnogo rogatogo skota = Types 
of bovine mastitis. Permskii period: sbornik materialov IX Mezhdunarod-
nogo nauchno-sportivnogo festivalya kursantov i studentov obrazova-
tel’nykh organizatsii. T.  3. (Perm’, 16–20  maya 2022  g.)  = Perm Period: 
collection of proceedings of IX International Scientific and Sports Festival 
of Cadets and Students of Educational Organizations. Vol. 3. (Perm, May 
16–20, 2022). Perm: The Perm Institute of the FPS of Russia; 2022; 56–58.  
EDN: YRDPQQ (in Russ.)

5.  Bar  D., Gröhn Y. T., Bennett  G., González  R.  N., Hertl  J.  A., Schul-
te  H.  F.,  et  al. Effects of  repeated episodes of  generic clinical mastitis 
on mortality and culling in dairy cows. Journal of Dairy Science. 2008; 91 (6): 
2196–2204. https://doi.org/10.3168/jds.2007-0460

6. Wollowski L., Bertulat S., Kossatz A., Heuwieser W. Short communica-
tion: Diagnosis and classification of clinical and subclinical mastitis utiliz-
ing a dynamometer and a handheld infrared thermometer. Journal of Dairy 
Science. 2019; 102 (7): 6532–6539. https://doi.org/10.3168/jds.2018-15509

7. Nikitina M. V., Stolbova O. A., Skosyrskikh L. N. Studies on the ethio-
logical factors of cattle mastitis. Izvestia Orenburg State Agrarian University. 
2019; 5 (79): 197–200. EDN: VHYLTW (in Russ.)

8. Filatova A. V., Tshivale B. M., Fedotov S. V., Avdeenko V. S., Klimov N. T. 
Infectious factor in the etiology of mastitis in highly productive lactating 
cows. Transactions of the Educational Establishment “Vitebsk the Order of “the 
Badge of Honor” State Academy of Veterinary Medicine”. 2022; 58 (4): 86–91. 
https://doi.org/10.52368/2078-0109-2022-58-4-86-91 (in Russ.)

9. Erskine R. J. Mastitis in cattle. MSD Veterinary Manual. https://www.
msdvetmanual.com/reproductive-system/mastitis-in-large-animals/mas-
titis-in-cattle (date access: 14.07.2023).

10. Werner C., Sauerwald C., Sundrum A., El-Sayed A., Zschöck M. Geno-
typing of Streptococcus uberis isolates in healing process of bovine clinical 
mastitis. International Journal of Veterinary Science and Medicine. 2018; 6 (2): 
274–278. https://doi.org/10.1016/j.ijvsm.2018.09.005

11. Špakauskas V., Klimiene I. Investigations of efficacy and toxicity 
of a new antiseptic gel for treatment of udder skin diseases. Veterinarija ir 
Zootechnika. 2006; 34 (56): 49–53.

12. Nikulin D. M. Stafilokokkovyi mastit korov = Staphylococcal mastitis 
in cows. Effectivnoe zhivotnovodstvo. 2013; (8): 16–18. (in Russ.)

дународной научно-практической конференции (г. Воронеж, 16 дека-
бря 2021 г.). Ч. 2. Воронеж: ФГБОУ ВО Воронежский ГАУ; 2021; 258–262. 
EDN: PCCAIB

32.  Шевелёва  С.  А. Актуальные вопросы качества и безопасно-
сти молочных продуктов. Переработка молока. 2014; 7  (177): 6–11. 
EDN: SHVMWJ

33. Gonzalez P. N., Jasper D. E., Kronlund N. C., Farver T. B., Cullor J. S., 
Bushnell  R.  B., Dellinger  J.  D. Clinical mastitis in  two California dairy 
herds participating in  contagious mastitis control programs. Journal 
of Dairy Science. 1990; 73 (3): 648–660. https://doi.org/10.3168/jds.S0022-
0302(90)78716-4

34. Родин Н. В., Авдеенко А. В., Абдессемед Д., Авдеенко В. С. Этио-
логия, диагностика и оценка молока при функциональных нарушениях 
молочной железы у коров. Вестник Саратовского госагроуниверсите-
та им. Н. И. Вавилова. 2013; 10: 27–29. EDN: RELJPX

35. Тогобицкая Д. Р. Совершенствование комплексных лечебно-про-
филактических мероприятий при мастите коров в условиях Республи-
ки Башкортостан: дис. … канд. вет. наук. Уфа; 2019. 155 с.

36. Осколкова М. В., Кузьмина Э. В. Влияние физико-химических 
факторов на возникновение маститов у коров. Известия ОГАУ. 2015; 
2 (52): 98–100. EDN: TSCGVN

37. Домотов В. В., Васильева С. Л., Нифонтов К. Р. Диагностика и лече-
ние маститов у коров. Академический вестник Якутской государствен-
ной сельскохозяйственной академии. 2020; 8 (13): 12–17. EDN: LXXIJQ

38. Ремизова Е. В. Распространение и этиология маститов и эндоме-
тритов у коров. Эффективное животноводство. 2021; (8): 96–98. https://
doi.org/10.24412/cl-33489-2021-8-96-98

39. Дзюина Ю. А., Коваль И. В. Маститы у коров, этиология, приемы 
терапии. Научное обеспечение агропромышленного комплекса: сбор-
ник статей по материалам 77-й научно-практической конференции 
студентов по итогам НИР за 2021 г. (г. Краснодар, 1 марта 2022 г.). Ч. 1. 
Краснодар: КубГАУ; 2022; 334–337. EDN: NIOTBG

40. Bari M. S., Rahman M. M., Persson Y., Derks M., Sayeed M. A., Hos-
sain D., et al. Subclinical mastitis in dairy cows in south-Asian countries: A re-
view of risk factors and etiology to prioritize control measures. Veterinary 
Research Communications. 2022; 46 (3): 621–640. https://doi.org/10.1007/
s11259-022-09948-x

41. Diwakar R. P., Ojasvita, Kumar P., Deora A., Sharma H., Sharma S., et al. 
Bovine mastitis: A review. Middle-East Journal of Scientific Research. 2020; 
28 (6): 497–507. https://doi.org/10.5829/idosi.mejsr.2020.497.507

42. Saleem H. D., Razooqi M. A., Gharban H. A. J. Cumulative effect 
of subclinical mastitis on immunological and biochemical parameters in 
cow milk. Archives of Razi Institute. 2021; 76 (6): 1629–1638. https://doi.
org/10.22092/ari.2021.356311.1819

43. Huang Q., Zheng X. M., Zhang M. L., Ning P., Wu M. J. Lactation 
mastitis: Promising alternative indicators for early diagnosis. World Journal 
of Clinical Cases. 2022; 10 (31): 11252–11259. https://doi.org/10.12998/wjcc.
v10.i31.11252

44. Ruegg P. L. A 100-year review: Mastitis detection, management, and 
prevention. Journal of Dairy Science. 2017; 100 (12): 10381–10397. https://
doi.org/10.3168/jds.2017-13023

45. Oliveira L., Hulland C., Ruegg P. L. Characterization of clinical mastitis 
occurring in cows on 50 large dairy herds in Wisconsin. Journal of Dairy 
Science. 2013; 96 (12): 7538–7549. https://doi.org/10.3168/jds.2012-6078

46. Лыткина А. М., Тришин Н. Д. Маститы у КРС – диагностика и про-
филактика. Инновационные идеи молодых исследователей для агропро-
мышленного комплекса: сборник материалов Международной научно-
практической конференции (г. Пенза, 24–25 марта 2022 г.). Т. 1. Пенза: 
Пензенский ГАУ; 2022; 160–162. EDN: EXAHDX

47. Zigo F., Vasil’ M., Ondrašovičová S., Výrostková J., Bujok J., Pecka- 
Kielb  E. Maintaining optimal mammary gland health and prevention 
of mastitis. Frontiers in Veterinary Science. 2021; 8:607311. https://doi.
org/10.3389/fvets.2021.607311

48. Sharun K., Dhama K., Tiwari R., Gugjoo M. B., Iqbal Yatoo M., Pa-
tel S. K., et al. Advances in therapeutic and managemental approaches of 
bovine mastitis: a comprehensive review. Veterinary Quarterly. 2021. 41 (1): 
107–136. https://doi.org/10.1080/01652176.2021.1882713

49. Музыка В. П., Стецко Т. И., Пашковская М. В. Антибиотикорези-
стентность в ветеринарной медицине. Актуальные проблемы и инно-
вации в современной ветеринарной фармакологии и токсикологии: 
материалы V Международного съезда ветеринарных фармакологов 
и токсикологов (г. Витебск, 26–30 мая 2015 г.). Витебск: ВГАВМ; 2015; 
20–26. https://repo.vsavm.by//handle/123456789/7963

50. Горбенко А. В., Гадзевич Д. В., Гужвинская С. А., Гадзевич О. В., 
Кривогина Т. В., Дунаев Ю. К. Возбудители клинических и субклини-
ческих маститов коров и их чувствительность к антибактериальным 
препаратам. Ветеринарна медицина. 2013; 97: 176–180. EDN: STHPGT

51. Алиев А. Ю., Булатханов Б. Б., Магомедов М. З., Магомедов А. С., 
Климов Н. Т. Микрофлора молока больных субклиническим маститом 

ОБЗОРЫ | БОЛЕЗНИ КРС REVIEWS | BOVINE DISEASES



34 ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2024; 13 (1): 27–35 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2024; 13 (1): 27–35

31. Pavlenko O. B., Falkov B. Distribution of mastitis in cows in Lipetsk 
region. Veterinarno-sanitarnye aspekty kachestva i  bezopasnosti sel’sko-
khozyaistvennoi produktsii: materialy V Mezhdunarodnoi nauchno-prakti-
cheskoi konferentsii (Voronezh, 16 dekabrya 2021 g.) = Veterinary and sanitary 
aspects of quality and safety of agricultural products: proceedings of V Interna-
tional Scientific and Practical Conference (Voronezh, 16 December 2021). Pt. 2. 
Voronezh SAU; 258–262. EDN: PCCAIB (in Russ.)

32. Shevelyova S. A. Aktual’nye voprosy kachestva i bezopasnosti mo-
lochnykh produktov = Current issues of dairy product quality and safety. 
Milk Processing. 2014; 7 (177): 6–11. EDN: SHVMWJ (in Russ.)

33. Gonzalez P. N., Jasper D. E., Kronlund N. C., Farver T. B., Cullor J. S., 
Bushnell  R.  B., Dellinger  J.  D. Clinical mastitis in  two California dairy 
herds participating in  contagious mastitis control programs. Journal 
of Dairy Science. 1990; 73 (3): 648–660. https://doi.org/10.3168/jds.S0022-
0302(90)78716-4

34. Rodin N. V., Avdeenko A. V., Abdessemed D., Avdeenko V. S. Etiology, 
diagnostics and veterinary-sanitary evaluation of milk in cows in case of 
mastitis. The Bulletin of Saratov State Agrarian University in honor of N. I. Vavi-
lov. 2013; 10: 27–29. EDN: RELJPX (in Russ.)

35. Togobitskaya D. R. Improvement of complex treatment and preven-
tive measures for cow mastitis in the Republic of Bashkortostan.  Author’s 
Thesis for degree of Cand. Sci. (Veterinary Medicine). Ufa; 2019. 155 p. 
(in Russ.)

36. Oskolkova M. V., Kuzmina E. V. Effect of physical and chemical factors 
on mastitis occurrence in cows. Izvestia Orenburg State Agrarian University. 
2015; 2 (52): 98–100. EDN: TSCGVN (in Russ.)

37. Domotov V. V., Vasilyeva S. L., Nifontov K. R. Diagnosis and treatment 
of mastitis in cows. Academic Bulletin of the Yakut State Agricultural Academy. 
2020; 8 (13): 12–17. EDN: LXXIJQ (in Russ.)

38. Remizova E. V. Rasprostranenie i etiologiya mastitov i endometritov 
u korov = Distribution and etiology of mastitis and endometritis in cows. 
Effectivnoe zhivotnovodstvo. 2021; (8): 96–98. https://doi.org/10.24412/cl-
33489-2021-8-96-98 (in Russ.)

39. Dzyuina Yu. A., Koval I. V. Mastitis in cows, etiology, methods of ther-
apy. Nauchnoe obespechenie agropromyshlennogo kompleksa: sbornik statei 
po materialam 77-i nauchno-prakticheskoi konferentsii studentov po itogam 
NIR za  2021  g. (g.  Krasnodar, 1  marta 2022  g.)  = Scientific support of the 
agro-industrial complex: a  collection of  papers based on the  proceedings 
of the 77th Scientific and Practical Conference of Students based on research 
results in 2021 (Krasnodar, 1 March 2022). Pt. 1. Krasnodar: KubSAU; 2022; 
334–337. EDN: NIOTBG (in Russ.)

40. Bari M. S., Rahman M. M., Persson Y., Derks M., Sayeed M. A., Hos-
sain D., et al. Subclinical mastitis in dairy cows in south-Asian countries: A re-
view of risk factors and etiology to prioritize control measures. Veterinary 
Research Communications. 2022; 46 (3): 621–640. https://doi.org/10.1007/
s11259-022-09948-x

41. Diwakar R. P., Ojasvita, Kumar P., Deora A., Sharma H., Sharma S., et al. 
Bovine mastitis: A review. Middle-East Journal of Scientific Research. 2020; 
28 (6): 497–507. https://doi.org/10.5829/idosi.mejsr.2020.497.507

42. Saleem H. D., Razooqi M. A., Gharban H. A. J. Cumulative effect 
of subclinical mastitis on immunological and biochemical parameters in 
cow milk. Archives of Razi Institute. 2021; 76 (6): 1629–1638. https://doi.
org/10.22092/ari.2021.356311.1819

43. Huang Q., Zheng X. M., Zhang M. L., Ning P., Wu M. J. Lactation 
mastitis: Promising alternative indicators for early diagnosis. World Journal 
of Clinical Cases. 2022; 10 (31): 11252–11259. https://doi.org/10.12998/wjcc.
v10.i31.11252

44. Ruegg P. L. A 100-year review: Mastitis detection, management, and 
prevention. Journal of Dairy Science. 2017; 100 (12): 10381–10397. https://
doi.org/10.3168/jds.2017-13023

45. Oliveira L., Hulland C., Ruegg P. L. Characterization of clinical 
mastitis occurring in cows on 50 large dairy herds in Wisconsin. Jour-
nal of Dairy Science. 2013; 96 (12): 7538–7549. https://doi.org/10.3168/
jds.2012-6078

46. Litkina A. M., Trishin N. D. Mastitis in cattle – diagnosis and preven-
tion. Innovatsionnye idei molodykh issledovatelei dlya agropromyshlennogo 
kompleksa: sbornik materialov Mezhdunarodnoi nauchno-prakticheskoi 
konferentsii (g. Penza, 24–25 marta 2022 g.) = Innovative ideas of young re-
searchers for the agro-industrial complex: a collection of proceedings of the In-
ternational Scientific and Practical Conference (Penza, 24–25 March 2022). Pt. 1. 
Penza: Penza SAU; 2022; 160–162. EDN: EXAHDX (in Russ.)

47. Zigo F., Vasil’ M., Ondrašovičová S., Výrostková J., Bujok J., Pecka- 
Kielb  E. Maintaining optimal mammary gland health and prevention 
of mastitis. Frontiers in Veterinary Science. 2021; 8:607311. https://doi.
org/10.3389/fvets.2021.607311

48. Sharun K., Dhama K., Tiwari R., Gugjoo M. B., Iqbal Yatoo M., Pa-
tel S. K., et al. Advances in therapeutic and managemental approaches of 
bovine mastitis: a comprehensive review. Veterinary Quarterly. 2021. 41 (1): 
107–136. https://doi.org/10.1080/01652176.2021.1882713

13.  Avduevskaya  N.  N., Kapustin  A.  V., Gorbatov  A.  V., Ivanov  E.  V. 
Comparative analysis of species composition and quantitative analysis 
of udder microflora in cows with subclinical and clinical mastitis. Veteri-
nary Science Today. 2022; 11 (4): 296–302. https://doi.org/10.29326/2304-
196X-2022-11-4-296-302

14. Ashraf A., Imran M. Causes, types, etiological agents, prevalence, 
diagnosis, treatment, prevention, effects on human health and future as-
pects of bovine mastitis. Animal Health Research Reviews. 2020; 21 (1): 36–49. 
https://doi.org/10.1017/S1466252319000094

15. Bradley A. J. Bovine mastitis: An evolving disease. The Veterinary 
Journal. 2002; 164 (2): 116–128. https://doi.org/10.1053/tvjl.2002.0724

16. Cobirka M., Tancin V., Slama P. Epidemiology and classification of 
mastitis. Animals. 2020; 10 (12):2212. https://doi.org/10.3390/ani10122212

17.  Dworecka-Kaszak  B., Krutkiewicz  A., Szopa  D., Kleczkowski  M., 
Biegańska  M. High prevalence of Candida yeast in milk samples from 
cows suffering from mastitis in Poland. The Scientific World Journal. 2012; 
2012:196347. https://doi.org/10.1100/2012/196347

18. Dyson R., Charman N., Hodge A., Rowe S. M., Taylor L. F. A survey of 
mastitis pathogens including antimicrobial susceptibility in southeastern 
Australian dairy herds. Journal of Dairy Science. 2022; 105 (2): 1504–1518. 
https://doi.org/10.3168/jds.2021-20955

19. Watts J. L. Etiological agents of bovine mastitis. Veterinary Microbio-
logy. 1988; 16 (1): 41–66. https://doi.org/10.1016/0378-1135(88)90126-5

20. Gorbatov A. V., Sokolova N. A., Loschinin M. N. Virulence factors of 
streptococci and staphylococci and specific prevention of mastitis of cows. 
Russian Journal “Problems of Veterinary Sanitation, Hygiene and Ecology”. 
2019; 4 (32): 428–433. EDN: ZTBSFX (in Russ.)

21. Dolganov V. A., Epanchintseva O. S., Karabanova L. V. Etiologiya 
mastita u korov = Mastitis etiology in cows. Rossiya molodaya: peredovye 
tekhnologii – v promyshlennost’. 2013; 3: 27–29. EDN: RQCWHZ (in Russ.)

22. Zhylkaidar A., Oryntaev K., Altenov A., Kylpybai E., Chayxmet E. Pre-
vention of bovine mastitis through vaccination. Archives of Razi Institute. 
2021; 76 (5): 1381–1387. https://doi.org/10.22092/ari.2021.356008.1764

23.  Avduevskaya  N.  N. Staphylococcus aureus is one of the main 
pathogens of mastitis of lactating cows. Russian Journal “Problems of Vet-
erinary Sanitation, Hygiene and Ecology”. 2020; 2 (34): 245–249. https://doi.
org/10.36871/vet.san.hyg.ecol.202002020 (in Russ.)

24. Abril A. G., Villa T. G., Barros-Velázquez J., Cañas B., Sánchez-Pérez A., 
Calo-Mata P., Carrera M. Staphylococcus aureus exotoxins and their detec-
tion in the dairy industry and mastitis. Toxins. 2020; 12 (9):537. https://doi.
org/10.3390/toxins12090537

25.  Dolganov  V.  A., Epanchintseva  O.  S., Lutikova  A.  V., Zavgorod-
nyaya N. V. Rasprostranenie i etiologiya mastitov u doinykh korov = Distri-
bution and etiology of mastitis in dairy cows. Dynamics of Systems, Mecha-
nisms and Machines. 2012; 5: 107–110. EDN: SHJXVB (in Russ.)

26. Mihailovskaya V. S., Yudina K. A., Zhdanova I. N., Maslennikova I. L., 
Kuznetsova M. V. Escherichia coli in the spectrum of microbial cultures 
isolated from healthy cows and cows with mastitis. Simbioz-Rossiya 2022: 
sbornik statei XIII Mezhdunarodnoi konferentsii uchenykh-biologov (g. Perm’, 
24–25 oktyabrya 2022 g.) = Simbiosis-Russia 2022: collection of papers of 
XIII International Conference of researchers-biologists (Perm, 24–25 October 
2022 ). Perm: Perm State University; 2023; 132–137. EDN: BDZMGJ (in Russ.)

27. Alghazali M. A. Ja. Application of biochemical tests and polymerase 
chain reaction for the identification of Escherichia coli in cattle milk in sus-
pected mastitis. Fundamental’nye i prikladnye nauchnye issledovaniya: aktu-
al’nye voprosy, dostizheniya i innovatsii: sbornik statei LVII Mezhdunarodnoi 
nauchno-prakticheskoi konferentsii. V 2 ch. (g. Penza, 15 iyunya 2022 g.) T.1 = 
Fundamental and applied scientific research: current issues, achievements and 
innovations: collection of papers of LVII International Scientific and Practical 
Conference. In 2 parts (Penza, 15 June 2022) Vol. 1. Penza: Nauka i prosvesh-
chenie; 2022; 22–24. EDN: LCDPEG (in Russ.)

28.  Penzeva  N.  S. Etiologiya, priznaki i  lechenie seroznogo masti-
ta = Etiology, signs and treatment of serous mastitis. Innovatsionnye re-
sheniya dlya APK: materialy Mezhdunarodnoi nauchnoi konferentsii (Maiskii, 
 14–15 marta 2023 g.) = Innovative solutions for the agro-industrial complex: 
proceedings of the International Scientific Conference (s. Maisky, 14–15 March 
2023). Vol.  2. Maiskii: FSBEI  HE  Belgorod  SAU; 2023;  80. EDN:  MDYKEZ 
(in Russ.)

29. Barkova A. S., Kolchina A. F., Elesin A. V. Mammary gland nipple 
diseases. Etiology, pathogenesis, diagnosis, treatment and prevention. 
LAP LAMBERT Academic Publishing; 2012. 233 p. (in Russ.)

30. Mltykhyan V. Kh. Rasprostranennost’ klinicheskogo mastita korov 
v khozyaistvakh Rostovskoi oblasti = Distribution of bovine clinical mastitis 
in holdings in Rostov Oblast. Sovremennye nauchnye issledovaniya: teoriya, 
metodologiya, praktika: sbornik nauchnykh statei po materialam V  Mezh-
dunarodnoi nauchno-prakticheskoi konferentsii (g. Ufa, 22 iyunya 2021 g.) = 
Modern scientific research: theory, methodology, practice: collection of papers 
based on proceedings of V International Scientific and Practical Conference (Ufa, 
22 June 2021). Ufa: NITs “Vestnik nauki”; 2021; 7–10. EDN: KXLQRT (in Russ.)

ОБЗОРЫ | БОЛЕЗНИ КРС REVIEWS | BOVINE DISEASES



35ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2024; 13 (1): 27–35 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2024; 13 (1): 27–35

54. Slobodyanik V. I., Klimov N. T., Cheskidova L. V., Zverev E. V. Immuno-
logical aspects of cow mastitis control: monograph. Voronezh: Istoki; 2020. 
222 p. (in Russ.)

55. El-Sayed A., Kamel M. Bovine mastitis prevention and control in the 
post-antibiotic era. Tropical Animal Health and Production. 2021; 53 (2):236. 
https://doi.org/10.1007/s11250-021-02680-9

56. Klimova L. A., Riaposova M. V., Shkuratova I. A., Tarasenko M. N., 
Tarasov M., Pavlova N. A. Experience of Startvac use on LLC “Nekrasovo-1” 
against bovine mastitis, Sverdlovsk Region. Veterinariya. 2014; 9: 34–37. 
EDN: SLPKXH (in Russ.)

57. Quiroga J., Vidal S., Siel D., Caruffo M., Valdés A., Cabrera G., et al. 
Novel proteoliposome-based vaccine against E. coli: A potential new tool 
for the control of bovine mastitis. Animals. 2022; 12 (19):2533. https://doi.
org/10.3390/ani12192533

58.  Amanullin  R.  A. Effektivnost’ assotsiirovannoi inaktivirovannoi 
vaktsiny “VAKOLIN” pri mastitakh korov = Effectiveness of “VACOLIN” com-
bined inactivated vaccine against bovine mastitis. Prikladnaya mikrobio-
logiya. 2015; 2 (1): 40–44. EDN: TYOUAR (in Russ.)

59. Skosyrskikh L. N. Perspektivy primeneniya vaktsin protiv mastita ko rov = 
Prospects of vaccines against bovine mastitis. Bulletin of the Northern Trans-
Ural State Agricultural University. 2013; 4 (23): 57–60. EDN: SDWOZR (in Russ.)

Поступила в редакцию / Received 25.12.2023
Поступила после рецензирования / Revised 19.02.2024

Принята к публикации / Accepted 29.02.2024

49. Muzyka V. P., Stetsko T. I., Pashkovskaya M. V. Antibiotikorezistent-
nost’ v veterinarnoi meditsine. = Antimicrobial resistance in veterinary 
medicine. Aktual’nye problemy i innovatsii v sovremennoi veterinarnoi far-
makologii i toksikologii: materialy V Mezhdunarodnogo s”ezda veterinarnykh 
farmakologov i  toksikologov (g.  Vitebsk, 26–30  maya 2015  g.)  = Current 
problems and innovations in modern veterinary pharmacology and toxico-
logy: proceedings of V International Congress of Veterinary Pharmacologists 
and Toxicologists (Vitebsk, 26–30 May 2015). Vitebsk: Vitebsk SAVM; 2015; 
20–26. https://repo.vsavm.by//handle/123456789/7963

50. Gorbenko A. V., Gadzevich D. V., Guzhvinskaya S. A., Gadzevich O. V., 
Krivogina T. V., Dounaev Yu. K. The pathogen of clinical and subclinical mas-
titis cows and their sensitivity to antibacterial drugs. Veterinary Medicine. 
2013; 97: 176–180. EDN: STHPGT (in Russ.)

51. Aliev A. U., Bulatkhanov B. B., Magomedov M. Z., Magomedov A. S., 
Klimov N. T. Milk microflora in sheep and cows with subclinical mastitis and 
its antibiotic sensitivity. Russian Journal of Veterinary Pathology. 2019; (2): 
43–48. EDN: PNLELM (in Russ.)

52. Hiitiö H., Vakkamäki J., Simojoki H., Autio T., Junnila J., Pelkonen S., 
Pyörälä S. Prevalence of subclinical mastitis in Finnish dairy cows: changes 
during recent decades and impact of cow and herd factors. Acta Veterinaria 
Scandinavica. 2017; 59 (1):22. https://doi.org/10.1186/s13028-017-0288-x

53. Gamayunov V. M., Onufriev V. A., Tselueva N. I. Integrated system for 
the prevention and treatment of mastitis in lactating cows. International 
bulletin of Veterinary Medicine. 2022; (2): 169–172. https://doi.org/10.52419/
issn2072-2419.2022.2.169 (in Russ.)

ОБЗОРЫ | БОЛЕЗНИ КРС REVIEWS | BOVINE DISEASES

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ / INFORMATION ABOUT THE AUTHORS
Андреева Анна Андреевна, аспирант, ветеринарный 
врач лаборатории профилактики бактериальных болезней 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» г. Владимир, Россия; 
https://orcid.org/0009-0003-7681-3286, 
e-mail: andreeva_aan@arriah.ru

Евграфова Валерия Андреевна, канд. вет. наук, заведующий 
лабораторией профилактики бактериальных болезней 
ФГБУ «ВНИИЗЖ», г. Владимир, Россия; 
https://orcid.org/0000-0003-3053-6976, e-mail: evgrafova@arriah.ru 

Воронина Маргарита Сергеевна, канд. вет. наук, младший 
научный сотрудник лаборатории профилактики бактериальных 
болезней ФГБУ «ВНИИЗЖ» г. Владимир, Россия; 
https://orcid.org/0000-0002-1531-004X, voronina@arriah.ru

Прунтова Ольга Владиславовна, д-р биол. наук, профессор, 
главный научный сотрудник информационно-аналитического 
центра ФГБУ «ВНИИЗЖ» г. Владимир, Россия; 
https://orcid.org/0000-0003-3143-7339, e-mail: pruntova@arriah.ru

Шадрова Наталья Борисовна, канд. биол. наук, заведующий 
отделом микробиологических исследований ФГБУ «ВНИИЗЖ», 
г. Владимир, Россия; https://orcid.org/0000-0001-7510-1269, 
e-mail: shadrova@arriah.ru

Anna  A.  Andreeva, Postgraduate Student, Veterinarian, 
Laboratory for Bacterial Disease Prevention, Federal Centre for 
Animal Health, Vladimir, Russia; 
https://orcid.org/0009-0003-7681-3286, 
e-mail: andreeva_aan@arriah.ru

Valeria A. Evgrafova, Cand. Sci. (Veterinary Medicine), Head of 
Laboratory for Bacterial Disease Prevention, Federal Centre for 
Animal Health, Vladimir, Russia; 
https://orcid.org/0000-0003-3053-6976, e-mail: evgrafova@arriah.ru

Margarita S. Voronina, Cand. Sci. (Veterinary Medicine), Junior 
Researcher, Laboratory for Bacterial Disease Prevention, Federal 
Centre for Animal Health, Vladimir, Russia; 
https://orcid.org/0000-0002-1531-004X, voronina@arriah.ru

Olga V. Pruntova, Dr. Sci. (Biology), Professor, Chief Researcher, 
Information and Analysis Centre, Federal Centre for Animal Health, 
Vladimir, Russia; https://orcid.org/0000-0003-3143-7339, 
e-mail: pruntova@arriah.ru

Natalya B. Shadrova, Cand. Sci. (Biology), Head of Department 
for  Microbiological Testing, Federal Centre for  Animal Health, 
Vladimir, Russia; https://orcid.org/0000-0001-7510-1269, 
e-mail: shadrova@arriah.ru

Вклад авторов: Андреева А. А. – концепция обзора, проведение поисково-аналитической работы, подготовка и написание 
статьи; Евграфова В. А. – курирование, концепция обзора; Воронина М. С. – проведение поисково-аналитической работы, 
подготовка и написание статьи; Прунтова О. В. – подготовка и написание статьи; Шадрова Н. Б. – подготовка и написание статьи.

Contribution: Andreeva A. A. – review concept, data search and analysis, text preparation and writing; Evgrafova V. A. – supervision, 
review concept; Voronina M. S. – data search and analysis, text preparation and writing; Pruntova O. V. – text preparation and writing; 
Shadrova N. B. – text preparation and writing.



36 ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2024; 13 (1): 36–43 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2024; 13 (1): 36–43

https://doi.org/10.29326/2304-196X-2024-13-1-36-43
УДК 619:616.98:578.826.1:616-097.3

Ю. Р. Зеленский, М. С. Волков, И. А. Комаров, Н. В. Мороз, Н. С. Мудрак, Т. В. Жбанова 
ФГБУ «Федеральный центр охраны здоровья животных» (ФГБУ «ВНИИЗЖ»), мкр. Юрьевец, г. Владимир, 600901, Россия

Avian adenovirus infections: diversity of pathogens,  
hazard to poultry industry and problems 
of immunoprophylaxis (review)
Yuriy R. Zelenskiy, Mikhail S. Volkov, Ilya A. Komarov, Natalya V. Moroz, Natalia S. Mudrak, Tatyana V. Zhbanova 
Federal Centre for Animal Health, Yur’evets, Vladimir 600901, Russia 

Аденовирусные инфекции птиц: многообразие 
возбудителей, опасность для птицеводства и проблемы 
иммунопрофилактики (обзор)

РЕЗЮМЕ
Представлены данные о многообразии возбудителей аденовирусных инфекций в природе и роли основных патогенов семейства Adenoviridae в инфекци-
онной патологии сельскохозяйственной птицы. Особое внимание уделено проблемным вопросам иммунопрофилактики ввиду отсутствия перекрестного 
иммунитета между разными серотипами вируса. В мире нет единого и эффективного подхода в стратегии иммунопрофилактики аденовирозов птиц, 
поэтому совершенствование средств борьбы с аденовирусными заболеваниями птиц является актуальной и важной задачей. Аденовирусные инфекции 
птиц представлены разными нозологическими единицами: синдромом снижения яйценоскости, синдромом гидроперикардита кур, эрозией желудка, 
болезнью мраморной селезенки фазанов, геморрагическим энтеритом индеек, гепатитом с тельцами-включениями и множеством неклассифициро-
ванных болезней. Приводится информация об основных нозологических формах аденовирусных инфекций, представляющих угрозу для рентабельного 
ведения птицеводства, освещены результаты исследований зарубежных авторов по изучению эффективности некоторых вакцин против аденовирозов. 
Большинство вакцин разработаны для профилактики синдрома гидроперикардита кур, однако существование множества серотипов возбудителя тре-
бует создания эффективных средств профилактики и диагностики в целях контроля и других инфекций, вызываемых аденовирусами. Нет ни одной 
зарегистрированной вакцины против аденовирусных инфекций, вызывающих гепатит с тельцами-включениями и эрозию желудка. При этом на долю 
только гепатита с тельцами-включениями приходится 2,9% от всех регистрируемых инфекционных заболеваний птиц. Вакцин, зарегистрированных 
на территории Российской Федерации, недостаточно для полного контроля данных инфекций, что требует своевременного решения проблемы. Много-
образие возбудителей аденовирусных инфекций птиц обусловливает проблематику их дифференциальной диагностики и специфической профилактики.
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ABSTRACT
The data on diversity of adenovirus pathogens in nature and the role of the main representatives of the Adenoviridae family in poultry infectious pathology are 
presented. Special attention is paid to problematic issues of immunoprophylaxis due to lack of cross-immunity between different virus serotypes. There is no single 
and effective approach in the global strategy of immunoprophylaxis of avian adenoviruses, therefore, improving the means of avian adenovirus disease control is 
an urgent and important task. Avian adenovirus infections are represented by different nosological units: egg drop syndrome, hydropericardium syndrome, ade-
noviral gizzard erosion, marbled spleen disease of pheasants, hemorrhagic enteritis of turkeys, inclusion body hepatitis and many unclassified diseases. The paper 
provides data on the main nosological forms of adenovirus infections that pose a threat to cost-effective poultry farming, and highlights test results obtained by for-
eign authors on the effectiveness of some vaccines against adenovirus infection. Most vaccines have been developed to prevent avian hydropericardium syndrome, 
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имеет псевдотриангуляционное число, равное 25, и со-
стоит из 252 капсомеров: 240 гексонов и 12 пентонов 
с фиберными отростками длиной от 9 до 77,5 нм [5, 9].

Аденовирусы обнаружены у многих позвоночных – 
от рыб до человека – и представлены шестью родами:

–  Mastadenovirus  – 51  вид, способный инфициро-
вать млекопитающих, в том числе и человека;

– Aviadenovirus – 16 видов, инфицирующих птиц;
– Atadenovirus – 10 видов, способных заражать репти-

лий, птиц, жвачных и сумчатых млекопитающих;
–  Siadenоvirus  – 8  видов, инфицирующих лягушек 

и птиц;
– Ichtadenovirus – 1 вид, инфицирующий белуг;
– Testadenovirus – 1 вид, инфицирующий красноухих 

ползунков.
Демаркация рода основана на филогенетических, 

биологических характеристиках, а также на организа-
ции генома [5, 10, 11].

Птиц поражают представители трех родов семей-
ства Аdenoviridae:

– Aviadenovirus (FAdV) – виды A, B, C, D, E, разделен-
ные на 12 серотипов с помощью реакции перекрестной 
нейтрализации, вызывают как у домашних, так и синан-
тропных птиц гепатиты с тельцами-включениями, син-
дром гидроперикардита и эрозию желудка;

–  Siadenovirus вызывает геморрагический энтерит 
индеек, мраморную болезнь селезенки фазанов, аде-
новирусную спленомегалию у кур;

–  Atadenovirus  – аденовирус уток, патогенный для 
кур и вызывающий синдром снижения яйценоскости  
(ССЯ-76) [5, 12].

Таким образом, многообразие возбудителей адено-
вирусных инфекций птиц и обусловливает проблема-
тику их дифференциальной диагностики и специфиче-
ской профилактики.

ОСНОВНЫЕ АДЕНОВИРОЗЫ ПТИЦ
Синдром снижения яйценоскости (ССЯ-76) – адено-

вирусная инфекция птиц, поражающая кур-несушек, 
проявляющаяся снижением яйценоскости, размяг-
чением скорлупы (вплоть до полного ее отсутствия) 
и ее депигментацией. Впервые была описана голланд-
скими учеными в 1976 г. [13]. Возбудителем ССЯ-76 явля-
ется аденовирус уток (DAdV-1),  контаминация  которым 

ВВЕДЕНИЕ
Продовольственная безопасность – проблема всей 

планеты, и в  ее решении лидирующую роль играет 
птице водство, на долю которого приходится около 39% 
от общего производства мяса в мире. В России доля 
производства мяса птицы составляет 46% от общей вы-
работки мяса [1]. Следует отметить, что на продукцию 
птицеводства не распространяются конфессиональные 
ограничения – ни одна религия не запрещает употре-
бления в пищу мяса и яиц кур [2]. 

Огромный ущерб отрасли птицеводства наносят 
инфекционные заболевания, при этом не только осо-
бо опасные, но и экономически значимые, например 
аденовирусные, имеющие тенденцию к широкому рас-
пространению. В прошлом исследователи не уделяли 
особого внимания аденовирусам птиц (fowl adenovirus, 
FAdV) из-за их ограниченной клинической значимости, 
но в последние десятилетия аденовирусы стали значи-
мыми полевыми патогенами, вызывающими заболева-
ния, оказывающие серьезное влияние на  здоровье 
сельскохозяйственной птицы и рентабельность птице-
водства. В связи с этим стало расти количество научных 
исследований, посвященных FAdV [3, 4]. В последние 
годы получены новые данные о перекрестном иммуни-
тете между разными серотипами аденовирусов, разра-
ботаны инактивированные, живые и рекомбинантные 
вакцины против отдельных заболеваний аденовирус-
ной этиологии, изучена их иммуногенная активность.

Цель настоящей работы состояла в том, чтобы обоб-
щить разрозненные материалы по аденовирозам птиц 
с особым акцентом на многообразие возбудителей 
и проблему эффективной иммунопрофилактики, а так-
же показать роль отдельных аденовирусных заболева-
ний в инфекционной патологии птиц.

АДЕНОВИРУСЫ: СИСТЕМАТИКА, ОПИСАНИЕ, 
ВОСПРИИМЧИВЫЕ ЖИВОТНЫЕ
Adenoviridae – это семейство безоболочечных виру-

сов с икосаэдрической симметрией диаметром 90 нм. 
Нуклеиновая кислота представлена двухцепочечной 
линейной ДНК длиной 25–48  тыс.  пар нуклеотидов 
с инвертированными концевыми повторами и терми-
нальным белком TP  (55 кДа), ковалентно связанным 
с 5’-концами обеих цепей [5, 6, 7, 8]. Вирусный капсид 

however, occurrence of many virus serotypes requires effective means of prevention and diagnosis in order to control other infections caused by adenoviruses. There 
is no registered vaccine against adenovirus infections that cause inclusion body hepatitis and adenoviral gizzard erosion. At the same time, inclusion body hepatitis 
alone accounts for 2.9% of all recorded avian infectious diseases. Vaccines registered in the Russian Federation are not enough to fully control these infections, and 
that requires a timely solution to the problem. The variety of avian adenoviruses determines the problems of their differential diagnosis and specific prevention.
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кур [26]. FAdV-1 относится к роду Aviadenovirus, виду А 
(I  группа птичьих аденовирусов)  [5]. Болезнь имеет 
широкое распространение в Европе и Азии (Иран [27], 
Япония [28], Швеция [29], Корея [30]). Заболевание кли-
нически проявляется угнетением, анорексией [28], сни-
жением привесов и приводит к падежу. Часто инфекция 
протекает без видимой клинической картины и диагно-
стируется только после убоя. При вскрытии выявляют 
некрозы и воспаление слизистой оболочки желудка, 
наблюдают наличие геморрагической жидкости в по-
лости желудка [26]. Болезнь распространяется как вер-
тикально, так и горизонтально (в основном фекально-
оральным путем) и поражает как цыплят-бройлеров, 
так и кур-несушек, нанося серьезный экономический 
ущерб. Так, во время вспышки аденовирусной эро-
зии желудка в Иране в 2019 г. на ферме в провинции 
Мазендеран летальность цыплят-бройлеров состави-
ла 6%, а достижение требуемого убойного веса произо-
шло с задержкой на одну неделю, к тому же на бойне 
было выбраковано множество пораженных желудков 
птиц [27].

Синдром гидроперикардита кур  (СГПК)  – ви-
русное заболевание домашней птицы, вызываемое 
адено вирусом птиц I  группы FAdV-4 и приводящее 
к большим экономическим потерям в птицеводстве. 
Болеют преимущественно цыплята-бройлеры в возрас-
те от 3 до 5 недель. Летальность у бройлеров колеблет-
ся от 30 до 80%, у кур-молодок – от 2,6 до 15,29% [31]. 
Длительное время не удавалось установить причину 
данного заболевания. Его возникновение связывали 
с нарушением технологии кормления и содержания 
птицы, с  дисбалансом минеральных веществ и вита-
минов, а также с токсикоинфекцией [32]. Но в дальней-
шем подтверждения этой связи найти не удалось [33]. 
Обнаружение телец-включений в гепатоцитах при 
гистологических исследованиях дало основание по-
лагать, что причиной СГПК является вирус  [34]. Впо-
следствии патоген был выделен из печени павших от 
СГПК цыплят и идентифицирован как аденовирус птиц 
I группы [35]. Возбудитель СГПК распространяется как 
вертикально от вирусоносителей и больной птицы, так 
и горизонтально через контаминированные фекалия-
ми и экскретами больных птиц подстилку, корм, воду 
и инвентарь [36, 37]. Есть предположение, что вирус ги-
дроперикардита может распространяться через живые 
вакцины, изготовленные с использованием контамини-
рованных аденовирусом куриных эмбрионов. Такие 
случаи описаны в Пакистане [38]. Заболевание часто 
протекает бессимптомно, с внезапной гибелью. У боль-
ной птицы может наблюдаться взъерошенность, опу-
скание крыльев, угнетение, затрудненное дыхание, от-
каз от корма, диарея с зелено-желтыми фекалиями [39]. 
Проявление клинических признаков болезни зависит 
от большого количества факторов и их сочетания: усло-
вий кормления и содержания, естественной резистент-
ности организма, генетики, наличия сопутствующих 
заболеваний. СГПК чаще проявляется у птицы, находя-
щейся в состоянии иммуносупрессии, вызванной таки-
ми причинами, как инфекционная бурсальная болезнь, 
кормовые токсикозы. Отмечается, что в бройлерном 
птицеводстве чистопородная птица болеет реже, чем 
гибриды [40]. При вскрытии больных цыплят обнару-
живают следующие патолого-анатомические измене-
ния: увеличенная, дряблая, с утолщенными краями 
печень бледно-коричневого или желтушного цвета, 

живой вакцины против болезни Марека привела к пер-
вичному заражению кур и адаптации к новому хозяи-
ну [14]. Ведущий признак ССЯ-76 – это снижение яйце-
носкости до 15% и более [15]. Для данного заболевания 
характерно вирусоносительство: в подавляющем боль-
шинстве случаев птица выглядит здоровой, болезнь не 
проявляется, а начинает развиваться, когда особь до-
стигает половой зрелости и испытывает стресс в свя-
зи с началом яйцекладки. В настоящее время ССЯ-76 
широко распространен во многих странах с развитым 
промышленным птицеводством [13].

Геморрагический энтерит индеек (haemorrhagic 
enteritis, HE) – вирусное заболевание домашней пти-
цы, вызываемое аденовирусами из рода Siadenоvirus, 
вида Turkey siadenovirus A (TadV-A), и проявляющееся 
иммуно супрессией у  индюков старше 4-недельного 
возраста [16]. Для болезни характерно два варианта те-
чения. При первом варианте геморрагический энтерит 
вызывается высоковирулентными штаммами возбуди-
теля и протекает с выраженными клиническими при-
знаками, такими как депрессия и желудочно-кишечные 
кровотечения. Вирус вызывает иммуносупрессию, на 
фоне которой происходит вторичное инфицирование 
условно-патогенными микроорганизмами. Данная 
болезнь часто заканчивается гибелью птицы (до 80%) 
из-за кровопотери и вторичной инфекции [17, 18]. При 
втором варианте геморрагический энтерит протека-
ет без видимых симптомов и вызывается низковиру-
лентными штаммами вируса, которые обусловливают 
иммуно супрессию, приводящую к развитию вторич-
ных бактериальных осложнений. Это приводит к эко-
номическим потерям, связанным с необходимостью 
применения антибактериальных препаратов и выбра-
ковкой [19, 20]. Болезнь широко распространена в по-
пуляциях индеек во всем мире [21].

Болезнь мраморной селезенки фазанов (marble 
spleen disease, MSD) – инфекционное заболевание фа-
занов, поражающее птиц в возрасте от 3 до 8 мес., вы-
зываемое аденовирусом II группы из рода Siadenоvirus. 
Возбудитель тесно связан с двумя другими предста-
вителями рода: возбудителем аденовирусной сплено-
мегалии цыплят и возбудителем геморрагического эн-
терита индеек [22]. Характерным признаком болезни, 
наблюдаемым при патолого-анатомическом вскрытии, 
является спленомегалия и мраморный рисунок селе-
зенки. Выявляют застойные явления и отек легких. На-
блюдаются некроз лимфоидных фолликулов и очаги 
некроза в печени. Клинически болезнь проявляется 
нарушением дыхания, асфиксией и внезапной смертью. 
Летальность может варьировать от 1–3 до 15% [23], за-
болевание является высококонтагиозным и встречает-
ся во всем мире [24].

Аденовирусная спленомегалия кур (avian adeno-
virus splenomegaly, AAS) – вирусная болезнь кур, кли-
нически и патолого-анатомически схожая с болезнью 
мраморной селезенки фазанов. При вскрытии цыплят 
обнаруживают увеличенную «мраморную печень», де-
генеративные изменения в лимфоидной ткани легких, 
реже – легочные кровоизлияния и отек легких [25].

Эрозия желудка (adenoviral gizzard erosion, AGE) – 
болезнь кур, вызываемая аденовирусом I группы FAdV-1.  
Долгое время способность аденовирусов птиц самосто-
ятельно вызывать заболевания у птиц оспаривалась, но 
в последнее десятилетие была доказана ведущая роль 
FAdV-1 в этиологии аденовирусной эрозии желудка 
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нями птиц является важной задачей и должна включать 
в себя не только совершенствование систем биобез-
опасности на промышленных предприятиях, но и вы-
работку программ надзора, а также специфическую 
иммунопрофилактику.

ИММУНОПРОФИЛАКТИКА
Иммунопрофилактика аденовирусных инфекций 

имеет большое значение и служит эффективным ин-
струментом в  контроле заболеваний. Снижение за-
щитных сил организма, иммунодепрессивные состоя-
ния и стрессы, обусловленные как техногенными, так 
и  биологическими факторами, являются причиной 
внезапной манифестации болезней, вызываемых виру-
сами FAdV [51]. А учитывая растущую интенсификацию 
производства продукции птицеводства  [13], борьба 
с аденовирусными инфекциями становится все более 
актуальной проблемой [26]. С целью профилактики ис-
пользуют несколько видов вакцин: субъединичные, жи-
вые, аутогенные, инактивированные. Для профилакти-
ки FAdV разработаны и применяются преимущественно 
инактивированные вакцины, чаще всего используются 
органно-тканевые формолвакцины, изготовленные на 
основе гомогената печени. Данные препараты в  по-
левых испытаниях продемонстрировали высокую им-
муногенность. Так, по данным ряда исследований, они 
обеспечивали протективную активность при контроль-
ном заражении вакцинированной птицы полевым изо-
лятом гомологичного вируса в диапазоне 80–98,9% при 
60–100%-й заболеваемости невакцинированных птиц 
в контрольной группе. Несмотря на высокую иммуно-
генность, данные препараты не лишены недостатков, 
таких как высокая стоимость, невозможность стандар-
тизации по количеству антигена в одной дозе. Разра-
ботан ряд вакцинных инактивированных препаратов 
на  основе культурального вируса. В  мире известны 
и живые вакцины, изготовленные на основе аттенуи-
рованного аденовируса. Большое преимущество таких 
биопрепаратов перед инактивированными вакцина-
ми – возможность их перорального применения. В по-
левых испытаниях данные вакцины обеспечили 94,7–
100%-ю защиту от заражения гомологичным вирусом 
при 30–100%-й заболеваемости невакцинированных 
птиц. В последние годы проводятся испытания субъ-
единичных вакцин на основе рекомбинантных белков 
F1, F2 и др., но недостатком таких препаратов является 
их низкая иммуногенность [26].

Все чаще публикуются сообщения о наличии пере-
крестной иммунной защиты между серотипами, при-
надлежащими не только к одному, но и к разным видам, 
хотя ранее считалось, что у аденовирусов птиц I груп-
пы отсутствует или слабо проявляется перекрестная 
иммунная защита между серотипами [52]. Некоторы-
ми исследователями доказано существование пере-
крестной защиты как внутри, так и между видами [45]. 
В  ряде исследований было установлено, что вакци-
нация птицы комбинированными (FAdV-8а и FAdV-11) 
инактивированными [53] или живыми [45] вакцинами 
формирует перекрестную защиту не только от вируса 
серотипов FAdV-8а и FAdV-11, но и от других серотипов 
видов D и E [52]. Результаты еще одного эксперимен-
та показали, что вакцина, созданная на основе FAdV-4, 
обеспечивала защиту не только от гомологичного серо-
типа, но еще и от серотипа FAdV-10, который является, 
как и FAdV-4, представителем вида С [54]. Исследование, 

иногда с очагами некроза; переполненный желчный 
пузырь с напряженными стенками; набухшие почки; 
деформированное, дряблое сердце, часто с точечными 
кровоизлияниями. Полость перикарда заполнена про-
зрачной жидкостью соломенно-желтого цвета с вязкой 
консистенцией (до 20 мл) [41]. Могут наблюдаться ане-
мия, отек подкожной жировой клетчатки, желтушность 
кожных покровов, геморрагии в органах и тканях [42]. 
При гистологических исследованиях в гепатоцитах об-
наруживают базофильные и эозинофильные тельца-
включения [43, 44].

Гепатит с  тельцами-включениями (inclusion 
body hepatitis, IBH) – острое вирусное заболевание 
цыплят-бройлеров в возрасте от  2 до  7  недель, со-
провождающееся задержкой роста и внезапной ги-
белью, при этом смертность варьирует от 10 до 30%. 
Изначально представлялось, что гепатит с тельцами-
включениями является вторичным заболеванием, 
связанным с иммуносупрессией, но впоследствии 
было доказано, что заболевание имеет инфекцион-
ную природу, возбудителем является аденовирус 
птиц I  группы  – FAdV видов  D (серотипы  2,  11) и  E 
(серотипы 8a, 8b), поражающий как кур-несушек, так 
и бройлеров. Бройлеры наиболее подвержены забо-
леванию, болеет преимущественно молодняк старше 
2  недель  [45,  46,  47,  48]. Так, в  Испании на цыплят-
бройлеров в  2011–2021  гг. приходилось 92% всех 
случаев заболевания гепатитом с тельцами-включе-
ниями. Возбудитель преимущественно распростра-
няется горизонтальным способом, но отмечен и вер-
тикальный путь передачи [47]. Вирус имеет свойство 
реактивироваться с началом яйценоскости, вызывая 
субклиническое течение болезни, обеспечивающее 
вертикальную передачу [45]. Аденовирусы I группы 
способны инфицировать не только кур, но и другие 
виды птиц [48], в частности голубей, уток, перепелов, 
страусов  [47]. Клинические признаки неспецифич-
ны, как правило, наблюдаются в течение  4–5  дней 
и включают депрессию, взъерошенность оперения, 
малоподвижность, птица принимает сидячую позу. 
При вскрытии обнаруживают обширные или очаго-
вые некрозы в печени, которая увеличивается в раз-
мере, становится рыхлой и бледной [45]. Встречаются 
случаи поражения поджелудочной железы – некрозы 
и атрофия, а также поражения почек [46] и селезен-
ки [49]. При гистологическом исследовании обнару-
живают лимфоидную инфильтрацию, очаги некроза, 
клеточную дегенерацию [46] и внутриядерные базо-
фильные тельца-включения в гепатоцитах [45, 50].

Таким образом, аденовирусы птиц вызывают различ-
ные болезни, приводящие к серьезным экономическим 
потерям [49], которые выражаются в высокой леталь-
ности (при СГПК – до 80%), снижении продуктивности 
и необходимости вынужденной антибиотикотерапии 
против вторичных бактериальных инфекций, возни-
кающих на фоне аденовирусной иммуносупрессии. 
Способность аденовирусов к длительной персистен-
ции, реактивации, заражению не только сельскохо-
зяйственных, но и синантропных и диких птиц, а также 
распространению с их помощью, кроме того, способ-
ность вызывать инфекцию без видимых клинических 
проявлений, преодолевать межвидовые барьеры (ви-
рус ССЯ-76) обусловливают актуальность и насущность 
проблемы для промышленного птицеводства. Поэтому 
разработка методов борьбы с аденовирусными болез-
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проведенное в 2019 г. P. A. Steer-Cope et al., продемон-
стрировало перекрестную межвидовую защиту между 
видами D и E [52]. Из вышесказанного следует, что поли-
штаммные вакцины являются наиболее перспектив-
ными и могут обеспечивать защиту птиц от широкого 
спектра штаммов возбудителя.

В России зарегистрированы три вакцины против 
аденовирусных инфекций птиц, возбудителем кото-
рых являются аденовирусы I группы: вакцина против 
синдрома гидроперикардита кур инактивированная 
сорбированная (ФГБУ  «ВНИИЗЖ», Россия)  [55], жид-
кая инактивированная против аденовирусного ге-
патита с  включениями – гидроперикардита кур из 
штамма   « Т-12» (ВНИВИП, Россия) и инактивирован-
ная эмульсионная вакцина против аденовирусного 
гепатита с включениями  – гидроперикардита птиц 
(НПП « АВИВАК»)  [56]. К сожалению, нет ни одной за-
регистрированной вакцины против гепатита с тельца-
ми-включениями и эрозии желудка, вызываемых FAdV. 
При этом на долю только гепатита с тельцами-включе-
ниями приходится 2,9% от всех регистрируемых ин-
фекционных заболеваний птиц [56]. Для защиты птиц 
от аденовируса III группы, обусловливающего синдром 
снижения яйценоскости, имеется несколько препа-
ратов, выпускаемых в нашей стране: вакцина против 
ССЯ-76 из штамма «В8/78» производства ВНИВИП, инак-
тивированные моно- и поливалентные вакцины про-
тив ССЯ-76 (штаммы «БИСС» и «В8/78») производства 
ФГБУ « ВНИИЗЖ» и некоторые другие [57].

К сожалению, в мире нет единого и эффективного 
подхода в стратегии иммунопрофилактики аденовиро-
зов птиц, поэтому совершенствование средств борьбы 
с аденовирусными заболеваниями птиц является акту-
альной и важной задачей [13].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Аденовирусные инфекции птиц широко распро-

странены в мире, в том числе России, и представляют 
опасность для рентабельного ведения птицеводства. 
Разнообразие серотипов вируса и выделение отдель-
ных нозологических форм аденовирозов вызывают 
значительные трудности в диагностике и специфиче-
ской профилактике данных инфекций. Учитывая отсут-
ствие или недостаточность перекрестного иммунитета 
между разными серотипами аденовирусов, насущной 
проблемой является разработка средств специфиче-
ской профилактики против каждого серотипа возбу-
дителя аденовирозов, обусловливающих клинически 
значимую инфекцию. Вариабельность тропизма адено-
вирусов, способность к длительной персистенции, за-
регистрированные случаи преодоления межвидового 
барьера, высокий уровень падежа при некоторых но-
зологических формах (СГПК, геморрагический энте-
рит индеек) требуют разработки программ контроля 
инфекций в промышленном птицеводстве, включая 
активный и пассивный мониторинг за циркуляцией 
патогена.
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Изучение серотипоспецифичности диагностических  
тест-систем для выявления антител к структурным белкам 
вируса ящура иммуноферментным анализом

РЕЗЮМЕ
При изучении серотипоспецифичности 24 диагностических иммуноферментных тест-систем для определения антител к структурным белкам вируса 
ящура 6 производителей (ФГБУ «ВНИИЗЖ», Prionics, IZSLER, Innovative Diagnostics, BIONOTE и MEDIAN Diagnostics) было исследовано 138 образцов сыво-
ротки крови свиней и крупного рогатого скота, вакцинированных против ящура одного или двух серотипов либо инфицированных вирусом ящура. Все 
использованные тест-системы наряду с ярко выраженной серотипоспецифической активностью (гомологичная реакция) выявляли также некоторое 
количество перекрестно-реагирующих вирусоспецифических антител, что было обусловлено рядом причин, связанных с консервативными эпитопами 
в аминокислотной последовательности капсидных полипептидов VP1–VP3 вириона возбудителя ящура, с доступностью внутренних консервативных 
эпитопов полипептида VP4 для иммунной системы животного при репликации вируса или деструкции вакцинного антигена (вируса) в организме живот-
ного в ходе иммунного процесса, а также с компонентным составом экспериментальной противоящурной вакцины и др. Тем не менее анализ большого 
массива данных (около 3500 исследований) показал, что гомологичная серотипоспецифическая реакция в целом была значительно выше и являлась 
доминирующей, доля вирусоспецифических незащитных антител, в том числе и перекрестно-реагирующих, была не столь значительной и не искажа-
ла результаты оценки иммуногенности противоящурной вакцины в иммуноферментном анализе. В сомнительных случаях требуется подтверждение 
результатов в других серологических реакциях. Оптимальным вариантом следует считать комплексные исследования на ящур с привлечением разных 
методов диагностики, таких как иммуноферментный анализ с использованием стандартных и референтных тест-систем и/или реакция вирусной ней-
трализации в культуре клеток.

Ключевые слова: ящур, иммуноферментный анализ, серотипоспецифичность
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ABSTRACT
A total of 138 serum samples from pigs and cattle vaccinated against foot-and-mouth disease virus (FMDV) of one or two serotypes or infected with FMDV were 
used for testing of 24 enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) diagnostic tests-systems for detection of antibodies against FMDV structural proteins produced 
by 6 manufacturers (Federal Centre for Animal Health, Prionics, IZSLER, Innovative Diagnostics, BIONOTE and MEDIAN Diagnostics) for their serotype-specificity. 
All used test-systems detected apparent serotype-specific activity (homologous reaction) as well as cross-reacting virus-specific antibodies that was accounted for 
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вирусного или рекомбинантного антигена, охватывает 
весь спектр вирусоспецифических антител, в первую 
очередь вируснейтрализующих, что обусловлено стро-
ением вириона. Это позволяет использовать ИФА для 
диагностики ящура в лабораторной практике наряду 
с РН как альтернативный или подтверждающий метод. 

Однако в своих исследованиях мы не раз отмечали 
наличие перекрестно-реагирующих антител в  сыво-
ротке крови вакцинированных против ящура или пе-
реболевших ящуром животных, что обнаруживалось 
с помощью тест-систем для разных серотипов возбу-
дителя. Данное явление в серологических реакциях 
также было описано другими исследователями [3, 4, 5]. 
Природа его не совсем ясна и требует изучения. 

Вирион является безоболочечным и представляет 
собой капсид, окружающий РНК-геном. Капсид, имею-
щий структуру икосаэдра с коэффициентом седимен-
тации 146S, сформирован из 60 копий протомерной 
субъединицы, состоящей из четырех структурных 
белков VP1–VP4. В процессе репликации вируса обра-
зуются также промежуточные формы: пустой, лишен-
ный нуклеиновой кислоты капсид 75S, пентамеры 12S 
и протомеры 5S. При деградации капсид также, веро-
ятно, может распадаться на отдельные субъединицы. 
Поверхностные белки VP1–VP3 несут эпитопы, отвеча-
ющие за серотипоспецифичность вируса ящура и вы-
работку вируснейтрализующих антител, в то время как 
внутренний белок VP4 более консервативен у разных 
серотипов возбудителя и антитела против эпитопов 
VP4 не обеспечивают защиту от инфекции [3, 6].

Одной из причин перекрестной реакции антител 
между серотипами может быть доступность для им-
мунной системы животного внутренних консерватив-
ных эпитопов при определенном количестве 12S и 5S 
субъединиц наряду с интактным антигеном (капсидным 
антигеном с неизмененной структурой) в вакцинном 
материале или присутствие промежуточных форм 
при репликации вируса ящура в  момент инфекции. 

 ВВЕДЕНИЕ
Ящур – одна из самых известных с давних времен 

высококонтагиозных вирусных болезней домашних 
и диких парнокопытных животных, последствия ко-
торой могут наносить колоссальный экономический, 
социальный, экологический ущерб. Заболевание вы-
зывается афтовирусом семейства Picornaviridae и со-
провождается лихорадкой, развитием афтозных пора-
жений слизистой и эпителиальной тканей животных 
и другими симптомами инфекции. Существуют 7 серо-
типов вируса ящура, отличающихся иммунологически-
ми свойствами: О, А, С, SAT 1, SAT 2, SAT 3 и Asia 1 [1, 2]. 

Одним из самых важных способов борьбы с ящуром, 
наряду с другими путями контроля над инфекцией, яв-
ляется специфическая вакцинация. Поскольку вирус 
разных серотипов практически не вызывает пере-
крестного иммунитета и при использовании вакцин 
на основе штаммов возбудителя, отличных от полевых, 
даже в рамках одного серотипа защита может быть 
слабой, при разработке вакцинных препаратов необ-
ходим тщательный подбор штаммов для обеспечения 
максимально возможной защиты поголовья от ящура 
в конкретном регионе [1, 2]. 

При оценке эффективности вакцины, иммунного 
фона и напряженности противоящурного иммунитета 
у восприимчивых животных в лабораторной диагно-
стике используют два основных метода исследования 
образцов сыворотки крови на наличие антител к струк-
турным белкам вируса ящура: реакцию нейтрализации 
вируса (РН) и иммуноферментный анализ (ИФА) [1, 2]. 

Реакция нейтрализации вируса ящура считается по 
праву золотым стандартом, поскольку позволяет выяв-
лять непосредственно вируснейтрализующие антитела 
в сыворотке крови вакцинированных или переболев-
ших животных, тем самым определяя уровень защиты 
против ящура определенного серотипа. 

Иммуноферментный анализ, основанный на ис-
пользовании в реакции инактивированного цельно-

some reasons related to conservative epitopes in amino acid sequence of FMDV virion capsid VP1–VP3 polypeptides, accessibility of internal conservative epitopes 
of VP4 polypeptide for the animal’s immune system during virus replication or vaccine antigen (virus) destruction in the animal’s body in the process of immunity 
development, as well as the pilot anti-FMD vaccine composition, etc. Nevertheless, the analysis of a large data set (about 3,500 tests) showed that the homologous 
serotype-specific reaction in general was significantly higher and predominant, the proportion of virus-specific non-protective antibodies, including cross-reacting 
ones, was not significant and did not distort the results of ELISA tests of anti-FMD vaccine for its immunogenicity. Inconclusive test results require confirmation with 
other serological tests. Complex tests for FMDV using different diagnostic methods such as ELISA with standard and reference test-systems and/or virus neutralization 
test in cell culture are to be considered as the best option.

Keywords: foot-and-mouth disease, enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA), serotype specificity
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русом ящура штамма О 2212/Приморский/2014 в дозе 
104 ИД50/0,2 см3. Учет результатов контрольного зара-
жения и отбор крови производили на 8-е сут после 
инокуляции.

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. 

В  работе использовали тест-системы на основе 
жидкофазного блокирующего варианта ИФА для обна-
ружения антител к структурным белкам вируса ящура 
разных штаммов типов А, О, Asia 1 (табл. 1), разработан-
ные в ФГБУ «ВНИИЗЖ», в соответствии с инструкцией 
по  применению, а  также коммерческие наборы для 
обнаружения антител к вирусу ящура типов А, О или 
Asia 1 ведущих европейских и азиатских производите-
лей в соответствии с рекомендациями к набору:

–  PrioCHECK® FMDV Type  A (Prionics, Нидерланды/
Швейцария);

–  PrioCHECK® FMDV Type  O (Prionics, Нидерланды/
Швейцария);

– PrioCHECK® FMDV Type Asia 1 (Prionics, Нидерланды/
Швейцария);

–  SPCE for antibodies specific to  FMDV Serotype  A 
( IZSLER & The Pirbright Institute, Италия/Великобритания);

–  SPCE for antibodies specific to FMDV Serotype  O 
( IZSLER & The Pirbright Institute, Италия/Великобритания);

– ID Screen® FMD Type A Competition (Innovative Diag-
nostics, Франция);

– ID Screen® FMD Type O Competition (Innovative Diag-
nostics, Франция);

– ID Screen® FMD Type Asia1 Competition (Innovative 
Diagnostics, Франция);

– FMD Type O Ab ELISA (BIONOTE, Республика Корея);
– VDPro® FMDV Type O Ab b-ELISA (MEDIAN Diagnostics, 

Республика Корея).
Результаты реакции интерпретировали в соответ-

ствии со значением процента ингибиции (PI), опреде-
ленным для каждого исследуемого образца по формуле 
и критериям оценки, установленными производителем. 
Для удобства восприятия большого массива данных ре-
зультаты, полученные в ходе реакции с использовани-
ем наборов, предусматривающих выражение значений 
оптической плотности через отношение SN (Innovative 
Diagnostics  – IDVet, MEDIAN), также пересчитывали 
в значение PI.

Антиген вируса ящура серотипировали в реакции 
непрямого «сэндвич»-варианта ИФА с использовани-
ем в качестве улавливающих и детекторных антител 
гипериммунной сыворотки крови кролика и морской 
свинки соответственно, полученной против интактного 
капсидного антигена одного из штаммов вируса ящура 
(146S-AГ), как описано ранее, с некоторыми модифи-
кациями [2, 7]. Для постановки реакции 96-луночные 
планшеты для ИФА (NUNC, Дания) сенсибилизировали 
раствором штаммоспецифической сыворотки крови 
кролика (серотипы ящура А, О, Asia 1 или SAT 2) в 0,05М 
карбонатно-бикарбонатном буфере с рН 9,6. Затем осу-
ществляли последовательные этапы внесения в лунки 
планшета образцов тестируемого или контрольного 

Другой вероятной причиной может служить наличие 
консервативных эпитопов в аминокислотной последо-
вательности поверхностных белков капсида (VP1–VP3). 
В пользу последнего предположения говорит обнару-
жение вируснейтрализующих антител с перекрестной 
реактивностью в РН, что может также свидетельство-
вать и о некоторой степени защиты между разными 
серотипами [4, 5].

В данной работе была сделана попытка объяснить 
природу перекрестной реакции в ИФА, а также оценить 
влияние данного явления на возможность серотипиро-
вания поствакцинальных и постинфекционных антител 
в  сыворотке крови свиней и  крупного рогатого ско-
та (КРС). Для этой цели была сформирована моноспе-
цифическая панель, включающая экспериментальные 
образцы сыворотки крови, отобранной от инфициро-
ванных или однократно иммунизированных противо-
ящурной вакциной на основе одного штамма вируса 
ящура свиней и КРС. Параллельное тестирование про-
водилось с использованием коммерческих наборов для 
выявления антител к структурным белкам вируса ящура 
в ИФА разных производителей: ФГБУ « ВНИИЗЖ» (Рос-
сия), Prionics  (Нидерланды/Швейцария), IZSLER  & 
The Pirbright Institute (Италия/Великобритания), Inno-
vative Diagnostics (Франция), BIO NOTE (Республика Ко-
рея), MEDIAN Diagnostics (Республика Корея). Наборы 
производства ФГБУ  « ВНИИЗЖ» представляют собой 
штаммоспецифические поликлональные тест-системы 
на основе жидкофазного блокирующего варианта ИФА, 
наборы иностранных производителей являются серо-
типоспецифическими моноклональными конкурент-
ными тест-системами.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Материалом для исследований служили архивные 

образцы сыворотки крови свиней и КРС, инфицирован-
ных вирусом ящура серотипов SAT 2 или О либо приви-
тых противоящурной моновалентной или бивалентной 
вакциной. До исследования образцы хранились при 
температуре минус 20 °С. Моноспецифическая панель 
включала 81 образец сыворотки крови: 8 – от перебо-
левших и 73 – от вакцинированных животных (к серо-
типам А – 25, О – 31, Asia 1 – 17 образцов сыворотки 
крови), а также 57 образцов сыворотки крови, отобран-
ной от свиней, иммунизированных экспериментальной 
бивалентной эмульсионной вакциной против ящура 
серотипов А и О, до и после контрольного заражения 
вирусом серотипа О. Сыворотку исследовали в ИФА 
и отдельные образцы – в РН.

Два образца экспериментальной эмульсионной 
вакцины с  разной концентрацией антигена вируса 
ящура штаммов О  2212/Приморский/2014 и А  2155/
Забайкальский/2013 тестировали на подсвинках. Кон-
трольные испытания проводили согласно рекомен-
дациям Всемирной организации здравоохранения 
животных (ВОЗЖ) [2]. Для проведения эксперимента 
было сформировано две группы свиней по  15  гол. 
в каждой. Животных иммунизировали подкожно в объ-
еме 2,0 см3 (1 доза) вакциной, содержащей разное ко-
личество антигена: в цельном виде, в разведениях 1:5 
и 1:25 (по 5 животных на разведение в каждой группе). 
Еще 2  невакцинированные особи служили контро-
лем. На 21-е сут после иммунизации у всех животных 
отбирали кровь для серологических исследований 
и  проводили контрольное заражение афтозным ви-
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– C1 (C1/Loupogne BEL/53); GenBank: AAA91488.1;
– SAT2 (SAT2/LIB/2012); GenBank: AFU55197.1;
– SAT2 (SAT2/EGY/Ismailia/2018); GenBank: QZE50286.1.
Электрофоретическое разделение белков в  по-

лиакриламидном геле проводили, как  описано ра-
нее [16, 17].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Серотипоспецифичность 24  иммуноферментных 

тест-систем для обнаружения антител к структурным 
белкам вируса ящура разных производителей изуча-
ли, исследуя панель образцов моноспецифической сы-
воротки крови свиней и КРС. Наборы для диагностики 
ящура ведущих иностранных производителей, таких 
как Prionics, IZSLER, Innovative Diagnostics, BIONOTE 
и MEDIAN Diagnostics, основаны на реакции прямого 
конкурентного варианта ИФА. За специфическое свя-
зывание с вирусным или рекомбинантным антигеном 
борются иммуноглобулины в сыворотке крови и моно-
клональные антитела, конъюгированные с  перокси-
дазой хрена. Наборы производства ФГБУ «ВНИИЗЖ» 
представляют собой специфические и неспецифиче-
ские компоненты для проведения реакции непрямого 
жидкофазного блокирующего варианта ИФА. Данный 
вариант для определения антител к  структурным 
белкам вируса ящура является разновидностью кон-
курентного варианта ИФА и  отличается наличием 

антигена, детекторных антител (штаммоспецифиче-
ская сыворотка крови морской свинки соответствую-
щего серотипа) и  антивидового иммунопероксидаз-
ного конъюгата, разведенных в 0,01М трис-буферном 
солевом растворе с 0,001% детергента Tween 20, со-
держащем 10% фетальной сыворотки КРС. Все этапы 
реакции выполняли в  течение 1  ч при температуре 
37 °С и заканчивали промыванием лунок планшета для 
удаления несвязавшихся компонентов. Реакцию визуа-
лизировали с помощью хромогенного субстрата ABTS 
(2,2’-азино-ди(3-этилбензотиазолин-6-сульфоновая 
кислота) за 20 мин при комнатной температуре, оста-
навливали реакцию 1%-м додецилсульфатом натрия.

Также серотипирование образцов интактного анти-
гена вируса ящура проводили в реакции прямого вари-
анта ИФА, в ходе которого антиген, адсорбированный 
в  лунках планшета, выявляли с  помощью коммерче-
ских пероксидазных конъюгатов с серотипоспецифи-
ческими моноклональными антителами производства 
фирм Prionics, IZSLER, Innovative Diagnostics, BIONOTE, 
 MEDIAN Diagnostics. Условия проведения реакции 
были аналогичны реакции «сэндвич»-варианта ИФА.

Значения оптической плотности исследуемых об-
разцов, в 2,5 раза превышавшие значения оптической 
плотности контроля конъюгата (контроля фона) в обе-
их реакциях, считали положительными.

Реакцию нейтрализации вируса ящура проводили 
в перевиваемой линии клеток почки свиньи IB-RS-2 
в соответствии с рекомендациями ВОЗЖ [2]. Постанов-
ку РН осуществляли микрометодом с использованием 
96-луночных плоскодонных культуральных планшетов. 
К двукратным разведениям исследуемых и контроль-
ных образцов сыворотки крови на питательной сре-
де Игла МЕМ добавляли примерно 102 ТЦД50/0,05 см3 
(тканевая цитопатическая доза вируса, вызывающая 
гибель 50% клеток) вируса, допустимый диапазон 
101,5–102,5 ТЦД50/0,05 см3. Затем после инкубирования 
в  течение 1  ч при температуре  37  °С в  присутствии 
5% СО2 в каждую лунку планшета вносили по 0,05 см3 
суспензии культуры клеток IB-RS-2 в  концентрации 
106 кл./см3, инкубировали в тех же условиях в течение 
48–78 ч. Реакцию учитывали по мере развития цитопа-
тического действия вируса (ЦПД) в контрольных лунках 
с зараженной культурой клеток без сыворотки крови 
от исследуемых животных. За титр вируснейтрализую-
щих антител (ВНА) принимали последнее разведение 
сыворотки, тормозящее на 50% ЦПД вируса [2].

Выравнивание аминокислотных последова-
тельностей белка  VP1 вируса ящура разных се-
ротипов выполняли согласно информации, по-
лученной из  NCBI и  опубликованной в  открытой 
печати [6, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15]:

– A (A/TAN/26/2013); GenBank: AXI68858.1;
– A (A22/IRQ/24/64); GenBank: ARO74643.1;
– A (A/TUR/2/2014); GenBank: QWL55674.1;
– A (A/TUR/2006); GenBank: ACC63168.1;
– A (A/PAK/2013); GenBank: APZ88528.1;
– O (wild type of type O FMDV); PDB: 7ENP_1;
– O (O/TUR/33/2011); GenBank: QWL56951.1;
– O (O/PAK/2019); GenBank: UFI08025;
– Asia1 (Asia1/BAN/DH/Sa-319/2018);  

GenBank: QED10746.1;
– Asia1 (Asia1/284-3/4_ISB/Pak_2012);  

GenBank: APZ88631.1;
– Asia1 (Asia1/Shamir/89); GenBank: ASV50713.1;
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Таблица 1
Штаммы вируса ящура, использованные в наборах производства 
ФГБУ «ВНИИЗЖ», в реакции вирусной нейтрализации и/или для получения 
моноспецифической сыворотки крови 
Table 1
FMD virus strains used in the test-kits produced by the Federal Centre for Animal 
Health for virus neutralization tests and/or for monospecific serum preparation 

Тип 
вируса 
ящура

Название производственного 
штамма вируса ящура

Краткое 
обозначение 

штамма
Топотип Генетическая 

линия

A

А 2155/Забайкальский/2013 A/Zab/13 ASIA Sea-97

A 2029/Турция/2006 A/TUR/06 ASIA Iran-05

А 2269/ВНИИЗЖ/2015 A/ARRIAH/15 ASIA G-VII

А22/Ирак/24/64 A22/IRQ/64 ASIA Iraq-64

А/Танзания/2013 A/TAN/13 AFRICA G-1

O

O 2047/Саудовская Аравия/2008 O/SAU/08 ME-SA PanAsia2

О 2356/Пакистан/2018 O/PAK/18 ME-SA PanAsia2

О 2212/Приморский/2014 O/Prim/14 SEA Mya-98

O1/Маниса/Турция/1993 O1/Manisa/93 SEA Mya-98

O1/Campos/1994 O1/Campos/94 EURO-SA –

О 2344/Монголия/2017 O/MOG/17 ME-SA Ind 2001

О 2311/Забайкальский/2016 O/Zab/16 ME-SA Ind 2001

O 2620/Оренбургский/2021 O/Orenburg/21 ME-SA Ind 2001

О/Кения/2017 O/KEN/17 EA-2 –

Аsia 1

Азия-1 1946/Шамир 3/89  Asia1/Shamir/89 ASIA Shamir

Азия-1 2145/Таджикистан/2011 Asia1/TAJ/11 ASIA Singh-08

Азия-1 2356/14/Пакистан/2018 Asia1/PAK/18 ASIA Singh-08

SAT 2
SAT2/LIB/39/2012 SAT2/LIB/12 VII Lib-12

SAT2/ERI/98 SAT2/ERI/98 VII –
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Как видно на рисунке 1, ни одна из представленных 
тест-систем не обладала 100%-й серотипоспецифично-
стью при исследовании образцов сыворотки крови жи-
вотных, полученной на 21–28-й день после вакцинации 
противоящурной моновакциной из штаммов, указанных 
в таблице 1. Реакция с  гомологичными сыворотками 
была преобладающей, однако количество перекрестно-
реагирующих образцов оказалось значительным.

Степень перекрестной реакции антител также оце-
нивали при тестировании 6 образцов сыворотки кро-
ви от переболевших ящуром серотипа SAT 2 свиней 
и КРС (табл. 2). 

 предварительного этапа взаимодействия антигена 
вируса ящура с  исследуемой сывороткой («жидкая 
фаза»), в  процессе которого происходит блокирова-
ние иммунодоминантных эпитопов в  аминокислот-
ной последовательности антигена вируса ящура спе-
цифическими иммуноглобулинами. Остальные этапы 
реакции в целом аналогичны другим вариантам ИФА. 
Конкурирующими антителами выступают гомологич-
ные штаммоспецифические поликлональные антитела 
в сыворотке крови морской свинки (детекторные анти-
тела), связывающиеся со свободными антигенными де-
терминантами [2, 18, 19, 20].
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Рис. 1. Результаты исследования в ИФА образцов сыворотки 
крови от животных, иммунизированных моновакциной 
против ящура (n = 73)

Fig. 1. Results of ELISA tests of serum samples from animals immunized 
with monovalent anti-FMD vaccine (n = 73)

Таблица 2
Результаты исследования в ИФА образцов сыворотки крови 
от животных, инфицированных вирусом ящура серотипа SAT 2
Table 2
Results of ELISA tests of serum samples from animals infected with 
SAT 2 FMDV

Диагностическая
тест-система

Образцы сыворотки крови КРС 
и свиней, 21–31 dpi SAT2/ERI/98 (n = 6)

PIсред., % pos/n

A/Zab/13-ВНИИЗЖ 64,9 5/6

A/TUR/06-ВНИИЗЖ 66,7 5/6

A22/IRQ/64-ВНИИЗЖ 62,8 4/6

A/ARRIAH/15-ВНИИЗЖ 54,5 5/6

A/TAN/13-ВНИИЗЖ 62,6 3/6

A-PrioCHECK 36,3 0/6

A-IZSLER 74,8 4/6

A-IDVet 45,0 3/6

O/Prim/14-ВНИИЗЖ 60,2 5/6

O/Zab/16-ВНИИЗЖ 51,8 4/6

O/PAK/18-ВНИИЗЖ 52,8 4/6

O/SAU/08-ВНИИЗЖ 64,8 5/6

O/KEN/17-ВНИИЗЖ 61,9 3/6

O-PrioCHECK 34,8 0/6

O-IZSLER 45,6 0/6

O-IDVet 35,8 3/6

O-BIONOT 15,5 1/6

O-MEDIAN 37,0 3/6

Asia1/PAK/18-ВНИИЗЖ 37,4 2/6

Asia1/TAJ/11-ВНИИЗЖ 57,8 4/6

Asia1/Shamir/89-ВНИИЗЖ 71,9 5/6

Asia1-PrioCHECK 52,8 4/6

Asia1-IDVet 31,4 0/6

SAT2/LIB/12-ВНИИЗЖ 97,6 6/6

dpi – дни после заражения; pos/n – количество положительных 
результатов в ИФА к общему числу исследованных образцов 
сыворотки крови; курсивом выделены результаты исследования 
в гетерологичных тест-системах ИФА, жирным шрифтом – 
положительные значения PI.
dpi – days post infection; pos/n – number of ELISA positive serum samples 
to total number of tested serum samples; results of tests with heterologous 
ELISA test-systems are given in italics, positive PI values are given in bold.
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трольных свиней, инфицированных суспензией афтоз-
ного вируса ящура серотипа О при испытании вакцины, 
одно животное из двух оказалось серопозитивным в ге-
терологичной тест-системе A-PrioCHECK (табл. 3).

В опыте по испытанию бивалентной эмульсионной 
вакцины против ящура из штаммов А 2155/Забайкаль-
ский/2013 и О 2212/Приморский/2014 также наблюда-
ли перекрестную реакцию у свиней после заражения 
вирусом штамма О  2212/Приморский/2014  (табл.  3). 
Шесть гетерологичных тест-систем для серотипов 
Asia 1 и SAT 2 обнаруживали в слабой степени либо 
не обнаруживали перекрестного реагирования 

Анализ полученных результатов показал, что боль-
шинство использованных тест-систем зарегистри-
ровали наличие перекрестно-реагирующих антител 
в сыворотке крови животных через 21–31 день после за-
ражения штаммом SAT2/ERI/98 вируса ящура. При этом 
уровень перекрестной реакции был значительно ниже, 
чем в тест-системе SAT2/LIB/12-ВНИИЗЖ: все 6 образцов 
показали положительный результат с PIсред. = 97,6%. Че-
тыре моноклональных тест-системы A-PrioCHECK, O-Prio-
CHECK, O-IZSLER и Asia1-IDVet не обнаружили противо-
вирусных антител у переболевших животных. Однако 
при исследовании 2 образцов сыворотки крови от кон-
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Таблица 3
Результаты исследования в ИФА и РН образцов сыворотки крови от свиней, привитых бивалентной вакциной против ящура 
серотипов А и О, до и после контрольного заражения вирусом ящура серотипа О
Table 3
ELISA and NT results for serum samples from pigs vaccinated with bivalent vaccines against type A and O FMDV  
before and after challenge test using type O FMDV

Диагностическая
тест-система

Образцы сыворотки крови свиней

21 dpv 
против ящура серотипов А и O 

29 dpv против ящура серотипов А и O, 
8 dpi вирусом ящура серотипа О 

8 dpi вирусом ящура серотипа О 
(невакцинированный контроль)

PIсред., % pos/n PIсред., % pos/n PIсред., % pos/n

А/Zab/13-РН н/о*** 12/29 н/о 12/28 н/о 2/2

A/Zab/13-ВНИИЗЖ 39,6 13/28 59,2 18/28 76,0 2/2

A/TUR/06-ВНИИЗЖ 36,9 10/28 57,9 18/28 75,1 2/2

A22/IRQ/64-ВНИИЗЖ 48,0 15/28 67,6 22/28 80,7 2/2

A/ARRIAH/15-ВНИИЗЖ 28,7 4/28 54,1 17/28 73,2 2/2

A/TAN/13-ВНИИЗЖ 38,2 9/28 58,7 17/28 65,5 2/2

A- PrioCHECK 36,0 3/28 41,8 9/28 52,4 1/2

A-IZSLER 77,3 23/29 76,1 21/28 84,5 2/2

A-IDVet 51,54 15/29 58,52 19/28 78,6 2/2

O/Prim/14-РН н/о 10/29 н/о 28/28 н/о 2/2

O/Prim/14-ВНИИЗЖ 74,3 26/28 87,8 28/28 91,3 2/2

O/Zab/16-ВНИИЗЖ 53,1 18/28 76,8 24/28 90,0 2/2

O/PAK/18-ВНИИЗЖ 50,9 16/28 75,6 23/28 94,2 2/2

O/SAU/08-ВНИИЗЖ 51,9 16/28 73,4 23/28 89,8 2/2

O/KEN/17-ВНИИЗЖ 45,3 12/28 73,1 21/28 93,9 2/2

O-PrioCHECK 73,5 25/28 82,0 27/28 89,9 2/2

O-IZSLER 58,6 5/29 71,2 16/28 71,4 2/2

O-IDVet 63,4 13/29 77,9 21/28 77,7 2/2

O-BIONOT 49,4 18/29 73,1 25/28 80,1 2/2

O-MEDIAN 52,0 23/29 68,0 27/28 60,0 2/2

Asia1/PAK/18-ВНИИЗЖ 23,0 0/29 39,9 6/28 78,5 2/2

Asia1/TAJ/11-ВНИИЗЖ 28,7 3/29 50,3 13/28 80,3 2/2

Asia1/Shamir/89-ВНИИЗЖ 29,4 1/29 47,9 13/28 76,2 2/2

Asia1-PrioCHECK 21,5 0/29 24,8 0/28 35,9 0/2

Asia1-IDVet 6,6 0/29 5,8 0/28 2,0 0/2

SAT2/LIB/12-ВНИИЗЖ 6,8 0/29 19,0 4/28 61,6 2/2

dpv – дни после вакцинации; dpi – дни после заражения; pos/n – количество положительных результатов в ИФА к общему числу исследованных 
образцов сыворотки крови; н/о – не определяется; курсивом выделены результаты исследования в гетерологичных тест-системах ИФА,  
жирным шрифтом – положительные значения PI.
dpv – days post vaccination; dpi – days post infection; pos/n – number of ELISA positive serum samples to total number of tested serum samples;  
n/d – not detected; results of tests with heterologous ELISA test-systems are given in italics, positive PI values are given in bold.
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в обеих группах свиней. При этом данные особи до за-
ражения при исследовании в ИФА не имели антител 
к антигену вируса ящура серотипа А, а в тест-системах 
для серотипа  О, кроме тест-систем ФГБУ  «ВНИИЗЖ» 
для штаммов О  2356/Пакистан/2018, О  2311/Забай-
кальский/2016, О 2047/Саудовская Аравия/2008, О/Ке - 
ния/2017, отмечали пороговый уровень антител. 
Титр ВНА в данных образцах сыворотки крови к вирусу 
ящура штаммов А 2155/Забайкальский/2013 и О 2212/
Приморский/2014 был равен 1,08 и  0,78  lg соответ-
ственно, что ниже уровня защиты (данные не показа-
ны). В то же время тестирование образцов сыворотки 
крови от зараженных контрольных свиней в 22 из 24 
тест-систем ИФА и в 7 из 14 реакций нейтрализации, как 
гомологичных для серотипа О, так и гетерологичных, 
показало положительный результат (табл. 3 и 4).

В наших исследованиях был установлен и неодно-
кратно подтвержден факт наличия перекрестно-реа-
гирующих антител в ИФА и в меньшей степени – в РН. 
Причин, на наш взгляд, может быть несколько:

–  наличие консервативных эпитопов в  аминокис-
лотной последовательности капсидных полипептидов 
VP1–VP3;

– доступность внутренних консервативных эпитопов 
полипептида VP4 для иммунной системы животного 
вследствие наличия субъединиц 12S и 5S в вакцинном 
материале, при репликации вируса или деградации 
вакцинного антигена (вируса) в организме животного 
в ходе иммунного процесса.

Диагностические наборы, использованные в работе, 
имели свои отличительные особенности. В первую оче-
редь это касается происхождения конкурентных анти-
тел. Тест-системы иностранных производителей (Prio-
nics, IZSLER, Innovative Diagnostics, BIONOTE и  MEDIAN 
Diagnostics) используют для  конкуренции монокло-
нальные антитела, ФГБУ «ВНИИЗЖ» изготавливает на-
боры на основе поликлональных антител. В  любом 
варианте основной целью разработчиков тест-систем 
является серотипоспецифичность, за которую отвечают 
поверхностные капсидные эпитопы. Для решения этой 
задачи иммунизацию лабораторных животных, доно-
ров антител, производят интактным антигеном вируса 
ящура, в основной массе состоящего из 146S субъеди-
ниц. При получении гипериммунной поликлональной 
сыворотки крови кроликов и морских свинок для из-
готовления улавливающих и детекторных антител соот-
ветственно в ФГБУ «ВНИИЗЖ» используют высокоочи-
щенный антиген вируса ящура, фракционированный 
в градиенте плотности сахарозы, представляющий со-
бой цельные капсиды, не разделенные на более мелкие 
субъединицы. Таким образом, вероятность выработки 
антител к внутренним высококонсервативным эпито-
пам мала. Однако, как свидетельствуют публикации 
ряда исследователей, и поверхностные полипептиды 
обнаруживают консервативные антигенные детерми-
нанты, индуцирующие образование вируснейтрализу-
ющих антител с перекрестной реактивностью [4, 5]. 

He  Y.  et  al.  [4], используя метод выделения 
В-клеточных антител, изолировали от КРС и идентифи-
цировали перекрестно-реагирующие нейтрализующие 
антитела (NAb) серотипа O/A (R50), а также определи-
ли структуру комплекса FMDV-NAb с помощью крио-
электронной микроскопии. Показано, что R50 захваты-
вали капсиды как FMDV-O, так и FMDV-A и связывались 
с BC/EF/GH-loop полипептида VP1 и c GH-loop полипеп-

с   серотипами  А и  О, тем не  менее после заражения 
только два набора (Asia1-PrioCHECK и Asia1-IDVet) не 
выявили никаких противоящурных антител в  сыво-
ротке крови ни у  вакцинированных, ни у  контроль-
ных животных. При исследовании сывороток крови 
в тест-системах для серотипа А наблюдали любопыт-
ную зависимость: увеличилось количество серопо-
зитивных животных и значительно возрос уровень 
антител через 8 дней после заражения ящуром серо-
типа О по сравнению с уровнем до заражения, однако 
среднее значение PI по группе было ниже, чем у кон-
трольных (невакцинированных) животных. Это может 
быть свидетельством частичной нейтрализации вируса 
серотипа О антителами против вирусного антигена се-
ротипа А, то есть перекрестной защиты. Данный факт 
подтверждался результатами РН вируса ящура штамма 
А 2155/Забайкальский/2013. Как видно из таблиц 3 и 4, 
число положительно реагирующих в РН на серотип А 
животных до и после заражения осталось неизменным, 
однако выделить долю перекрестно-реагирующих ви-
руснейтрализующих антител (ВНА) не представлялось 
возможным, поскольку животные были вакцинирова-
ны против серотипа А. Но образцы сыворотки крови 
от контрольных животных обнаруживали данную ка-
тегорию вирусоспецифических антител и имели титр 
ВНА защитного уровня 1:45 или 1,65 lg, как и в реакции 
с вирусом штамма Азия-1 2356/14/Пакистан/2018.

После инокуляции афтозного вируса генерализо-
ванной формой ящура заболело по одному животно-
му, иммунизированному вакциной в разведении 1:25, 
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Таблица 4
Результаты исследования в РН сыворотки крови контрольных животных (n = 2), 
зараженных вирусом ящура штамма О 2212/Приморский/2014 (8 dpi)
Table 4
Results of testing of serum samples from control animals (n = 2) infected with FMDV 
O2122/Primorsky/2014 strain with NT (8 dpi)

Штамм вируса ящура Доза вируса, 
ТЦД50/0,05 см3 Тсред. ВНА, lg

А 2029/Турция/2006 101,58 1,08

А 2155/Забайкальский/2013 101,46 1,65

А 2269/ВНИИЗЖ/2015 101,76 0,98

А22/Ирак/24/64 101,69 1,34

А/Танзания/2013 101,5 1,34

О 2356/Пакистан/2018 101,69 2,56

О 2311/Забайкальский/2016 101,58 2,03

О 2212/Приморский/2014 101,76 2,26

О 2047/Саудовская Аравия/2008 102,06 2,10

О/Кения/2017 101,8 2,40

Азия-1 1946/Shamir/Израиль/3/89 101,5 1,20

Азия-1 2145/Таджикистан/2011 101,69 1,08

Азия-1 2356/14/Пакистан/2018 101,69 1,65

SAT2/LIB/39/2012 101,76 1,08

Тсред. ВНА – средний титр вируснейтрализующих антител; курсивом выделены результаты 
исследования в гетерологичной РН, жирным шрифтом – защитный уровень ВНА.
Тmean VNA – mean titre of virus neutralizing antibodies; results of tests with heterologous NT 
are given in italics, protective level of virus neutralizing antibodies is given in bold.
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Иммуногенность предполагаемых эпитопов поверх-
ностных полипептидов оценивали в антигенных вари-
антах ИФА при серотипировании интактного антигена 
разных штаммов вируса ящура: в «сэндвич»-варианте 
ИФА с поликлональными улавливающими и детектор-
ными антителами, прямом варианте ИФА с монокло-
нальными антителами, конъюгированными с перокси-
дазой хрена (табл. 5 и 6).

Как показывает анализ полученных данных, при 
использовании как поликлональных, так и монокло-
нальных антител наблюдали четкое серотипирование 
интактного антигена вируса ящура в  концентрации 
0,025 мг/мл в большинстве реакций ИФА. В двух слу-
чаях обнаружили перекрестную реакцию в  прямом 

тида VP3, выявляя ранее неизвестный антигенный сайт. 
Перекрестный эпитоп, распознаваемый R50, высоко-
консервативен среди серотипов O/A.

Для иллюстрации данного утверждения были про-
анализированы 14 аминокислотных последовательно-
стей, включающих до 214 а. о., одного из поверхностных 
белков вируса ящура VP1 разных серотипов с целью 
определить потенциальную вероятность наличия кон-
сервативных эпитопов [9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17]. Вы-
равнивание последовательностей проводили относи-
тельно вируса ящура штамма A/TAN/26/2013 (GenBank: 
AXI68858.1). Как видно из рисунка 2, такая вероятность 
существует, так как обнаруживаются консервативные 
участки с минимальным количеством замен.
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Рис. 2. Аминокислотная последовательность поверхностного полипептида VP1 вируса ящура разных 
серотипов, 214 а. о. (по данным GenBank NCBI; красным цветом выделена зона GH-loop)

Fig. 2. Amino acid sequence of surface VP1polypeptide of FMDV of different serotypes, 214 а. a.  
(according to the GenBank NCBI data; GH-loop region is indicated in red) 
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стью по сравнению с loop-участками (рис. 2) ввиду их 
расположения на  поверхности капсида. Выступаю-
щие loop-участки аминокислотной последовательно-
сти формируют первичный иммунный ответ. Уровень 
перекрестной реактивности антител у переболевших 
животных был значительно ниже как в ИФА, так и в РН 

варианте с конъюгатами А-IZSLER (антиген серотипа 
SAT2/LIB/12) и A-IDVet (антигены серотипа Asia 1), что 
с учетом перекреста в РН подтверждало, на наш взгляд, 
предположение о наличии консервативных эпитопов 
в  составе поверхностных полипептидов. Вероятно, 
данные эпитопы обладают меньшей иммуногенно-
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Таблица 6
Результаты серотипирования интактного антигена вируса ящура в прямом варианте ИФА с использованием коммерческих 
конъюгатов моноклональных антител с пероксидазой хрена
Table 6
Results of FMDV intact antigen serotyping with direct ELISA using commercial monoclonal antibody-horse radish peroxidase conjugates

Образцы 
146S-АГ ВЯ 

(C ≈ 0,025 мг/мл)

Прямой вариант ИФА для АГ ВЯ c коммерческим конъюгатом

PrioCHECK IZSLER IDVet BIONOTE MEDIAN
A O A O Asia 1 SAT 2 A O Asia 1 O O

A/Zab/13 пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. отр. отр. отр.

A/TUR/06 пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. отр. отр. отр.

A/ARRIAH/15 пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. отр. отр. отр.

A22/IRQ/64 пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. отр. отр. отр.

O/Zab/16 отр. пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. пол. пол.

O/PAK/18 отр. пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. пол. отр.

O/SAU/08 отр. пол. отр. пол. отр. отр. отр. отр. отр. пол. пол.

O/Prim/14 отр. пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. пол. отр.

O/KEN/17 отр. пол. отр. пол. отр. отр. отр. пол. отр. пол. пол.

Asia1/Shamir/89 отр. отр. отр. отр. пол. отр. пол. отр. пол. отр. отр.

Asia1/TAJ/11 отр. отр. отр. отр. пол. отр. пол. отр. пол. отр. отр.

Asia1/PAK/18 отр. отр. отр. отр. пол. отр. пол. отр. пол. отр. отр.

SAT2/LIB/12 отр. отр. пол. отр. отр. пол. отр. отр. отр. отр. отр.

AГ ВЯ – антиген вируса ящура.
FMDV Ag – antigen of FMDV.

Таблица 5
Результаты серотипирования интактного антигена вируса ящура в «сэндвич»-варианте ИФА
Table 5 
Results of serotyping of FMDV intact antigen with sandwich ELISA

Образцы
146S-AГ ВЯ

(C ≈ 0,025 мг/мл)

«Сэндвич»-вариант ИФА (ФГБУ «ВНИИЗЖ») для АГ ВЯ серотипа

А О Asia 1 SAT 2

A/Zab/13 A/TUR/06 O/Zab/16 O/PAK/18 O/SAU/08 O/Prim/14 Asia1/Shamir/89 SAT2/LIB/12

A/Zab/13 пол. пол. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

A/TUR/06 пол. пол. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

A/ARRIAH/15 пол. пол. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

A22/IRQ/64 пол. пол. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

O/Zab/16 отр. отр. пол. пол. пол. пол. отр. отр.

O/PAK/18 отр. отр. пол. пол. пол. пол. отр. отр.

O/SAU/08 отр. отр. пол. пол. пол. пол. отр. отр.

O/Prim/14 отр. отр. пол. пол. пол. пол. отр. отр.

O/KEN/17 отр. отр. пол. пол. пол. пол. отр. отр.

Asia1/Shamir/89 отр. отр. отр. отр. отр. отр. пол. отр.

Asia1/TAJ/11 отр. отр. отр. отр. отр. отр. пол. отр.

Asia1/PAK/18 отр. отр. отр. отр. отр. отр. пол. отр.

SAT2/LIB/12 отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр. пол.

AГ ВЯ – антиген вируса ящура.
FMDV Ag – antigen of FMDV.
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В таблице 7 отражены результаты оценки реагиро-
вания организма двух животных (КРС № 1 и 2) на введе-
ние экспериментальной моновакцины против ящура на 
основе штамма Азия-1 1946/Shamir/Израиль/3/89. Кли-
нически здоровые одновозрастные бычки при одина-
ковом режиме содержания демонстрировали особен-
ности в развитии иммунного ответа. Если на 14-й день 
после вакцинации оба животных при исследовании 
в ИФА имели реакцию практически только на серотип 
Asia 1, то на 23-й день после вакцинации в сыворотке 
крови КРС № 1 обнаруживали антитела также с помо-
щью 7 из 8 тест-систем для серотипа А и 3 из 10 – для 
серотипа О, в то время как сыворотка крови животного 
№ 2 сохранила серотипоспецифичность. При этом уро-
вень специфических антител против ящура серотипа 
Asia 1 у обоих животных был одинаковым. Это можно 
объяснить разной скоростью иммунного процесса 
в организме бычков, способного спровоцировать де-
струкцию введенного вакцинного антигена. По нашим 

по сравнению с гомологичным (серотипоспецифиче-
ским) ответом (табл. 2, 3 и 4), аналогичную картину на-
блюдали в ИФА и у вакцинированных животных (рис. 1). 

Проведенные исследования позволяют сделать вы-
вод, что для серотипирования противоящурных анти-
тел в  сыворотке крови инфицированных животных 
необходимо проведение параллельных исследований 
в тест-системах для разных серотипов ящура. Серотип 
должен определяться по  доминирующему резуль-
тату. При  изучении поствакцинального иммунитета 
уровень перекрестно-реагирующих антител не имеет 
значения, поскольку данная категория антител, неза-
висимо от причины их появления, является вирусоспе-
цифической и свидетельствует о состоянии иммунной 
системы животного. Степень защиты животного от ин-
фекции прямо пропорциональна общему количеству 
вирусоспецифических антител, среди которых преоб-
ладают вируснейтрализующие антитела в силу особен-
ностей строения вириона ящура. 
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Таблица 7
Результаты исследования в ИФА образцов сыворотки крови КРС, иммунизированного моновакциной  
против ящура серотипов О и Asia 1
Table 7
Results of ELISA tests of serum samples from cattle immunized with monovalent vaccine against type O and Asia 1 FMDV

Диагностическая
тест-система

Сыворотка крови КРС, PIсред. (%)

21 dpv O/Orenburg/21
№ 1 Asia1/Shamir/89 № 2 Asia1/Shamir/89

14 dpv 23 dpv 14 dpv 23 dpv

A/Zab/13-ВНИИЗЖ 97,1 35,4 82,2 21,7 17,3

A/TUR/06-ВНИИЗЖ 93,8 6,5 63,0 1,1 22,3

A22/IRQ/64-ВНИИЗЖ 89,2 36,4 68,8 3,8 6,56

A/ARRIAH/15-ВНИИЗЖ 90,1 4,4 40,5 23,3 25,9

A/TAN/13-ВНИИЗЖ н/и 3,1 81,5 8,7 37,3

A-PrioCHECK 58,3 23,3 63,8 17,9 35,1

A-IZSLER 95,8 71,0 81,6 67,4 70,3

A-IDVet 97,7 35,6 81,4 36,6 34,3

O/Prim/14-ВНИИЗЖ 96,6 48,3 58,4 31,2 39,5

O/Zab/16-ВНИИЗЖ 95,9 16,7 38,3 6,4 14,7

O/PAK/18-ВНИИЗЖ 96,1 35,2 33,7 12,4 18,6

O/SAU/08-ВНИИЗЖ 96,0 34,5 68,2 22,8 25,2

O/KEN/17-ВНИИЗЖ н/и 2,1 3,3 5,3 7,1

O-PrioCHECK 97,3 40,5 48,4 23,9 25,5

O-IZSLER 95,8 56,1 41,5 38,6 55,6

O-IDVet 85,9 4,2 1,0 –26,6 –43,6

O-BIONOT 98,9 32,0 39,7 21,0 22,9

O-MEDIAN 90,0 40,0 54,0 30,0 20,0

Asia1/PAK/18-ВНИИЗЖ 92,2 67,3 84,6 63,7 84,5

Asia1/TAJ/11-ВНИИЗЖ 88,7 62,3 72,1 61,6 71,5

Asia1/Shamir/89-ВНИИЗЖ 90,6 72,8 90,8 71,9 89,9

Asia1-PrioCHECK 47,1 74,8 80,4 74,2 81,7

Asia1-IDVet 81,9 85,2 88,9 78,9 75,9

SAT2/LIB/12-ВНИИЗЖ 81,5 н/и н/и н/и н/и

dpv – дни после вакцинации; н/и – не исследовали; курсивом выделены результаты исследования в гетерологичных тест-системах ИФА,  
жирным шрифтом – положительные значения PI.
dpv – days post vaccination; n/t – not tested; results of tests with heterologous ELISA test-systems are given in italics, positive PI values are given in bold.
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тестирование в РН сыворотки крови КРС против штам-
ма О 2356/Пакистан/2018 также показало межтиповую 
нейтрализацию вируса ящура штамма SAT2/LIB/39/2012 
на значимом уровне (1,65 lg).

Таким образом, измененная структура вакцинного 
антигена не помешала формированию иммунного от-
вета, однако могла стать препятствием для оценки за-
щитных свойств вакцины в ИФА. 

Тем не менее при промышленном производстве 
вакцины такие случаи должны быть исключены, по-
скольку строго контролируется компонентный состав 
вакцины. Этот пример был использован для лучшего 
понимания возможных причин возникновения пере-
крестной реакции в ИФА.

Результаты проведенных нами исследований пере-
кликаются с  опубликованными данными Института 
Пирбрайта (Великобритания)  [3]. При  исследовании 
294 моновалентных сывороток крови, в основном бы-
чьих, собранных после заражения, вакцинации или 
прививки и инфицирования одним из пяти серотипов 
ящура, более половины из образцов, представляющих 
все три категории иммунизации, показали положитель-
ный результат по крайней мере на один гетерологичный 
серотип, а некоторые имели положительный результат 
на все протестированные серотипы. Предварительные 
исследования со стабилизированными рекомбинантны-
ми капсидными антигенами серотипов О и А, которые не 
выявляли внутренние эпитопы, обнаруживали снижен-
ную перекрестную реактивность образцов сыворотки 
крови, что подтверждало гипотезу о влиянии целост-
ности капсида на серотипоспецифичность SP- ELISA. 
Остаточная перекрестная реактивность, связанная 
с поверхностными эпитопами капсида, соответствовала 
нейтрализации вируса перекрестного серотипа. 

наблюдениям, как правило, на 21-й день после вакци-
нации уровень гуморального иммунитета достигает 
пика и выходит на плато, с течением времени (пери-
од наблюдения: 14–45 дней после вакцинации) коли-
чество серотипоспецифических антител практически 
не изменяется или изменения несущественны, а пере-
крестно-реагирующие антитела имеют устойчивую ди-
намику (данные не показаны).

В случае если для иммунизации используется анти-
ген с нарушенной по разным причинам структурой, 
можно получить масштабную перекрестную реакцию 
вирусоспецифических антител, затрудняющую сероти-
пирование в ИФА. 

Так, сыворотка крови КРС, отобранная на 21-й день 
после вакцинации против ящура препаратом на основе 
штамма O 2620/Оренбургский/2021, демонстрировала 
сильную перекрестную реакцию в 11 из 13 тест-систем 
для обнаружения антител к структурным белкам ви-
руса ящура серотипа  А, Asia  1 или SAT  2, сопостави-
мую с гомологичной реакцией, в двух других тест-
системах (A-PrioCHECK, Asia1-PrioCHECK) ответ был 
слабый (табл. 7). В данном случае перекрестная реак-
тивность была вызвана нарушением целостности кап-
сидного антигена, что вызвало образование большого 
количества антител против внутренних консерватив-
ных эпитопов полипептида VP4.

При электрофоретическом анализе антигенного 
материала, использованного для приготовления экс-
периментального образца вакцины, был установлен 
факт расщепления молекул структурных полипептидов 
VP1–VP3. Для сравнения приведен образец полноцен-
ного 146S-АГ вируса ящура штамма Азия-1 2145/Таджи-
кистан/2011 (интактный антиген) – дорожка 1 (рис. 3).

Однако количество ВНА 2,70 lg (титр ВНА – 1:512), 
определенное в  РН вируса ящура штамма O  2620/
Оренбургский/2021, было достаточным для защиты от 
инфекции  (табл.  8). При  исследовании данной сыво-
ротки крови на перекрестную вируснейтрализующую 
активность в  РН наблюдали нейтрализацию вируса 
ящура штамма А 2155/Забайкальский/2013 до конечно-
го разведения сыворотки 1:128 (2,10 lg). В то же время 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | ЯЩУР ORIGINAL ARTICLES | FOOT-AND-MOUTH DISEASE 

Таблица 8
Результаты исследования образцов сыворотки крови КРС, привитого 
противоящурной вакциной на основе штаммов О 2620/Оренбургский/2021 
или О 2356/Пакистан/2018, в РН вируса ящура гомологичных и гетерологичных 
серотипов
Table 8
Results of tests of serum samples from cattle vaccinated with anti-FMD vaccine 
based on О 2620/Orenburgsky/2021 or О 2356/Pakistan/2018 strain with 
neutralization test using homologous and heterologous FMDV serotypes

Штамм вируса ящура Доза вируса, 
ТЦД50/0,05 см3

Тсред. ВНА, lg

O/Orenburg/21 O/PAK/18

А 2155/Забайкальский/2013 101,46 2,10 1,38

О 2356/Пакистан/2018 101,35 ≥ 2,86 3,00

О 2620/Оренбургский/2021 101,88 2,70 1,70

Азия-1 1946/Shamir/Израиль/3/89 102,29 ≤ 0,78 1,08

SAT2/LIB/39/2012 101,16 0,90 1,65

Тсред. ВНА – средний титр вируснейтрализующих антител; курсивом выделены результаты 
исследования в гетерологичной РН, жирным шрифтом – защитный уровень ВНА.
Тmean VNA – mean titre of virus neutralizing antibodies; results of tests with heterologous NT 
are given in italics, protective level of virus-neutralizing antibodies is given in bold.

Рис. 3. Электрофорез в 12%-м полиакриамидном геле 
образцов антигена вируса ящура: 
М – белковый маркер 10–200 kDa;  
1 – 146S-AГ Asia1/TAJ/11 (интактный антиген);  
2 – AГУЦФ35 O/Orenburg/21; 3 – AГПЦ O/Orenburg/21; 
4 – AГУЦФ35 Asia1/PAK/18; 5 – AГПЦ Asia1/PAK/18. 
AГУЦФ35 – антиген, сконцентрированный 
при ультрацентрифугировании через 35%-й слой 
сахарозы; AГПЦ – антиген, преципитированный 8% 
полиэтиленгликоля 6000

Fig. 3. Polyacrylamide gel (12%) electrophoresis of FMDV 
antigen specimens: М – protein marker, 10–200 kDa;  
1 – 146S-Ag Asia1/TAJ/11 (intact antigen);  
2 – AgUCF35 O/Orenburg/21; 3 – AgPRECIP O/Orenburg/21;  
4 – AgUCF35 Asia1/PAK/18; 5 – AgPRECIP Asia1/PAK/18.
AgUCF35 – antigen concentrated with 35% sucrose gradient 
ultracentrifugation (UCF); AgPRECIP – antigen precipitated 
with 8% polyethylene glycol 6,000
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, было показано, что все использо-

ванные в работе иммуноферментные диагностиче-
ские тест-системы для определения антител к струк-
турным белкам вируса ящура разных производителей: 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» (Россия), Prionics (Нидерланды/Швей-
цария), IZSLER & The Pirbright Institute (Италия/Велико-
британия), Innovative Diagnostics (Франция) BIONOTE 
(Республика Корея), MEDIAN Diagnostics (Республика 
Корея) – обнаруживали некоторое количество пере-
крестно-реагирующих антител между серотипами 
вируса ящура. Индукция данной категории антител 
могла быть вызвана рядом факторов: наличием кон-
сервативных эпитопов в аминокислотной последова-
тельности поверхностных полипептидов вируса ящура, 
нарушением целостности капсида, что провоцировало 
выработку антител против внутреннего высококонсер-
вативного полипептида. Тем не менее анализ большо-
го массива данных (около 3500 исследований) показал, 
что гомологичная серотипоспецифическая реакция 
в целом была значительно выше и являлась доминиру-
ющей, доля вирусоспецифических незащитных антител, 
в том числе и перекрестно-реагирующих, была не столь 
значительной и не искажала результаты оценки имму-
ногенности противоящурной вакцины в ИФА. В исклю-
чительных случаях требуется подтверждение результа-
тов в других серологических реакциях. Оптимальным 
вариантом следует считать комплексные исследования 
на ящур с привлечением разных методов диагностики, 
таких как иммуноферментный анализ с использовани-
ем стандартных и референтных тест-систем и/или реак-
ция вирусной нейтрализации в культуре клеток.
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Конструирование прокариотической системы 
экспрессии фрагмента гена ORF-2 цирковируса 
свиней 2-го типа 

РЕЗЮМЕ
Цирковирусные болезни свиней на сегодняшний день являются одной из наиболее значимых проблем свиноводства в развитых странах. Цирковирус 
свиней 2-го типа (ЦВС-2) считается основным этиологическим агентом синдрома мультисистемного послеотъемного истощения поросят. Случаи массовой 
заболеваемости свиней цирковирусными болезнями зарегистрированы в большинстве регионов мира, что влечет за собой серьезные экономические 
последствия. Известно, что оптимальный профилактический эффект в отношении данных инфекций достигается за счет проведения комплекса ветери-
нарно-санитарных мероприятий в сочетании с вакцинацией. Учитывая высокую эволюционную изменчивость вируса, способствующую появлению новых 
генотипов и штаммов, вопрос разработки новых кандидатных рекомбинантных вакцин против цирковирусной инфекции, вызванной ЦВС-2, остается 
открытым. Целями настоящего исследования явились конструирование прокариотической системы экспрессии фрагмента гена ORF-2 ЦВС-2 и оценка 
ее функциональности. Генетическая вставка, сконструированная из наиболее иммуногенных типоспецифических эпитопов ЦВС-2 на основании консен-
сусной последовательности штаммов и изолятов генотипов 2а, 2b, 2d, клонирована в экспрессионный вектор pET-22b(+), который был реципиирован 
в штамм Escherichia coli Rosetta 2(DE3). Отбор трансформантов осуществляли на селективной среде по маркерному гену устойчивости к ампициллину. 
Индукцию экспрессии таргетного гена проводили внесением различных концентраций изопропил-β-D-1-тиогалактопиранозида. В результате исследо-
ваний был сконструирован штамм Escherichia coli Rosetta 2(DE3)/pET-22b-ORF-2 – продуцент фрагмента капсидного белка (92–233 а. о.). Установлено, 
что в присутствии 1 мМ изопропил-β-D-1-тиогалактопиранозида уровень экспрессии растворимого укороченного rCap достигает 35–40 мг/л через 
6 ч постиндукции. Специфичность продукта экспрессии оценивали в непрямом иммуноферментном анализе с сывороткой крови свиньи, гиперим-
мунизированной цельновирионным ЦВС-2. Было показано, что коэффициент позитивности лизатов клеток штамма-продуцента составлял в среднем 
4,34 (p < 0,005). Рекомбинантный белок rCap пригоден для целей серологической диагностики, а также представляет интерес в качестве компонента 
вакцины, что является целью наших дальнейших изысканий.

Ключевые слова: цирковирус свиней 2-го типа, синдром мультисистемного послеотъемного истощения, ORF-2, прокариотическая система экспрессии
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ABSTRACT
Porcine circovirus-associated diseases (PCVDs) are among the  most significant challenges for  pig farming in  developed countries. Porcine circovirus 
type 2 (PCV-2) is considered the main etiological agent of postweaning multisystemic wasting syndrome in piglets. Mass PCVD occurrence has been 
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reported in most regions of the world, that results in serious economic consequences. Optimal PCVD prevention is known to be achieved through a set 
of veterinary and sanitary measures in combination with vaccination. High evolutionary virus variability facilitating new genotype and strain emergence 
requires development of new candidate recombinant vaccines against PCV-2 infection. The study was aimed at construction of prokaryotic system for 
PCV-2 ORF-2 gene fragment expression and its functionality assessment. A genetic insert constructed from the most immunogenic type-specific PCV-2 
epitopes based on genotype 2a, 2b, 2d strain and isolate consensus sequence was cloned into the expression vector pET-22b(+) that was incorporated into 
the Escherichia coli strain Rosetta 2(DE3). The transformants were selected based on the marker gene of ampicillin resistance on a selective medium. Target 
gene expression was induced by adding of isopropyl-β-D-1-thiogalactopyranoside at different concentrations. As a result, Escherichia coli Rosetta 2(DE3)/
pET-22b-ORF-2 strain, a producer of capsid protein fragment (92–233 amino acid residues), was constructed. It was found that in the presence of 1 mM 
isopropyl-β-D-1-thiogalactopyranoside, the expression level of soluble truncated rCap was 35–40 mg/L 6 hours after induction. The expression product was 
tested for its specificity with indirect ELISA using whole-virion PCV-2-hyperimmunized porcine serum. It was shown that the positivity coefficient of pro-
ducer strain cell lysates averaged to 4.34 (p < 0.005). The recombinant rCap protein is suitable for serological diagnosis and is also of interest as a vaccine 
component, which is the goal of our further studies.
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протеины  – ORF-1 (репликативный протеин), ORF-2 
(капсидный протеин), ORF-3 (апоптотический протеин), 
ORF-4 (ингибитор апоптоза) [11]. Наибольший интерес 
с точки зрения разработки средств специфической 
профилактики и  диагностики заболеваний, вызван-
ных ЦВС-2, представляет ORF-2, кодирующий капсид-
ный протеин молекулярной массой ≈30 кДа [12]. На 
сегодняшний день идентифицировано 5  основных 
гено типов ЦВС-2: 2a, 2b, 2c, 2d, 2e; в течение послед-
них 20 лет доминирующими в разных регионах мира 
являлись генотипы 2a, 2b и 2d [13]. 

Известно, что оптимальный профилактический эф-
фект в отношении цирковирусных болезней свиней до-
стигается за счет проведения комплекса ветеринарно-
санитарных мероприятий в сочетании с вакцинацией. 
В настоящее время российский рынок вакцин против 
цирковирусной инфекции, обусловленной ЦВС-2, пред-
ставлен цельновирионной инактивированной вакци-
ной «Циркостоп» (ФКП  «Щелковский биокомбинат») 
и рекомбинантной вакциной на основе белка ORF-2, 
полученного в бакуловирусной системе экспрессии, 
«ВЕРРЕС-ЦИРКО» (ООО «Ветбиохим») [14]. Однако, учи-
тывая высокую эволюционную изменчивость ЦВС-2, 
способствующую потенциальному появлению различ-
ных генотипов и штаммов [15], можно утверждать, что 
вопрос разработки новых кандидатных рекомбинант-
ных вакцин, обеспечивающих перекрестную защиту от 
штаммов разных генотипов, остается дискутабельным. 
Анализ существующих в мире коммерческих вакцин 
показал, что успешно применяются преимуществен-
но препараты на основе рекомбинантного белка Cap, 
полученного в бакуловирусной системе экспрессии. 
Однако применение данной эукариотической системы 
зачастую является трудоемким и дорогостоящим [16], 

ВВЕДЕНИЕ 
Цирковирусные болезни свиней на сегодняшний 

день являются одной из наиболее значимых про-
блем свиноводства в экономически развитых странах. 
Цирко вирус свиней 2-го  типа  (ЦВС-2) считается ос-
новным этиологическим агентом синдрома мультиси-
стемного послеотъемного истощения (СМПИ, PMWS – 
postweaning multisystemic wasting syndrome) поросят, 
а  также встречается при синдроме дерматита и не-
фропатии свиней, респираторном симптомокомплек-
се и инфекционном врожденном треморе поросят [1]. 
Цирковирусные болезни у свиней могут проявляться 
в виде субклинической и клинической инфекций, при 
этом субинфекция является наиболее распространен-
ной формой инфекционного процесса, вызываемого 
ЦВС-2, и выражается в потере среднесуточного при-
роста массы тела без специфических клинических при-
знаков [2]. Системное заболевание поражает поросят 
преимущественно в возрасте 6–15 недель и характе-
ризуется анорексией, диспептическими явлениями 
и лимфаденопатией  [3]. Случаи массовой заболевае-
мости свиней цирковирусными инфекциями зареги-
стрированы в большинстве регионов мира, что влечет 
за собой серьезные экономические последствия для 
свиноводческой отрасли [4, 5, 6, 7].

Цирковирус свиней 2-го типа, относящийся к роду 
Circovirus семейства Circoviridae, представляет со-
бой мелкий икосаэдрический безоболочечный ДНК-
содержащий вирус с  кольцевым геномом длиной 
1766–1768 п. н. [8]. Известно о существовании 4 типов 
ЦВС, обладающих высокой нуклеотидной идентично-
стью (68–76%) и схожей геномной организацией [9, 10]. 
Геномная ДНК ЦВС-2 состоит из нескольких открытых 
рамок считывания, кодирующих основные вирусные 
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галактопиранозида – ИПТГ (Promega, США) в концен-
трации 1 мМ, после чего культивировали клетки в те-
чение 5–6 ч. Клеточные лизаты получали путем меха-
нической дезинтеграции биомассы в L-буфере (50 мМ 
трис-HCl, рН 8,0; 0,3% KCl; 2 мМ PMSF); первичную очист-
ку целевого продукта осуществляли при помощи на-
бора для экстракции бактериального белка «НЭББ-10» 
(ООО «Диаэм», Россия). Концентрацию белка опреде-
ляли методом M. Bradford [17]. Наличие зрелого реком-
бинантного белка rCap устанавливали в аналитическом 
disc-электрофорезе клеточных лизатов в 15%-м поли-
акриламидном геле с окраской Кумасси G250.

Непрямой иммуноферментный анализ. Серологиче-
скую активность rCap оценивали в непрямом иммуно-
ферментном анализе (нИФА). Для этого из сыворотки 
крови, полученной путем гипериммунизации свиней 
ЦВС-2 (ФКП «Щелковский биокомбинат», Россия), мето-
дом одноступенчатой ионообменной хроматографии 
на ДЭАЭ-целлюлозе [18] выделяли иммуноглобулины 
класса G, которыми сенсибилизировали поверхность 
полистироловых иммунологических планшетов сред-
ней сорбции  (Corning,  США) в концентрации 50  нг 
на  лунку и инкубировали в течение 16  ч при темпе-
ратуре +4 °С. После трехкратной отмывки фосфатно- 
буферным раствором с твином (ФБР-Т) в лунки вносили 
клеточные лизаты в разведении 1:10 на ФБР и инкуби-
ровали в течение 1 ч при температуре +37 °С. В каче-
стве отрицательного контроля использовали лизат 
клеток, трансформированных плазмидой pET-22b без 
вставки, гетерологичного контроля – рекомбинантный 
антиген Е2 вируса классической чумы свиней, получен-
ный в аналогичной системе экспрессии. После отмыв-
ки вносили специфический пероксидазный конъюгат, 
полученный по модифицированной методике P. K. Na-
kane and A. Kawaoi [19], в концентрации 20 нг на лунку 
и инкубировали аналогично предыдущему шагу. После 
пятикратной отмывки вносили субстрат – тетрамети-
ленбензидин (ТМБ) и инкубировали планшет в темноте 
при комнатной температуре в течение 15–20 мин. Учет 
результатов проводили после внесения стоп-раствора 
(0,2 М раствора серной кислоты) на планшетном риде-
ре Model 680 (Bio-Rad, США) при длине волны 450 нм. 
Значения ОП интерпретировали полуколичественно 
с  указанием коэффициента позитивности (отноше-
ния  ОП опытного образца к  пороговому значению), 
вычисленного по минимальному оптическому сигналу 
образцов, отобранных на стадии пост-индукции. Ана-
лиз данных проводили при помощи пакета программ 
Statistica 7.0 (StatSoft, США) по критерию Манна – Уитни 
с поправкой на множественное сравнение. За порого-
вое значение статистически значимых отличий прини-
мали p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
В результате биоинформатического анализа было 

выявлено, что наибольший интерес для дизайна анти-
генной композиции в структуре белка Cap представля-
ет фрагмент с 92 по 233 а. о., так как он характеризуется 
наиболее высокой плотностью расположения типо-
специфических эпитопов. Более того, иммуногенный 
потенциал разных доменов данного фрагмента был 
ранее подтвержден рядом исследователей (табл.). 

Таким образом, модифицированный фрагмент уко-
роченной аминокислотной последовательности Cap 
содержит основные значимые эпитопы,  являющиеся 

в связи с чем весьма актуальным является получение 
вакцинного белка при помощи других инструментов 
экспрессии. 

Целями настоящего исследования явились кон-
струирование прокариотической системы экспрессии 
фрагмента гена ORF-2 ЦВС-2 и оценка ее функциональ-
ности. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Штаммы и плазмиды. Для формирования консен-

сусной последовательности фрагмента гена ORF-2 
использовали нуклеотидные последовательности ге-
номов эпизоотически значимых штаммов и изолятов 
ЦВС-2 генотипов 2a, 2b и 2d, депонированные в базе 
данных GenBank Национального центра биотехноло-
гической информации (NCBI), а именно: 

– генотип 2а: IAF2897 (ID AF408635.1), ID AY094619.1, 
DE99/2014 (ID MW262923.1), AUT-1 (ID AY424401.1), SPA1 
(ID AF201308.1), 212 (ID AY256455.1); 

– генотип 2b: QZ0401 (ID AY691169.1), NL_Control_1 
(ID  AY484407.1), 24657  NL (ID  AF201897.1), n10eu 
(ID  DQ629116.1), ADDLPP 10069 (ID  EU594437.1), 
DE1054/2014 (ID MW262924.1), AUT5 (ID AY424405.1); 

–  генотип 2d: 28031_Mantova_32_13/12/2013 
(ID  KP231140.1), Uy99 (ID  KP867050.1), BDH 
(ID HM038017.1), DE222-13 (ID KP698398.1). 

Для клонирования целевого гена использовали экс-
прессионный вектор pET-22b(+) (Novagen, Германия), 
для экспрессии – штамм Escherichia coli Rosetta 2(DE3): 
F-ompT hsd SB (rB- mB-) gal dcm (DE3) pRARE2 (CamR) 
(Novagen, Германия), любезно предоставленный канд. 
биол. наук Р. Ф. Хайруллиным. 

Дизайн антигенной конструкции. Анализ амино-
кислотных последовательностей ЦВС-2 осуществля-
ли при помощи ресурсов The Immune Epitope Data-
base (IEDB, США), при этом основным критерием выбора 
фрагмента для экспрессии служила плотность распо-
ложения B-клеточных эпитопов. Поиск гомологичных 
аминокислотных последовательностей эпизоотически 
значимых штаммов и изолятов ЦВС-2 осуществляли при 
помощи BLAST-анализа. Прогнозирование основных 
физико-химических свойств укороченного гена ORF-2 
проводили c использованием ресурса Peptide Proper-
ty Calculator (Innovagen AB, Швеция), гомологическое 
моделирование трехмерной белковой структуры – веб-
сервера SWISS-MODEL (SIB, Швейцария). Укороченная 
последовательность гена ORF-2 (276–699 п. н.) была оп-
тимизирована по кодонам для экспрессии в E. coli без 
изменения аминокислотного состава и синтезирована 
на аутсорсе (ЗАО «Евроген», Россия), после чего клони-
рована в вектор pET-22b по сайтам рестрикции BamHI 
и EcoRI. Наличие целевого гена в векторе было под-
тверждено секвенированием. Трансформацию клеток 
штамма-реципиента осуществляли методом теплового 
шока с дальнейшей селекцией на агаризованной среде 
с добавлением антибиотиков (200 мкг/мл ампициллина, 
34 мкг/мл хлорамфеникола).

Экспрессия rORF-2. Для индукции экспрессии це-
левого гена клетки штамма E.  coli Rosetta  2(DE3)/
pET-22b/ORF-2 культивировали в питательной среде 
Лурия – Бертани, содержащей ампициллин и хлорам-
феникол, на термошейкере ES-20 (Biosan, Латвия) при 
температуре +37  °С и  180  rpm до  достижения опти-
ческой плотности  (ОП)  0,7  единиц. Экспрессию гена 
индуцировали добавлением изопропил- β- D- 1-тио - 
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мишенями для серологической диагностики. По ре-
зультатам прогнозирования физико-химических 
свойств данного мультиэпитопного полипептида было 
установлено, что он обладает молекулярной массой 
17,8 кДа, хорошей растворимостью и оптимальным пе-
риодом полураспада (более 20 ч) in vivo для E. coli. 

На следующем этапе исследований сконструиро-
вали экспрессионный вектор pET-22b/ORF-2, которым 
были трансформированы клетки E. coli Rosetta 2(DE3), 
после чего отработали условия культивирования 
штамма-продуцента. Так, был испытан диапазон зна-
чений ОП культуры до индукции (от 0,5 до 1,0 ОЕ), кон-
центрации вносимого ИПТГ (от 0,2 до 2,0 мМ), времени 
(от 2 до 6 ч) и температуры (от +25 до +37 °С) куль-
тивирования индуцированных клеток. В результате 
исследования полипептидных профилей клеточных 
лизатов, соответствующих каждому режиму культиви-
рования, было установлено, что оптимальными пара-
метрами являются: ОП культуры до индукции – 0,6 ОЕ, 
концентрация ИПТГ – 1 мМ, условия культивирования 
пост-индукции – 6–7 ч при температуре +37 °С. Дан-
ный режим культивирования позволяет достичь вы-
хода рекомбинантного продукта на уровне 35–40 мг/л, 
что составляет 1,75–2% от общего объема биомассы 
продуцента. 

Серологическая активность и специфичность rCap 
была подтверждена в нИФА. Так, ОП суммарного бел-
кового препарата составила (1,065 ± 0,144) ОЕ, коэф-
фициент позитивности – 4,34 (p < 0,005). Основные ха-
рактеристики прокариотической системы экспрессии 
rCap представлены на рисунке. 

Представленные данные подтверждают функцио-
нальность разработанной системы экспрессии, что от-
крывает перспективу для использования полученного 
rCap как в диагностических, так и профилактических 
целях. 

Возможность успешного применения коли-экс-
прессии для получения компонентов вакцин против 
цирковирусной инфекции, вызванной ЦВС-2, задоку-
ментирована некоторыми исследователями. К приме-
ру, X. Xi et al. сообщают, что полноразмерный раство-
римый Cap при экспрессии в E. coli при нейтральном 
рН самоорганизуется в гомогенную вирусоподобную 
частицу (VLP), по размерам соответствующую интакт-
ному ЦВС-2 и  демонстрирующую протективный эф-
фект in vivo, сопоставимый с таковым коммерческих 
вакцин [26]. Особый интерес представляет экспрессия 
Cap, слитого с различными модифицированными бак-
териальными белками. В частности, имеются сведения 
о  том, что рекомбинантный Cap, слитый с  флагелли-
ном, обеспечивал на мышиной модели достижение 
более высоких уровней вируснейтрализующих анти-
тел, стимулируя гуморальное и клеточное звенья им-
мунитета [27]. Однако сообщается и об ограничениях 
прокарио тических систем экспрессии. Известно, что 
экспрессия полноразмерного Cap возможна только 
в тех штаммах E. coli, которые содержат плазмиды, несу-
щие гены тРНК редких для E. coli кодонов (pRARE). Более 
того, зачастую продукт экспрессии не поддается очист-
ке в нативных и денатурирующих условиях, что требует 
дополнительной оптимизации  вставки [28]. 

Несмотря на то что в представленном исследовании 
удалось достичь приемлемых уровней синтеза укоро-
ченного rCap и подтвердить специфичность продукта, 
ключевую роль в масштабировании производства вак-
цинного белка будет играть разработка экономичного 
и эффективного способа его очистки.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В ходе представленной работы была сконструи-

рована прокариотическая система экспрессии фраг-
мента гена ORF-2 ЦВС-2, содержащего наиболее зна-
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Таблица
Основные эпитопы белка Cap, вошедшие в структуру антигенной композиции
Table
The main epitopes of Cap protein included in the antigenic composition

Эпитоп
(последовательность, название)

Позиция 
в протеоме, а. о. Характеристики

RPWLVHPRHRY
(внешний коровой эпитоп) 26–36

Конформационный эпитоп реагировал с ЦВС-позитивными сыворотками крови 
свиней; по нейтрализующему эффекту в отношении ЦВС-2 считается одним 
из преобладающих доменов [20] 

TRLSRTFGYTVK (P100) 47–58

Пептиды демонстрировали высокие коэффициенты связывания с сыворотками 
крови иммунных к ЦВС-2 свиней. Сообщается о возможности их использования 
для дифференциации вакцинированных и переболевших животных [21]

PFEYYRIRKVKVEFWP (P102) 92–107

CSPITQGDRGVGSSAVILDDNFVT KATALTY (C2) 108–137

VTMYVQFREFNLKDPPLKP (P106) 215–233

KATALT (EF-регион) 134–139
Идентифицирован как типоспецифический нейтрализующий эпитоп. Показана 
возможность использования для дифференциации патогенного ЦВС-2 
от непатогенного ЦВС-1 [22]

YHSRYFT 156–162
Фрагмент конформационного эпитопа распознавался моноклональными 
антителами, обладающими нейтрализующей активностью в отношении ЦВС-1  
и ЦВС-2; был обнаружен в трансфицированных клетках PK-15 [23]

VLDSTIDYFQPNNKR 166–180 Эпитоп в составе кандидатной вакцины на основе инфекционного клона ЦВС-2b 
предотвращал репликацию вируса при экспериментальном заражении свиней [24]

VDHVGLGTAFENSIY 193–203 Потенциально является одним из сайтов связывания гепарансульфата, 
ответственных за прикрепление ЦВС-2 к клеткам-мишеням [25]
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чимые иммуногенные эпитопы капсидного протеина. 
Функцио нальность системы экспрессии подтвержде-
на наличием зрелого мультиэпитопного полипептида 
в клеточных лизатах продуцента, а также его серологи-
ческой активностью в нИФА с гипериммунными к ЦВС-2 
сыворотками крови свиней. На основании этих данных 
можно утверждать, что экспрессируемый полипептид 
пригоден к использованию в целях серодиагностики, 
а также представляет интерес в качестве основы для 
рекомбинантной вакцины, что является целью наших 
дальнейших изысканий. 
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C – электрофореграмма продуктов экспрессии, где М – маркер молекулярных масс Precision Plus Protein™ 
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Факторы риска распространения африканской чумы свиней 
среди диких кабанов в Российской Федерации

РЕЗЮМЕ
Анализ и оценка факторов риска, связанных с возникновением, распространением и персистенцией вируса африканской чумы свиней в популяции диких 
кабанов, представляет собой важный инструмент в определении стратегических мер, направленных на ликвидацию и смягчение последствий эпизоотий. 
Детальное изучение зарубежной и отечественной литературы позволило сделать вывод, что факторы управления популяциями диких кабанов, соци-
ально-экономические и связанные с внешней средой, в основном определяющие плотность и численность животных, являлись наиболее значимыми 
и ассоциированными с риском возникновения очагов африканской чумы свиней в дикой фауне. Для выявления факторов риска распространения забо-
левания среди диких кабанов в субъектах Российской Федерации была построена регрессионная модель, исследующая взаимосвязь между ежегодным 
количеством вспышек африканской чумы свиней среди кабанов на уровне муниципальных районов, плотностью популяции кабана и рядом других 
факторов за период с 2007 по 2022 г. По результатам проведенного регрессионного моделирования на уровне субъектов в 42,5% модельных регионов 
Российской Федерации была выявлена положительная взаимосвязь интенсивности вспышек заболевания и плотности популяции кабана. Другими 
значимыми факторами явились протяженность автодорог, наличие лесного покрова и вспышек среди домашних свиней. Однако в целом для всех 
неблагополучных субъектов регрессионная модель показала несостоятельность фактора плотности популяции кабана для объяснения наблюдаемого 
распределения вспышек африканской чумы свиней, что может указывать на наличие иных эпизоотических драйверов распространения заболевания 
в дикой природе. Одним из таких механизмов может являться сохранение инфекционного потенциала во внешней среде и в сформированных стацио-
нарных локальных очагах африканской чумы свиней, несмотря на принимаемые противоэпизоотические мероприятия, включающие в себя и меры по 
регулированию численности восприимчивого поголовья – депопуляцию.

Ключевые слова: африканская чума свиней, факторы риска, кабан, плотность популяции, регрессионный анализ, Российская Федерация 
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ABSTRACT
The analysis and assessment of risk factors associated with the occurrence, spread and persistence of African swine fever (ASF) virus in wild boar population are 
an important tool in determining the strategic measures aimed at eradicating epizootics and mitigating their consequences. A thorough examination of foreign 
and domestic literature revealed that wild boar population management factors, socio-economic and environmental ones, that mainly account for the density 
and number of animals were the most significant and associated with the risk of ASF outbreak occurrence in wild animals. In order to identify risk factors for 
the spread of the disease in wild boar in the Russian Federation Subjects, a regression model was built to examine the relationship between the annual number 
of ASF outbreaks in wild boar at the municipal raion level, wild boar population density and some other factors for the period between 2007 and 2022. Based 
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четаются с запретом на кормление свиней пищевыми 
отходами, строгим карантином и мерами биобезопас-
ности, а также контролем за перемещением животных 
и свиноводческой продукции [2, 10, 11]. 

Важность оценки текущей эпизоотической ситуации 
и динамики распространения этой разрушительной 
для свиноводческой отрасли болезни диктует необ-
ходимость разработки методов модельного прогнози-
рования возникновения очагов АЧС на благополучных 
и стационарно неблагополучных территориях РФ.

Удаленность локальных очагов инфекции среди ди-
ких кабанов от первоначальных вспышек подчеркива-
ет значимость хозяйственной деятельности человека 
как главного, если не основного, фактора, связанного 
с распространением болезни  [12,  13,  14]. Необходи-
мо учитывать, что распространение АЧС происходит 
не только через прямой контакт между животными, 
но и опосредованно, например, через инфициро-
ванные туши кабанов, погибших от болезни, и конта-
минированные вирусом предметы окружающей сре-
ды [12, 15, 16]. Во время текущей в Европе эпизоотии 
был установлен факт возникновения АЧС в местах оби-
тания диких кабанов и связи этого с факторами окру-
жающей среды, что позволило выявить и описать цикл 
передачи возбудителя, названный «дикий кабан – сре-
да обитания» [17, 18]. Таким образом, представляется 
справедливым заключить, что дикие кабаны играют 
важную роль в распространении и циркуляции вируса 
АЧС в европейских странах. Сложная биология диких 
кабанов и факторы окружающей среды, влияющие на 
среду их обитания, должны быть в центре усилий, на-
правленных на борьбу с АЧС [19]. 

В настоящее время ведутся дискуссии по вопросу 
зависимости скорости распространения возбудите-
ля АЧС от плотности популяции дикого кабана. Исхо-
дя из опыта стран Европы, данная взаимосвязь пре-
обладает, но наблюдается не всегда [5]. Pejsak Z. et al. 
предположили, что для обеспечения устойчивой 
циркуляции вируса среди диких кабанов в Польше не-
обходима плотность более 2 животных на квадратный 

ВВЕДЕНИЕ
Африканская чума свиней (АЧС) – трансграничное 

вирусное заболевание, поражающее как домашних, 
так и диких свиней, наносящее огромный ущерб сви-
новодству  [1,  2,  3,  4]. АЧС  может демонстрировать 
уникальные региональные особенности проявления, 
связанные с комплексом факторов риска, которые 
следует оценивать при выборе надлежащих стратегий 
надзора и контроля [5]. Многочисленные исследова-
ния посвящены выяснению роли домашних и диких 
свиней в возникновении вспышек и распространении 
инфекции.

Особый интерес представляет анализ факторов ри-
ска, способствующих распространению болезни среди 
кабанов, в том числе заносу на благополучные от АЧС 
территории [6]. Экологический цикл с участием дикого 
кабана и присутствием вируса АЧС в окружающей сре-
де – основная проблема современной эпизоотологии 
АЧС, так как еще не раскрыты все механизмы сохране-
ния персистенции возбудителя на неблагополучных 
территориях [7, 8].

Анализируя эпизоотическую ситуацию по АЧС 
в Российской Федерации, можно сказать, что болезнь 
получила широкое распространение как в популяции 
дикого кабана, так и в популяции домашних свиней 
почти на всей территории, включая даже те регионы, 
где, как утверждается, плотность популяции кабана 
очень низкая [9].

Несмотря на многочисленные попытки ученых мно-
гих стран создать безопасную и эффективную вакцину 
против АЧС, стратегия эрадикации болезни в настоя-
щее время основывается на принципах оценки риска 
и выявления основных факторов, способствующих 
распространению инфекции, а  также на  соблюде-
нии строгих мер биобезопасности содержания живот-
ных. Большинство мероприятий при ликвидации и про-
филактике АЧС базируются на классических принципах 
борьбы с болезнью, включая эпизоотологический 
надзор, расследование и убой инфицированных стад, 
установление зон защиты и наблюдения. Эти меры со-

on the Subject-level regression modelling results, a positive association between the intensity of the disease outbreaks and wild boar population density was 
identified in 42.5% of the model regions of the Russian Federation. Other significant factors were the length of roads, the presence of forest cover and outbreaks 
in domestic pigs. However, on the whole, for all the infected Subjects, the regression model demonstrated the failure of the wild boar population density factor 
to explain the observed ASF outbreak distribution, and this may be indicative of the existence of other epizootic drivers of the disease spread in the wild. One of such 
mechanisms may be the persistence of infectious potential in the external environment and in the formed stationary local foci of African swine fever, despite the 
anti-epizootic measures taken, including the measures aimed at regulating the number of susceptible population – depopulation.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Модельный регион. Для данного исследования были 

выбраны субъекты РФ, в которых вспышки АЧС в попу-
ляции кабана регистрировались в 2007–2022 гг. и для 
которых была получена информация о численности по-
головья дикого кабана на уровне районов за данный 
период. Модельные регионы, представленные на ри-
сунке 1, включают 40 субъектов, расположенных в ев-
ропейской (зона I) и дальневосточной (зона II) частях 
России. Модельными единицами, к которым были при-
вязаны показатели неблагополучия и факторы, явились 
муниципальные районы.

Данные по  АЧС. Сведения о регистрации АЧС 
в популяции дикого кабана в РФ за 2007–2022 гг. взяты 
из официальной базы данных Всемирной организации 
здравоохранения животных (ВОЗЖ)1. Ежегодная инфор-
мация о численности и плотности популяции кабана 
в период с 2007 по 2022 г. была получена в результа-
те запросов от региональных министерств экологии 
и природных ресурсов, а также комитетов по охране, 
использованию и воспроизводству объектов животно-
го мира субъектов РФ.

Регрессионный анализ. Зависимость между возник-
новением и интенсивностью вспышек АЧС и фактора-

1 WOAH. Disease situation.  https://wahis.woah.org/#/dashboards/
country-or-disease-dashboard

километр  [19]. Из-за особенностей эпизоотического 
процесса при АЧС такая тенденция в основном зави-
сит от структуры и социальных взаимоотношений как 
внутри самой восприимчивой популяции кабана, так 
и между половозрастными группами.

Теория пороговых значений плотности не дает одно-
значных ответов о закономерностях распространения 
вируса АЧС, поддержания вспышек в популяции ди-
ких кабанов и передачи возбудителя болезни в другие 
восприимчивые популяции, в  том числе домашних 
свиней. Модельные подходы основаны на таких клю-
чевых условностях, как однородное и случайное вза-
имодействие больных и здоровых особей, что вряд ли 
воспроизводимо в дикой природе. 

Обозначенная актуальность изучения вопро-
сов биологии кабанов и устойчивости вируса АЧС 
в окружающей среде определяет экологические 
и ландшафтно-климатические факторы риска заноса 
и распространения инфекции как особую категорию 
предикторов, которые необходимо рассматривать 
в первую очередь [19, 20].

Целью данной работы было выявление основных 
факторов риска распространения АЧС в  популяции 
кабана, включая определение значимости плотности 
восприимчивых животных в эпизоотическом процес-
се на территории неблагополучных по заболеванию 
субъектов РФ. 

Рис. 1. Эпизоотическая ситуация по АЧС в популяции кабана в субъектах РФ (2007–2022 гг.)

Fig. 1. ASF situation in wild boar population in the Russian Federation Subjects (2007–2022) 
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ей – Псковской, Ленинградской. На Дальнем Востоке 
длительное неблагополучие и стационарность очагов 
АЧС отмечены в Приморском крае и приграничных 
областях – локальных территориях, на которых в на-
стоящее время еще сохраняется достаточно высокая 
плотность популяции дикого кабана.

Проявление АЧС в популяции кабана в некоторых 
регионах носит спорадический характер с тенденцией 
к персистенции вируса в окружающей среде, при этом 
вспышки болезни регистрируются на всем протяже-
нии эпизоотии (например, в Нижегородской области), 
а в других проявляются массовой эпизоотией, поражая 
большое количество животных за короткий период. 
Такое проявление эпизоотии можно было наблюдать 

ми риска, включая плотность популяции кабана, была 
изучена с применением отрицательной биномиальной 
многофакторной регрессионной модели для модель-
ных субъектов, длительно неблагополучных по  АЧС 
в дикой фауне. При этом зависимой величиной (пере-
менной ответа) являлось число вспышек заболевания 
среди диких кабанов за данный год в данном муници-
пальном районе, а объясняющими переменными – ряд 
социально-экономических и экологических факторов, 
описанных ниже.

Модель отрицательной биномиальной регрессии – 
это определенный тип регрессии, применяемый для 
счетных данных, когда вариация переменной ответа 
превышает ее среднее значение (то есть когда наблю-
дается сверхдисперсия) [21]. Выбор отрицательной би-
номиальной регрессии в нашем случае был оправдан 
распределением числа вспышек среди диких кабанов 
в муниципальных районах, где среднее значение рав-
но 0,84, вариация – 38,41.

Значимость переменных оценивалась с помощью 
t-критерия Стьюдента с соответствующим p-значением 
(величина p ≤ 0,05 свидетельствует о достаточной ста-
тистической значимости переменной как предиктора 
в регрессионной модели). Общее качество соответ-
ствия моделей оценивалось с помощью скорректиро-
ванного коэффициента детерминации R2, представляю-
щего долю вариации объясняемой величины, учтенную 
моделью.

Моделирование производилось в два этапа:
1) для всех районов модельных субъектов в целом;
2) для районов каждого субъекта в отдельности.
Выбор потенциальных факторов риска возникно-

вения АЧС у  диких кабанов. В  результате анализа ли-
тературных данных была собрана информация по по-
тенциальным факторам риска распространения АЧС 
в популяции кабана, представленная в таблице 1.

Выбранные факторы явились объясняющими 
переменными в регрессионном моделировании по 
выявлению зависимости вспышек АЧС от плотности 
популяции и других факторов риска с применением 
отрицательной биномиальной регрессии.

Программное обеспечение. Первичная обработка 
и оценка данных проводились с помощью программы 
Microsoft Office Excel (Microsoft Corporation, Redmond, 
Washington, USA). Картографирование эпизоотической 
ситуации по АЧС, численности популяции дикого ка-
бана и кластерный анализ выполнялись при помощи 
программы ArcMap 10.8.1 (Esri, Redlands, California, USA). 
Для регрессионного моделирования использовалась 
статистически ориентированная программная среда R 
(R Core Team, 2023).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Ретроспективная оценка эпизоотической ситу-

ации по АЧС в популяции кабана. За анализируемый 
период (с 2007 по 2022 г.) на территории модельных 
субъектов было зарегистрировано 1054 очага АЧС в по-
пуляции дикого кабана, что составило 41,7% от всех 
вспышек заболевания. Наибольшее число вспышек 
в популяции кабана наблюдалось в 2013 (116 очагов), 
2016 (118 очагов), 2020 (170 очагов) и 2021 (104 очага) 
годах. Географически вспышки АЧС были сконцентри-
рованы в таких субъектах, как Рязанская, Московская, 
Тульская, Тверская, Владимирская, Смоленская, Самар-
ская области, и расположенных на границе с Эстони-
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Таблица 1
Факторы риска распространения АЧС в популяции кабана  
(обзорная информация)
Table 1
Risk factors for ASF spread in wild boar population (overview)

Факторы риска
Единицы 
измере-

ния

Информация 
о возможном эффекте Источники

Лесные насаждения 
(доля от площади 
района)

%

Наличие большой площади леса, 
близость к лесным массивам 
увеличивает вероятность 
обнаружения больных животных

[15, 22, 23, 
24]

Водные объекты 
(доля от площади 
района)

%
Наличие и близость 
к поверхностным водоемам 
связаны с распространением АЧС

[15, 24]

Поля с кустарниковой 
растительностью 
(площадь)

км2

Высота луговой и кустарниковой 
растительности более 1,5 м связана 
с выявлением инфицированных 
животных

[15]

Высота над уровнем 
моря м

Высокая вероятность обнаружения 
зараженных животных при 
оптимальной среде обитания

[25, 26, 27]

Плотность населения чел/км2 Высокая плотность населения 
связана с инфекцией [24]

Плотность населенных 
пунктов, включая села 
и деревни

единиц/
км2

Изменение плотности может влиять 
на выявление больных животных

[15, 22, 25, 
26, 27]

Добытые на охоте 
кабаны особи

Вероятность обнаружения больных 
животных увеличивается с числом 
охотничьих добыч

[26, 27]

Протяженность 
и плотность дорожной 
сети 

км  
и км/км2

Увеличение количества дорог 
может повысить выявляемость 
инфицированных животных, а также 
является косвенным индикатором 
экономической активности 
населения

[15, 22, 25, 
26, 27]

Сельское хозяйство, 
наличие мелких 
свиноводческих ферм

единиц

Увеличение количества 
свиноферм, особенно небольших, 
связано с повышенной частотой 
инфицирования животных

[26, 27]

Вспышки АЧС среди 
домашних свиней единиц

Близость к вспышкам повышает 
вероятность возникновения 
инфекции

[26, 27]

Плотность популяции 
кабана

особей/
км2

Высокая плотность связана 
с вероятностью возникновения 
болезни

[22, 25, 26, 
27, 28]
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На рисунке 3 представлены результаты регресси-
онного моделирования зависимости возникновения 
вспышек  АЧС от плотности популяции кабана в  мо-
дельных субъектах РФ. Для регионов, в которых выяв-
лена достоверная зависимость распространения АЧС 
от плотности популяции кабана, представлено также 
распределение плотности популяции восприимчивых 
животных в 2022 г.

Результаты регрессионного анализа зарегистриро-
ванных случаев АЧС среди диких кабанов с учетом ряда 
климатических и социально-демографических факто-
ров с использованием отрицательной биномиальной 
модели представлены в таблице 2. Было выявлено, что 
основными предикторами эпизоотий являются доля 
лесных насаждений, протяженность дорог и вспышки 
среди домашних свиней.

ОБС У ЖДЕНИЕ
Как показал анализ литературных источников, опи-

сывающих факторы риска экспансии АЧС в странах 
мира, деятельность человека представлена как наи-
более значимый предиктор, особенно в  отношении 
перемещения и импорта живых свиней и продукции 
свиноводства [12, 22, 25]. При этом многие исследова-
тели указывают, что павшие от АЧС кабаны выступают 
не менее важным фактором в передаче вируса как 
внутри популяции, так и домашним свиньям, являясь 
источником распространения инфекции, что может 
свидетельствовать о персистенции вируса с участием 
сохраняющихся инфицированных трупов кабанов или 
их останков [16, 29, 30].

Рассматривая условия среды обитания кабанов 
при анализе риска распространения АЧС, необходи-
мо учитывать как биотические, так и абиотические 
факторы, такие как климатические (температура, ко-
личество осадков, влажность, облачность, уровень 
УФ-излучения), ландшафтные (тип растительности, пло-
щадь растительного покрова, высота над уровнем моря, 
тип почвы, наличие водных объектов и их доступность), 
антропогенная деятельность и опосредованные этой 
деятельностью изменения в среде обитания кабанов 
(плотность населения, искусственные сооружения, зда-
ния, дороги, плотность ферм и сельскохозяйственных 
животных), а также факторы, связанные с популяцион-

в Самарской области в 2020 г., где за год зафиксировано 
60 очагов АЧС среди кабанов.

Заболевание кабанов имело ярко выраженную се-
зонность с  пиками в летние месяцы (июль  – август), 
а также в ноябре – декабре и феврале (рис. 2).

Выявление зависимости возникновения вспы-
шек АЧС среди кабанов от плотности популяции 
и других факторов риска. Моделирование по всем 
модельным субъектам в целом показало статистиче-
скую незначимость плотности популяции кабанов как 
объясняющего фактора (рt = 0,546) и низкое значение 
коэффициента взаимной детерминации R2  =  0,256. 
Это позволяет сделать вывод о невозможности уста-
новления однозначного соответствия между плотно-
стью популяций кабанов и наличием повторяющихся 
вспышек АЧС в масштабе всех модельных субъек-
тов (табл. 2).

В то же время моделирование для отдельных субъ-
ектов РФ показало, что в 17 из 40 регионов (что состав-
ляет 42,5%) все же наблюдается наличие статистически 
значимой (pt < 0,05) положительной зависимости реги-
страции вспышек АЧС от плотности популяции кабанов, 
представленной в таблице 3. 

Несмотря на выявленную зависимость интенсивно-
сти эпизоотии от плотности кабана в отдельных субъ-
ектах РФ, в некоторых регионах вспышки АЧС среди 
кабанов регистрировались даже в тех районах, где плот-
ность популяции кабана была существенно ниже реко-
мендуемого значения в 0,25 особи на 1000 га (0,025 осо-
би/км2), утвержденного распоряжением Правительства 
РФ от 30.09.2016 № 2048-р (ред. от 04.02.2021) «О плане 
действий по предотвращению заноса на территорию 
Российской Федерации африканской чумы свиней и ее 
распространения на территории Российской Федера-
ции». Данный факт дает основание предполагать, что 
плотность популяции кабана является не единствен-
ным фактором риска распространения АЧС.
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Рис. 2. Сезонность вспышек АЧС среди кабанов  
в субъектах РФ с 2007 по 2022 г.

Fig. 2. Seasonality of ASF outbreaks in wild boar  
in the Russian Federation Subjects, 2007–2022

Таблица 2
Результаты регрессионного анализа зависимости вспышек 
АЧС от факторов риска в субъектах Российской Федерации 
(2007–2022 гг.)
Table 2
Results of regression analysis of ASF outbreak dependence on risk 
factors in the Russian Federation Subjects (2007–2022)

Переменные Коэффициент 
регрессии

Стандартная 
ошибка p-значение

Доля лесных 
насаждений, % 0,657 0,342 0,0001

Протяженность 
дорог, км 0,354 0,235 0,0001

Вспышки АЧС среди 
домашних свиней 1,032 0,657 0,003

Плотность популяции 
кабана, особей/км2 3,056 3,415 0,546
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ными характеристиками кабана (плотность популяции 
кабана, распределение животных по географической 
территории) и  биологическими свойствами вируса 
АЧС – форма и стадия болезни (доля серопозитивных 
кабанов в популяции), вирусная нагрузка, уровень ин-
цидентности и превалентности [31].

Таким образом, всестороннее понимание потенци-
альных факторов риска распространения АЧС среди 
диких кабанов крайне необходимо и имеет решающее 
значение для успешного управления заболеванием. 
В этой связи представляется очевидным, что при одно-
факторном анализе риска при АЧС существует вероят-
ность упустить важные элементы, имеющие значение 
в передаче инфекции диким кабанам. Поэтому для мо-
делирования связи возникновения АЧС среди кабанов 
с потенциальными предикторами во многих исследо-
ваниях применялись многофакторные подходы, тем 
самым подчеркивая значимость выявленных факторов 
риска [23, 26, 32, 33].

Факторы окружающей среды, непосредственно ока-
зывающие влияние на возможность проявления болез-
ни, обусловливают пространственные и временные за-
кономерности распространения АЧС. Как известно, на 
сохранение благоприятных условий среды обитания 

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ | БОЛЕЗНИ СВИНЕЙ ORIGINAL ARTICLES | PORCINE DISEASES

Рис. 3. Зависимость распространения АЧС в районах 
субъектов РФ от плотности популяции кабана 
по результатам регрессионного моделирования. 
На рисунке представлена плотность популяции 
кабана в 2022 г. 

Fig. 3. Dependence of ASF spread in the raions of 
the Russian Federation Subjects on wild boar population 
density based on regression modelling results. The figure 
shows the wild boar population density as of 2022

Таблица 3
Характеристика регрессионных показателей зависимости вспышек АЧС 
среди кабанов от плотности популяции кабана в субъектах РФ (2007–2022 гг.)
Table 3
Characteristics of regression indicators of dependence of ASF outbreaks in wild boar 
on wild boar population density in the Russian Federation Subjects (2007–2022)

Субъект Регрессионный 
коэффициент

Стандартная 
ошибка

95% CI 
(доверительный 

интервал)
p-значение

Калужская область 5,565 1,811 1,421–15,634 0,002

Новгородская область 8,834 3,869 0,679–19,679 0,022

Оренбургская область 34,163 15,493 5,325–25,456 0,027

Орловская область 13,296 5,807 3,911–28,044 0,022

Чеченская Республика 4,345 3,211 1,658–2,213 0,032

Чувашская Республика 39,070 12,047 7,579–91,482 0,001

Ростовская область 33,495 0,785 31,944–135,024 0,000

Самарская область 27,656 8,844 10,487–50,677 0,001

Саратовская область 7,278 2,167 2,269–15,414 0,000

Ставропольский край 87,722 11,827 64,026–110,587 0,000

Ульяновская область 96,345 35,817 12,109–260,338 0,000

Владимирская область 13,059 3,137 1,244–25,423 0,000

Волгоградская область 18,234 5,342 5,341–21,231 0,000

Тверская область 8,274 1,539 3,661–14,281 0,000

Амурская область 21,052 9,438 9,438–34,887 0,000

Приморский край 1,051 0,713 0,123–4,063 0,014

Хабаровский край 6,870 3,398 0,01–10,456 0,043



70 ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ. 2024; 13 (1): 64–72 | VETERINARY SCIENCE TODAY. 2024; 13 (1): 64–72

дикого кабана потенциально воздействует состояние 
лесного покрова, еще одним из ключевых предикторов 
возникновения АЧС является наличие водных объек-
тов [34].

С точки зрения оптимальной среды обитания кабана 
любой тип земельного покрова, обеспечивающий убе-
жищем, водой и пищей животных, необходимо брать 
во внимание как экологический фактор риска возник-
новения АЧС [28, 35, 36]. Возможно, что для поддержа-
ния численности популяций диких кабанов на задан-
ном уровне требуется оптимальная среда обитания, 
включающая лесной покров с определенными видами 
деревьев [35]. В соответствии с этой точкой зрения ис-
следователями была показана связь возникновения 
АЧС у кабанов с площадью лесного покрова в различ-
ных географических регионах Европы, включая стра-
ны Балтии [25, 26] и Италию [23], указывающая на то, 
что вероятность обнаружения возбудителя инфекции 
у данного вида животных выше в регионах с большими 
лесными массивами [37]. Результаты пространственно- 
временного исследования, проведенного в  Чехии 
на территории, пострадавшей от АЧС в 2017–2018 гг., 
предоставили дополнительную информацию об отно-
сительном влиянии лесного покрова на выявление ин-
фицированных вирусом АЧС диких кабанов. Хотя поис-
ковые мероприятия по обнаружению трупов животных 
проводились на относительно небольшой территории, 
пораженной АЧС, более 70% всех туш были найдены 
в лесах [15]. Регрессионное моделирование факторов, 
обуславливающих риск распространения АЧС в субъ-
ектах РФ, показало значимость такого параметра, как 
наличие лесного покрова, что  подтверждает выше-
сказанное утверждение.

Факторы риска возникновения АЧС среди кабанов, 
обусловленные популяционными характеристиками 
вида, включают общую численность или плотность, 
распределение особей в пространстве и времени. Кон-
центрация восприимчивых к АЧС животных – домаш-
них свиней, диких кабанов – имеет важное значение 
в эпизоотической цепи передачи инфекции. Несмотря 
на потенциальную значимость в распространении 
АЧС такого фактора риска, как плотность популяции 
диких кабанов [38], определить фактическую числен-
ность данного вида животных и вести постоянный 
мониторинг очень сложно, практически невыполнимо 
из-за постоянных миграций животных. Поэтому во мно-
гих странах оценку плотности популяции проводят по 
показателям количества добытых кабанов в пересчете 
на площадь района [35, 39] или при помощи других ме-
тодов, например фотоловушек [40]. Важно учитывать, 
что фактические оценки плотности диких кабанов, ско-
рее всего, являются грубыми приближениями истинно-
го абсолютного значения и, вероятно, смещены в соот-
ветствии с исходными данными об охотничьих добычах.

Выявленные пространственно-временные законо-
мерности распространения вспышек АЧС в субъек-
тах  РФ дают возможность предположить, что даже 
при наличии низкой плотности популяции кабана 
(менее  0,25  особи на 1000  га площади охотничьих 
угодий) сохраняется возможность передачи возбуди-
теля от инфицированных объектов восприимчивым 
животным и распространения вируса в окружающей 
среде [41, 42]. Общая регрессионная модель зависи-
мости возникновения вспышек АЧС от плотности по-
пуляции кабана в неблагополучных по заболеванию 

субъектах  РФ в период с  2007 по  2022  г. показала, 
что интенсивность вспышек АЧС в целом не зависит 
от плотности популяции, что может быть связано 
с неравно мерным районным пространственным рас-
пределением данного вида. Несмотря на указанный 
факт, в ряде субъектов такая зависимость все же при-
сутствует, это подтверждает предположения о  том, 
что в ряде регионов отмечаются географические ме-
ста районного масштаба с повышенными значениями 
плотности восприимчивых животных и в результате 
миграций происходит распространение вируса АЧС 
на новые, ранее благополучные территории. При этом 
следует обратить внимание на характер выявленной 
зависимости: положительные значения регрессион-
ных коэффициентов подтверждают, что более высокая 
плотность популяции способствует более интенсивно-
му распространению заболевания.

В нашем исследовании была показана значимость 
такого фактора, как протяженность автомобильных до-
рог, что может быть объяснено возможностью переме-
щения людей при мониторинге АЧС, особенно летом 
и осенью, а также является косвенным индикатором 
интенсивности транспортно-хозяйственных связей, 
способствующих разносу контаминированной возбу-
дителем продукции по территории. Аналогичный вы-
вод получен в исследованиях, проведенных на терри-
тории Эстонии в период с 2014 по 2017 г. Было доказано, 
что длина дорог в регионе является фактором, который 
увеличивает шансы обнаружения инфицированных 
животных [25]. 

Неоднократно в литературных источниках охота 
указывается как фактор риска распространения АЧС 
в связи с потенциальными миграциями кабанов в ре-
зультате охотхозяйственной деятельности человека. 
Поэтому при  обнаружении инфицированного виру-
сом АЧС кабана и установлении карантина на террито-
рии охотничьего угодья рекомендуют прекратить все 
возможные виды охоты в пределах зоны наблюдения, 
кроме мероприятий по регулированию численности 
кабана специально обученными людьми с соблюдени-
ем необходимых мер по недопущению передвижения 
животных за периметр данной зоны [43, 44].

Анализ данных, полученных в  Эстонии в  2018 
и 2019 гг., показал, что плотность поголовья свиней 
в небольших хозяйствах, содержащих до  10  голов, 
является фактором риска развития АЧС у диких каба-
нов [6, 27]. Это может объясняться потенциальными 
контактами между домашними и дикими свиньями, 
характерными для малых хозяйств с отсутствием мер 
биологической защиты. Результаты нашего исследова-
ния также показывают, что наличие вспышек АЧС сре-
ди домашних свиней является важным фактором риска 
распространения инфекции среди кабанов. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Результаты проведенного анализа литературы по-

зволяют сделать выводы, что важную роль в распро-
странении АЧС в популяции кабанов играют факторы 
внешней среды и  человеческая деятельность, опре-
деляющие основные направления стратегии борьбы 
с инфекцией в дикой фауне. Регрессионное моделиро-
вание было направлено на выявление основных фак-
торов риска распространения АЧС в популяции диких 
кабанов на территории неблагополучных по заболе-
ванию субъектов Российской Федерации. В целом по 
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всей территории России общая регрессионная модель 
показала несостоятельность такого показателя, как 
плотность популяции кабана, что может указывать на 
сохранение инфекционного потенциала во внешней 
среде и в сформированных стационарных локальных 
очагах АЧС. При этом необходимо отметить сильную 
зависимость результатов от достоверности имеющих-
ся данных о численности популяции кабана. В резуль-
тате моделирования эпизоотии были выявлены такие 
факторы распространения вспышек АЧС среди дикого 
кабана, как процент лесного покрова, протяженность 
дорог и наличие вспышек АЧС среди домашних свиней, 
подтверждающие значимость как природных, так и со-
циально-демографических предикторов. Дикий кабан, 
являясь участником эпизоотической цепи АЧС, может 
выступать в качестве фактора риска только при нали-
чии высокой плотности восприимчивых животных на 
начальной стадии эпизоотии. При выборе стратегии 
борьбы с АЧС необходимо учитывать все звенья цепи 
передачи вируса и возможности искоренения инфек-
ции на оздоравливаемой территории.
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Научное обоснование полиадаптогенности  
микобактерий птичьего вида в объектах внешней среды 
в условиях Республики Дагестан 

РЕЗЮМЕ
Для птицеводческих хозяйств актуальной проблемой остается загрязнение окружающей среды возбудителями инфекционных болезней. Микобактерии 
туберкулеза птичьего вида могут длительное время расти и размножаться в органических отходах птицефабрик, загрязняя огромные примыкающие 
территории и являясь при этом источником заражения не только диких и домашних животных и птицы, но и человека. Целью работы являлось изучение 
продолжительности жизнеспособности Mycobacterium avium в объектах внешней среды в двух географических зонах Республики Дагестан с разными 
почвенно-климатическими характеристиками. Исследованию подверглись контаминированные микобактериями птичьего вида пробы (поверхност-
ные и с глубины 5 см) почвы пастбищ, выгульного двора и помета. Эксперименты показали, что в образцах из предгорной зоны, отобранных в летнее 
время, когда температура воздуха колебалась от 15,1 до 30 °С, поверхности почвы – от 17 до 38 °С, влажность воздуха – от 44 до 94% и среднемесячное 
количество осадков составляло 1,5 мм, жизнеспособность патогенных для кур микобактерий сохранялась до 30 дней. С сентября по май при темпе-
ратуре воздуха от –10,8 до +25 °C, почвы от –14 до +30 °C, влажности воздуха от 26 до 100% и среднем количестве осадков 0,39 мм на поверхности 
почвы пастбищ и выгульного двора бактерии оставались жизнеспособными до 213 дней, на глубине 5 см и в помете – до 243 дней. В равнинной зоне 
в этот же временной период в слабозасоленной почве со значительным содержанием гумуса при температуре воздуха от –11,9 до +27,3 °C, почвы 
от –13 до +45 °C, относительной влажности от 37 до 100% и среднемесячных осадках 20,4 мм микобактерии птичьего вида выживали как в условиях 
предгорной зоны – в течение 213 и 243 дней соответственно. Патолого-анатомические изменения во внутренних органах птиц соответствовали клини-
ческим признакам туберкулеза у 86 (50,3%) из 171 особи. Полученные результаты позволят разработать оптимальный алгоритм проведения комплекса 
ветеринарно-санитарных и организационно-хозяйственных мероприятий для оздоровления птицеводческих предприятий от туберкулеза. 

Ключевые слова: микобактерии птичьего вида, туберкулез, пробы, почва, помет, птицекомплекс, пастбища, устойчивость, заражение, загрязнен-
ность, источник инфекций
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ABSTRACT
Contamination of the environment with the infectious animal disease agents is still a pressing problem for the poultry farms. Mycobacterium avium can grow and 
replicate in organic wastes from the poultry farms for a long time thus contaminating vast adjacent areas and being the source of infection not only for wild and 
domestic animals but also for humans. The studies were aimed at the examination of the duration of Mycobacterium avium survival in the natural environment 
in two geographical regions of the Republic of Dagestan characterized by different soil and climate. Samples of Mycobacterium avium-contaminated feces and soil 
collected from pastures and farmyards (on the surface and from 5 cm depth) were tested. The experiments demonstrated that pathogenic for chickens mycobacteria 
survived for up to 30 days in the samples collected in the sub-mountainous areas in summertime, when the air temperature ranged from 15.1 to 30 °С, land surface 
temperature – from 17 to 38 °С, air humidity – from 44 to 94% and average monthly precipitation amounted to 1.5 mm. From September to May, with the air 
temperature ranging from –10.8 to +25 °C, land surface temperature from –14 to +30 °C, air humidity 26–100% and average precipitation 0.39 mm, the bac-
teria survived for up to 213 days on the soil surface on the pastures and farmyards, and for up to 243 days at the depth of 5 cm and in the feces. In the plain area,  
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Известно, что одной из причин, способствующих рас-
пространению данной инфекции, является контамини-
рованная внешняя среда, которая заслуживает особого 
внимания при эпизоотологическом обследовании [16].

Изучение устойчивости возбудителя туберкулеза 
в почве пастбищ, выгульного двора и помете и связан-
ный с этим вопрос об источниках и путях распростра-
нения инфекции приобретает большое значение, так 
как дезинфекция больших территорий пастбищ, инфи-
цированных выделениями больных кур, по экономиче-
ским соображениям затруднительна. В этой связи, по 
нашему мнению, правильным подходом к решению во-
проса является расчет на самоочищение их естествен-
ным путем [17, 18, 19, 20].

Учитывая эти обстоятельства, была поставлена за-
дача выяснить продолжительность жизнеспособности 
микобактерий туберкулеза птичьего вида в почве паст-
бищ, птичьего двора и помете в двух климатических зо-
нах Республики Дагестан.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Работа проводилась в условиях предгорной и рав-

нинной зон республики. Определенные участки с раз-
личным рельефом и составом почвы были изолирова-
ны и поверхностно, и на глубине 5 см. В почву данных 
участков, а также в помет внесли контаминированные 
микобактериями птичьего вида полоски шелка. Зара-
жение материала проводилось культурой микобакте-
рий второй генерации, выделенной от павшей от ту-
беркулеза курицы.

С  данных участков отбирались образцы для опре-
деления выживаемости микобактерий. Каждая проба 
в отдельности измельчалась в 2 мл стерильного физио-
логического раствора. Полученная масса фильтровалась 
через беззольные бумажные фильтры. Суспензия по 1 мл 
вводилась серонегативным здоровым курам 2-месячно-
го возраста внутримышечно. Зараженные куры содер-
жались в изолированных условиях. Через каждый месяц 
они проверялись аллергическим и клиническим метода-
ми. Одновременно из эмульсии после соответствующей 
обработки делались посевы и готовились мазки.

Положительно реагировавшие на аллерген куры 
подвергались диагностическому убою, проводилось 
патолого-анатомическое вскрытие. Из пораженных 
органов производились посевы на питательные среды 
для получения исходной культуры и готовились мазки 
для обнаружения М. avium.

ВВЕДЕНИЕ
Одной из отличительных особенностей микобакте-

рий является их жизнеспособность в организме и раз-
личных объектах экосистемы, что создает большие 
проблемы при эпизоотологическом контроле и диа-
гностике туберкулеза. Несмотря на кажущееся благо-
получие Республики Дагестан по данному заболева-
нию животных, циркуляция возбудителя, в том числе 
и в объектах внешней среды, продолжается, сохраняя 
тенденцию к распространению инфекции в ранее бла-
гополучных хозяйствах [1, 2].

Промышленное птицеводство и связанные с ним 
короткие сроки эксплуатации кур, содержание и корм-
ление с учетом экстерьерных и зоогигиенических па-
раметров, бесспорно, сделали проблему туберкулеза 
птиц менее значимой [3, 4, 5].

В  то же время вследствие высокой устойчивости 
Mycobacterium avium в  объектах внешней среды (по 
литературным данным, в почве сохраняется на глу-
бине до 60 см более 3 лет) эпизоотический процесс 
туберкулеза кур не  прерывался. Более того, случаи 
заболевания выявляются и в частном секторе, где за-
частую практикуется бесконтрольное и бессистемное 
перемещение птицы и  продуктов убоя без соответ-
ствующего ветеринарного контроля. Больная птица, 
являясь основным источником инфекции, в том числе 
и для диких птиц, расширяет и дополняет природный 
резервуар [6, 7, 8].

При оздоровлении хозяйств важно своевременное 
удаление из стада больных особей, однако проблема 
заключается в том, что у ослабленных и истощенных 
птиц отсутствует реакция на туберкулин, поэтому они 
в течение некоторого времени остаются невыявлен-
ными, при этом риск заражения здоровой птицы про-
порционален длительности совместного нахождения 
с больной [9, 10].

В этой связи проведение исследований по динами-
ческому слежению за возбудителем туберкулеза, в том 
числе и в объектах внешней среды, с использованием 
предложенных современных методов может иметь су-
щественное значение в плане контроля и предупреж-
дения заболевания кур [11, 12].

По некоторым литературным данным, больные 
туберкулезом куры зачастую становятся источником 
заражения крупного рогатого скота, вызывая сен-
сибилизацию к  ППД-туберкулину для млекопитаю-
щих [13, 14, 15].

in the same time period in the slightly saline soil with high humus content and at air temperature from –11.9 to +27.3 °C, soil temperature from –13 to +45 °C, 
air humidity from 37 to 100% and average precipitation 20.4 mm, Mycobacterium avium survived just like in the sub-mountainous area, i.e. for 213 and 243 days, 
respectively. The post-mortem lesions in the internal organs of the poultry corresponded to the tuberculosis clinical signs in 86 of 171 birds (50.3%). The study results 
will allow for the development of the optimal algorithm for animal health and management measures aimed at tuberculosis eradication on the poultry farms. 
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В равнинной зоне опыты проводились с сентября 
2019 по май 2020 г. на слабозасоленной почве со зна-
чительным содержанием гумуса в следующих метео-
рологических условиях: температура воздуха коле-
балась от –11,9 до +27,3 °C, температура почвы была 
в пределах от –13 до +45 °C, относительная влажность 
воздуха – от 37 до 100%, среднемесячное количество 
осадков – 20,4 мм. Образцы содержали большое коли-
чество фосфора и солей в виде хлоридов.

Пробы исследовались аналогично опыту, проведен-
ному в предгорной зоне.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
В первом опыте, проведенном в предгорной зоне, 

на 30-й  день пребывания возбудителя туберкулеза 
в помете и почве пастбищ, выгульного двора как по-
верхностно, так и на глубине 5 см обнаружены жизне-
способные и патогенные для кур микобактерии. 

Ни в одной из проб, отобранной на 61-й день, вы-
явить М. avium не удалось (табл. 1).

По результатам второго опыта установлено, что 
мико бактерии туберкулеза птичьего вида погиба-
ют на поверхности почвы пастбищ и выгульного 
двора на  213-й  день, на глубине  5  см и в  помете  – 
на  243-й день (табл. 2).

В условиях равнинной зоны микобактерии птичье-
го вида, внесенные на поверхность почвы пастбищ 

При проведении работы соблюдались основные 
этические принципы проведения экспериментов на 
животных, изложенные в «Европейской конвенции 
о защите позвоночных животных, используемых для 
экспериментов или в иных научных целях» (Страс-
бург, 18  марта 1986  г.). Протокол Комиссии по био-
этике Прикаспийско го зонального НИВИ – филиала 
ФГБНУ «ФАНЦ РД» № 7 от 16.11.2023.

В предгорной зоне опыты проводились на черно-
земной почве со слабощелочной реакцией. Образцы 
почвы содержали анионы угольной и серной кислот, 
катионы хлора, кальция, магния, калия и натрия. Коли-
чество гумуса составляло 5,69%. 

В предгорной зоне проводилось два опыта. Первый 
(июнь – август 2019 г.) проходил в следующих метеоро-
логических условиях: температура воздуха колебалась 
от 15,1 до 30 °C, температура поверхности почвы – от 17 
до 38  °C, влажность воздуха – от 44 до 94%, средне-
месячное количество осадков составляло 1,5 мм.

Для определения устойчивости микобактерий про-
бы для исследования отбирались на 30-й и 61-й день.

Второй опыт проводили с сентября 2019 по май 2020 г. 
при колебаниях температуры воздуха от –10,8 до +25 °C, 
температуры почвы от –14 до +30 °C, влажности возду-
ха от 26 до 100%. За период проведения эксперимента 
выпало в среднем 0,39 мм осадков. Пробы для исследо-
вания брались на 61, 91, 122, 153, 182, 213 и 243-й день.
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Таблица 1
Показатели устойчивости М. avium в объектах внешней среды предгорной зоны (первый опыт)
Table 1
Parameters of М. avium survival in sub-mountainous environment (experiment one)

Пробы День Температура воздуха, 
°С

Температура почвы, 
°С

Влажность воздуха,  
%

Среднемесячные 
осадки, мм

Наличие 
микобактерий

Почва
30 15,1–30 17–38 44–94 1,5 +

61 15,1–30 17–38 44–94 1,5 –

Помет
30 15,1–30 17–38 44–94 1,5 +

61 15,1–30 17–38 44–94 1,5 –

Таблица 2
Показатели устойчивости М. avium в объектах внешней среды предгорной зоны (второй опыт)
Table 2
Parameters of М. avium survival in sub-mountainous environment (experiment two)

Пробы День Температура воздуха, 
°С

Температура почвы, 
°С

Влажность воздуха,  
%

Среднемесячные 
осадки, мм

Наличие 
микобактерий

Почва

61 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

91 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

122 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

153 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

182 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

213 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 –

243 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 –

Почва  
на глубине 

5 см 
и помет

61 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

91 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

122 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

153 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

182 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

213 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 +

243 –10,8…+25 –14…+30 26–100 0,39 –
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и  выгульного двора, погибают также в течение 213 дней, 
а на глубине 5 см и в помете – в течение 243 дней.

В  целях выявления патолого-анатомических из-
менений во  внутренних органах и  установления 
роли истощенной и ослабленной птицы в заражении 
туберкулезом восприимчивого к данному заболева-
нию поголовья в нескольких птицехозяйствах прове-
ли диагностический убой такой птицы в количестве 
171  особи. Перед убоем при клиническом осмотре 
обращали внимание на истощенность, наличие хро-
моты, малую подвижность, опущенность крыльев, по-
терю блеска перьев. У некоторых кур отмечались же-
лудочно-кишечные расстройства, анемия сережек 
и бородок, при этом регистрировали значительный 
отход (табл. 3).

При патолого-анатомическом вскрытии 171 гол. ос-
лабленной и истощенной птицы туберкулезные грану-
лемы, особенно в паренхиматозных органах, обнару-
жены у 86 особей, что составило 50,3%.

Результаты проведенных исследований показали, 
что микобактерии туберкулеза птичьего вида в услови-
ях предгорной и равнинной зон Республики Дагестан 
на поверхности пастбищ, выгульного двора и на глу-
бине 5 см, а также в помете в летнее время погибают 
в течение 61 дня; в осенне-зимне-весенний период – 
в течение 243 дней.

Таким образом, можно отметить, что при оздоровле-
нии неблагополучных по туберкулезу птицеводческих 
хозяйств убой птицы целесообразно проводить в лет-
нее время. При убое птицы в июне пастбища, инфици-
рованные возбудителем туберкулеза, освобождаются 
в максимально короткий срок, равный 61 дню. Этот пе-
риод совпадает со временем комплектования птице-
хозяйства молодняком текущего года выращивания. 
Инкубирование яиц в республике начинают в феврале, 
а уже в марте птицехозяйства получают цыплят, кото-
рые в августе достигают 6-месячного возраста.

Учитывая установленные сроки освобождения 
пастбищ, комплектуемый молодняк можно перевести 
в  птичники, откуда птица будет отправлена на  убой 
в июне и произведена дезинфекция помещений. В этом 
случае пастбища, где до июня паслась неблагополучная 
птица, не будут представлять опасности для заражения 
молодняка текущего года.

ВЫВОДЫ
В результате проведенных исследований были сде-

ланы следующие выводы и даны практические реко-
мендации.

1. Карантинирование пастбищ, контаминированных 
возбудителем туберкулеза птичьего вида, в летнее вре-
мя установить продолжительностью 2,5 мес., в осенний 
период – 8,5 мес.

2. Убой птицы на неблагополучных фермах с целью 
оздоровления хозяйств от туберкулезной инфекции 
проводить в июне, так как в летний период происходит 
самоочищение пастбищ от возбудителя туберкулеза 
в течение более короткого времени. При убое в такие 
сроки создается возможность использования пастбищ 
комплектуемым молодняком текущего года и исключа-
ется возможность заражения птиц туберкулезом.

3. При проведении оздоровительных мероприятий 
вся ослабленная и истощенная птица периодически 
должна быть выбракована и уничтожена в специально 
отведенном месте с последующим проведением вете-
ринарно-санитарных мероприятий. 
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Таблица 3
Патолого-анатомически выраженные изменения во внутренних органах птицы
Table 3
Macroscopic post-mortem lesions of internal organs of poultry

Количество
птиц

Туберкулезные поражения

печени селезенки кишечника печени 
и селезенки

печени 
и кишечника

печени, селезенки 
и кишечника

кишечника 
и брыжейки

Генерализованный 
процесс Всего

171 9 10 6 9 16 13 7 16 86

% 5,3 5,8 3,5 5,3 9,4 7,6 4,1 9,4 50,3
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Role of ixodid ticks in tick-borne pathogen spread  
and circulation in the Belarusian Lakeland 
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Роль иксодовых клещей в распространении  
и циркуляции возбудителей клещевых инфекций и инвазий 
на территории Белорусского Поозерья 

РЕЗЮМЕ
Приведены результаты анализа эколого-эпизоотологической и эпидемиологической значимости иксодовых клещей в распространении и циркуляции 
возбудителей клещевых инфекций на территории Белорусского Поозерья. Сбор образцов проводили с апреля по ноябрь 2022 г. на объектах открытой при-
роды Витебского района, при этом пройдено 8 маршрутов, отработано 18 флаго-километров, собрано 529 экземпляров клещей, в том числе 350 взрослых 
имаго и 179 нимф. Родовую и видовую принадлежность иксодовых клещей устанавливали с помощью определителя Н. А. Филипповой. Все отловленные 
особи были исследованы на наличие генетического материала Borrelia spp., Anaplasma spp. (Ehrlichia spp.), Babesia spp. и Tick-borne encephalitis virus методом 
полимеразной цепной реакции в режиме реального времени с использованием набора реагентов для экстракции нуклеиновых кислот из объектов 
окружающей среды в соответствии с инструкцией производителя. Группировку проб осуществляли в соответствии с МУ 3.1.1027-01 «Сбор, учет и под-
готовка к лабораторному исследованию кровососущих членистоногих – переносчиков возбудителей природно-очаговых инфекций», при этом в одну 
пробу включали только одного клеща. Определено, что различия в показателях численности иксодовых клещей и встречаемости в них генетических 
маркеров возбудителей клещевых инфекций имеют определенную связь с экологическими особенностями изучаемых территорий. Установлено, что 
в Белорусском Поозерье фауна эпидемически и эпизоотически значимых видов клещей, способствующих распространению трансмиссивных инфекций 
и инвазий, представлена клещами родов Ixodes и Dermacentor, индекс встречаемости составил 70,1 и 29,9% соответственно. Показано, что спектр воз-
будителей инфекционных заболеваний, передаваемых иксодовыми клещами, на исследуемых территориях Витебского района в 61,7% случаев пред-
ставлен Borrelia spp., в 25,8% – Anaplasma spp. (Ehrlichia spp.) и в 25% – Babesia spp., при этом микст-инфицированность переносчиков составила 10,8%. 
Генетический материал вируса клещевого энцефалита в пробах обнаружен не был. Общая инфицированность иксодовых клещей составляла 22,7%.

Ключевые слова: Белорусское Поозерье, иксодовые клещи, трансмиссивные инфекции, боррелиоз, анаплазмоз (эрлихиоз), бабезиоз

Для цитирования: Осмоловский А. А., Субботина И. А. Роль иксодовых клещей в распространении и циркуляции возбудителей клещевых инфекций 
и инвазий на территории Белорусского Поозерья. Ветеринария сегодня. 2024; 13 (1): 78–86. https://doi.org/10.29326/2304-196X-2024-13-1-78-86

Конфликт интересов: Авторы заявляют об отсутствии конфликта финансовых/нефинансовых интересов, связанных с написанием статьи.

Для корреспонденции: Субботина Ирина Анатольевна, канд. вет. наук, доцент кафедры эпизоотологии и инфекционных болезней УО «ВГАВМ», 
ул. 1-я Доватора, 7/11, г. Витебск, 210026, Республика Беларусь, е-mail: irin150680@mail.ru

ABSTRACT
Results of ixodid tick analysis for their ecological, epizootological and epidemiological significance for tick-borne pathogen spread across the Belarusian Lakeland 
are presented. The ticks were collected in publicly accessible areas of the Vitebsk Raion in April – November 2022: 8 routes were tracked, 18 flag-km were passed, 
529 tick specimens were collected, including 350 imago ticks and 179 nymph ticks. The ixodid tick genus and species were determined using N. A. Filippova’s ixodid 
tick determinator. All caught ticks were tested for Borrelia spp., Anaplasma spp. (Ehrlichia spp.), Babesia spp. and Tick-borne encephalitis virus genetic materials with 
real-time polymerase chain reaction using the reagent kit for nucleic acid extraction from environmental samples in accordance with the manufacturer’s instruc-
tions. The specimens were grouped in accordance with the MG 3.1.1027-01 “Collection, recording and preparation for laboratory tests of blood-sucking arthropods 
being vectors of natural focal infections”; therewith, one specimen includes only one tick. Differences in the numbers of ixodid ticks and the occurrence of genetic 
markers of tick-borne pathogens in them were found to be associated with ecological characteristics of the examined territories. The following epidemically and 
epizootically significant ticks contributing to transmissible infection and invasion spread were found in the Belarusian Lakeland: ticks of Ixodes and Dermacentor 
genera; their frequency index was 70.1 and 29.9%, respectively. Tick-transmitted pathogen prevalence rate in the examined territories of the Vitebsk Raion was as 
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лось на территории центрального и южных регионов 
Беларуси (Гомельская, Брестская, Минская области 
и г. Минск), также имеются немногочисленные данные 
по Гродненской и Могилевской областям и лишь еди-
ничные исследования по Витебскому региону (Бело-
русскому Поозерью) [12].

Географически Белорусское Поозерье представля-
ет собой озерное плато на севере страны, формиру-
ющее юго-восточную часть Балтийской гряды между 
средним течением Западной Двины и средней частью 
бассейна Немана, и занимает около 19% территории 
Беларуси. Основная (бóльшая) часть Поозерья распо-
ложена на территории Витебской области, и лишь не-
большие участки находятся в Минской и Гродненской 
областях [13]. Свое название регион получил благодаря 
большому количеству озер – свыше 3000. Озера обра-
зуют живописные ландшафтные группы: Браславскую, 
Нарочанскую, Лепельскую, Глубокскую. 

Климат Поозерья – самый холодный и влажный в Бе-
ларуси. Регион относится к северной умеренно теплой 
влажной агроклиматической области.

Основу природной растительности Поозерья со-
ставляют леса. Ими занято около 40% территории, что 
соответствует среднему республиканскому показате-
лю. Наиболее лесистые (до 50%) – песчаные низины, 
часто заболоченные. В  составе лесов преобладают 
хвойные породы (в основном сосна), доля которых до-
стигает 60%. Отличительной чертой растительности 
Поозерья является самый высокий в республике про-
цент еловых лесов – 17%. Дубовых лесов очень мало 
(менее 2%), а другие широколиственные породы почти 
не встречаются. Среди мелколиственных лесов преоб-
ладают березовые, ольховые и осиновые [14].

Совсем небольшую площадь занимают луга. Среди 
них преобладают суходольные, значительно меньше 
низинных и пойменных лугов. Луга сильно закустарены.

Болот в Поозерье немного, но местами они образуют 
большие массивы (Ельня, Обольские болота, Бельмонт). 
Отличительной чертой является широкое распростра-
нение верховых сфагновых и переходных болот.

Таким образом, все вышеописанные природно-
географические особенности Белорусского Поозерья 
соответствуют подтаежным ландшафтам, что создает 
уникальные условия для обитания иксодовых клещей.

Цель работы – проанализировать эколого-эпизоо-
тологическую и эпидемиологическую значимость 
иксодовых клещей в распространении и циркуляции 
возбудителей клещевых инфекций на территории Бе-
лорусского Поозерья.

ВВЕДЕНИЕ
В последнее десятилетие на территории Европы, 

в том числе Республики Беларусь, и Азии отмечается 
устойчивая направленность к повышению уровня за-
болеваемости животных и людей инфекциями, переда-
ющимися клещами, расширению их нозоареалов, вы-
явлению микст-инфекций, а также регистрации ранее 
неизвестных патогенов и новых нозологических форм 
болезней [1, 2, 3, 4, 5]. 

До недавних пор на территории Республики Бела-
русь практически все внимание было сосредоточе-
но только на двух клещевых инфекциях – вирусном 
клещевом энцефалите и Лайм-боррелиозе. В реаль-
ности же значительно чаще стали регистрироваться 
нетипичные для Беларуси трансмиссивные заболева-
ния – анаплазмоз, туляремия, клещевые риккетсиозы, 
а в  соседних странах интенсивно стали распростра-
няться крымская геморрагическая лихорадка, моно-
цитарный эрлихиоз  и  др.  [6]. Наибольший интерес 
для практического здравоохранения представляет 
выявление в ряде граничащих с республикой стран 
гранулоцитарного анаплазмоза человека. Антитела 
к анаплазмам чаще всего (18,2%) обнаруживались в сы-
воротках крови хронических пациентов с поражением 
нервной системы, которые отмечали в анамнезе при-
сасывание клеща, а также у пациентов, переносящих 
Лайм-боррелиоз (13,5%) [1]. В этой связи в последние 
годы внимание эпидемиологов и инфекционистов при-
влечено к проблеме клещевых микст-инфекций. 

К настоящему времени достоверно доказано, что 
зараженность клеща 2–3  возбудителями не только 
вирусных, но бактериальных и/или протозойных ин-
фекций – это не исключение, а закономерность [7]. По 
литературным данным, микст-инфекция в структуре 
клещевых инфекций на эндемичных территориях 
может достигать 36% [8]. При этом до 5% иксодовых 
клещей в своем организме содержат возбудителей 
Лайм-боррелиоза и клещевого энцефалита  [9]. Кли-
нико-серологическими исследованиями установлено, 
что у лиц, отмечавших присасывание клещей, может 
развиваться клещевой энцефалит как в виде моно-, 
так и смешанных клещевых вирусно-бактериальных 
заболеваний [10, 11], которые протекают значительно 
тяжелее. Поэтому любое заболевание, возникшее в ре-
зультате присасывания клеща, следует рассматривать 
как потенциальную микст-инфекцию [6]. 

При анализе имеющейся литературы установлено, 
что наибольшее количество эколого-эпизоотологиче-
ских исследований по иксодовым клещам проводи-
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follows: 61.7% for Borrelia spp., 25.8% for Anaplasma spp. (Ehrlichia spp.) and 25% for Babesia spp., mixed infections were found in 10.8% of the ticks. No tick-borne 
encephalitis virus genetic materials were found in the specimens. Total infection rate for ixodid ticks was 22.7%.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Учет численности и видового разнообразия поло-

возрелых иксодовых клещей осуществляли с апреля 
по ноябрь 2022 г. В связи с особенностями суточного 
хода активности иксодовых клещей учеты проводились 
в период ее максимума: в ясные дни – утром (от момен-
та высыхания росы до наступления дневной жары) и ве-
чером (после спада жары до наступления сумерек или 
вечернего понижения температуры); в пасмурные дни 
при отсутствии полуденной жары – в течение дня. При 
этом ночная температура воздуха должна была быть 
не менее 8 °С [15]. 

Взрослых клещей (имаго) и нимф собирали на объ-
ектах открытой природы на следующих территориях 
Витебского района: ботанический заказник «Тулов-
ский», агрогородок (а/г) Тулово; парк имени Советской 
Армии; пляжная и окрестные территории детского оз-
доровительного лагеря «Буревестник», д. Зуи; биологи-
ческий заказник «Придвинье», д. Шевино; дендропарк 
«Лужеснянский», д. Лужесно; ботанический заказник 
«Чертова Борода», территория горнолыжной базы 
«Руба»; лесной массив в окрестностях д. Сокольники. 
Все территории имели подтаежный тип ландшафта.

Координатные точки обследования определяли 
с помощью спутниковых навигаторов (ГЛОНАСС/GPS-
приемников) в системе глобального позиционирования.

На открытых (полянах, лужайках, просеках) и лесных 
участках с высокой травой и кустарником клещей со-
бирали на флаг из однотонной светлой ворсистой тка-
ни (вафельной, фланелевой). Кусок ткани 60 × 100 см 
прикрепляли узкой стороной к палке и протаскивали 
по растительности в развернутом виде перед собой 
или сбоку, периодически проводя осмотр флага. 

Подсчет длины маршрута вели по 10-метровым от-
резкам, заранее определив соответствующее им ко-
личество пар шагов. В промежутках между отрезками 
делали остановки для записей, осмотра собственной 
одежды. 

Основной единицей учета численности являлась 
протяженность маршрута наблюдения (1 флаго-км при-
родного биотопа). 

Всего пройдено 8 маршрутов, отработано 18 флаго-
км, собрано 529 экземпляров клещей, из них 350 имаго 
и 179 нимф.

Родовую и видовую принадлежность иксодовых 
клещей устанавливали с  помощью определителя 
Н. А. Филипповой1. Видовую идентификацию клещей 
выполняли прижизненно на бинокулярном микроско-
пе (16×).

Собранных клещей помещали в  стеклянные про-
бирки с ватно-марлевой пробкой или пластиковые 
пробирки с завинчивающейся крышкой. На каждую 
пробирку наклеивали этикетку со сведениями о ме-
сте и времени сбора, виде, поле, фазе развития клеща 
и степени насыщения особи2,3.

1 Филиппова Н. А. Фауна СССР. Новая серия, № 114. Паукообразные. 
Т. 4. Вып. 4. Иксодовые клещи подсемейства Ixodinae. Л.: Наука; 1977. 
396 с.
2 МУ 3.1.3012-12 Сбор, учет и подготовка к лабораторному исследо-
ванию кровососущих членистоногих в природных очагах опасных 
инфекционных болезней: методические указания. М.: Федеральный 
центр гигиены и эпидемиологии Роспотребнадзора; 2012. 55 с. 
3 Домонова Э. А., Творогова М. Г., Подколзин А. Т., Шипулина О. Ю., 
Карань Л. С., Яцышина С. Б. и др. Взятие, транспортировка, хранение 
клинического материала для ПЦР-диагностики: методические реко-
мендации. М: ФБУН ЦНИИ эпидемиологии; 2021. 112 с.

Наличие возбудителей заболеваний животных и че-
ловека в отловленных клещах оценивали по выявле-
нию генетического материала методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) в режиме реального времени 
при помощи амплификатора. Группировку проб осу-
ществляли в соответствии с МУ 3.1.1027-01 «Сбор, учет 
и подготовка к лабораторному исследованию крово-
сосущих членистоногих – переносчиков возбудителей 
природно-очаговых инфекций»4, при этом в одну пробу 
включали только одного клеща. Генетический материал 
из полученных проб выделяли с помощью набора ре-
агентов для экстракции нуклеиновых кислот из объек-
тов окружающей среды в соответствии с инструкцией 
производителя. 

Статистическую значимость различия средних вели-
чин оценивали по критерию Стьюдента (t).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
В результате проведенных сборов иксодовых кле-

щей на объектах открытой природы на  обозначен-
ных маршрутах отобрано 529  клещей, в том числе 
350  (66,2%) имаго и 179  (33,8%) нимф (табл.  1). При 
этом нимфы попадались только на трех маршрутах 
из  восьми. 

Видовой и половой состав собранных клещей пред-
ставлен в таблице 2. На основании полученных данных 
рассчитали индекс встречаемости: число проб, в кото-
рых обнаружены особи определенного вида, выражен-
ное в процентах от общего числа исследованных проб.

Определено, что фауну эпидемически и эпизоотиче-
ски значимых видов клещей в Белорусском Поозерье 
(Витебском районе), отвечающих за распространение 
клещевых инфекций и инвазий, составляют представи-
тели родов Ixodes и Dermacentor, что в целом не проти-
воречит другим исследованиям. Так, для клещей рода 
Ixodes индекс встречаемости составил 70,1%, а для Der-
macentor – всего лишь 29,9%.

Ixodes ricinus (европейский лесной, собачий, скот-
ский клещ) относится к  временным эктопаразитам 
с длительным питанием и пастбищно-подстерегающим 
типом нападения. 

Взрослые клещи в голодном состоянии абсолютно 
плоские, имеют небольшой размер, всего 3–4 мм, а го-
лодные нимфы – около 2 мм. Во время напитывания 
размеры увеличиваются в разы, особенно у самок 
(в сотни раз), и форма приближается к яйцевидной. 
Тело взрослого паразита представляет собой кожистый 
мешок, более плотный на спине (щиток), глаза и крылья 
отсутствуют, но есть 4 пары ног. Щиток полностью по-
крывает тело самцов, а у самок занимает лишь перед-
нюю треть. Самки крупнее самцов, красноватого цвета, 
который после напитывания трансформируется в се-
рый. Нимфы – светло-коричневые, после «еды» – бурые. 
Отличительной фенотипической особенностью Ixodes 
ricinus является прерывистая или нечеткая краевая 
борозда.

Все активные фазы жизненного цикла паразита (раз-
витие яиц и линька) протекают в лесной подстилке. 

Особенностью обитания Ixodes ricinus является при-
верженность к изреженным вырубкам и  молодым 

4 Сбор, учет и подготовка к лабораторному исследованию крово-
сосущих членистоногих – переносчиков возбудителей природно- 
очаговых инфекций: методические указания. М.: Федеральный центр 
госсанэпиднадзора Минздрава России; 2002. 55 с. 
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мелко лиственным лесам (береза, осина, ольха), где 
имеются поляны с высоким травостоем, а почва покры-
та толстым слоем листвы. Также клещи любят селиться 
в зарослях ивы, образующихся вдоль мелиорационных 
канав, тянущихся между полями.

Ixodes ricinus является переносчиком европейского 
генотипа вируса клещевого энцефалита, менее пато-
генного для человека, боррелий комплекса Borrelia 
burgdorferi sensu lato (иксодовые клещевые боррели-
озы, или болезнь Лайма), Anaplasma phagocytophilum 
(гранулоцитарный анаплазмоз), Babesia spp. (пироплаз-
моз собак, бабезиоз скота) [16].

Dermacentor reticulatus (луговой клещ) может насе-
лять открытые пространства лиственных и смешанных 
лесов – лесные поляны, опушки леса, но предпочитает 
луга и пастбища с густым высоким травостоем, спо-
собен переносить затопление, обитает на заливных 
лугах, может встречаться на газонах, любит влажные 
места – овраги, дорожные канавы, родники. Таким об-
разом, в местах выпаса скота могут создаваться очаги 
массового размножения паразита [17]. Отличается вы-
сокой холодостойкостью. Активность луговых клещей 
начинается практически на месяц раньше, чем лес-
ных, – в апреле – мае.

Клещи рода Dermacentor имеют особенности: все 
фазы жизненного цикла паразита проходят в течение 
одного года, а голодные имаго могут выдерживать две-
три зимовки [18].

Характерными морфологическими признаками 
рода Dermacentor являются светлые эмалевые пигмен-
ты в виде пятен различной формы и размеров, лучше 
всего выраженных на спинном щитке и в меньшей 
мере – на ногах и хоботке. Форма эмалевых пятен и их 
количество весьма значительно варьируют. Самец име-
ет светлую окраску с темными отметинами. У самки по-
добную окраску имеет только щиток, а тело – темно-
коричневое [19].

Луговой клещ является переносчиком вируса кле-
щевого энцефалита, боррелиоза, бабезиоза (пиро-
плазмоза), анаплазмоза, эрлихиоза, риккетсиоза, ту-
ляремии, листериоза, эризипелоида, Ку-лихорадки, 
клещевого сыпного тифа, омской геморрагической 
лихорадки [18, 19]. 

Все собранные особи были проверены на наличие 
генетического материала Borrelia spp., Anaplasma spp. 
(Ehrlichia spp.), Babesia spp. и Tick-borne encephalitis virus 
при помощи ПЦР в режиме реального времени. 

Установлено, что 120 (22,7%) из 529 паразитов явля-
лись носителями определенных возбудителей инфек-
ционных заболеваний животных и человека – клещи-
носители, а 409 (77,3%) были условно «чистыми», так как 
спектр определяемых ДНК-маркеров был ограничен. 
При этом у наибольшего количество особей, 74 (61,7%) 
из  120, обнаружена ДНК Borrelia  spp., у  31  (25,8%)  – 
Anaplasma  spp. (Ehrlichia  spp.) и у  30  (25,0%)  – Babe-
sia spp. (рис. 1). 

Среди трансмиссивных природно-очаговых инфек-
ций иксодовые клещевые боррелиозы являются одной 
из актуальных проблем здравоохранения многих стран, 
в том числе и Республики Беларусь, из-за постоянно 
растущей социальной, медицинской и экономической 
значимости [20, 21, 22]. В целом боррелиоз является 
выраженным трансмиссивно-клещевым заболевани-
ем человека и животных. Например, по литературным 
данным [23], на территории России доля иксодовых 

клещевых боррелиозов составляет около 30% от об-
щего количества природно-очаговых инфекций и бо-
лее 55% от инфекций, возбудителей которых передают 
иксодовые клещи. Как показывают результаты других 
исследований, спонтанная бактериофорность (инфи-
цированность клещей боррелиями) иксодовых клещей 
в природных очагах может достигать 70 и даже 90% [24].

Природные очаги иксодовых клещевых боррелио-
зов напрямую зависят от природных ландшафтов: осо-
бенно их много в смешанных лесах умеренно влажно-
го климатического пояса, что абсолютно соответствует 
Витебскому району. Резервуаром и   переносчиком 
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Таблица 1
Абсолютное количество иксодовых клещей в обследованных природных 
биоценозах
Table 1
Absolute numbers of ixodid ticks in examined natural biocenoses

Территория обследования
Количество 
имаго, абс. 
единицы

Количество 
нимф, абс. 
единицы

Ботанический заказник «Туловский», а/г Тулово 31 –

Парк имени Советской Армии 32 –

Пляжная и окрестные территории детского 
оздоровительного лагеря «Буревестник», д. Зуи 11 –

Биологический заказник «Придвинье», д. Шевино 47 –

Дендропарк «Лужеснянский», д. Лужесно 78 –

Ботанический заказник «Чертова Борода» 26 39

Территория горнолыжной базы «Руба» 48 8

Лесной массив в окрестностях д. Сокольники 77 132

Таблица 2
Видовой и половой состав иксодовых клещей в обследованных природных 
биоценозах, абс. единицы
Table 2
Species and sex composition of ixodid ticks in the examined natural biocenoses, 
absolute units

Территория обследования
Dermacentor Ixodes

♀ ♂ нимфы ♀ ♂ нимфы

Ботанический заказник «Туловский», 
а/г Тулово 18 12 – 1 – –

Парк имени Советской Армии 22 9 – 1 – –

Пляжная и окрестные территории 
детского оздоровительного лагеря 
«Буревестник», д. Зуи

2 1 – 3 5 –

Биологический заказник 
«Придвинье», д. Шевино 23 20 – 2 2 –

Дендропарк «Лужеснянский», 
д. Лужесно 4 1 – 34 39 –

Ботанический заказник «Чертова 
Борода» 4 2 8 18 2 31

Территория горнолыжной базы «Руба» 5 3 2 32 8 6

Лесной массив в окрестностях 
д. Сокольники 4 8 10 56 9 122

Всего, n = 529 82 56 20 147 65 159
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боррелий служат многие виды инфицированных ди-
ких и домашних позвоночных животных (грызуны, 
олени, лоси, козы, коровы, собаки, лошади и др.), а так-
же птицы, распространяющие зараженных иксодовых 
клещей на большие расстояния при миграционных 
перелетах. 

По данным сотрудников группы арбовирусных ин-
фекций Республиканского научно-практического цен-
тра эпидемиологии и микробиологии (РНПЦ эпидемио-
логии и микробиологии), отслеживающих динамику 
циркуляции возбудителей трансмиссивных инфекций 
на территории Республики Беларусь, на протяжении 
последнего десятилетия отмечается рост бактерио-
форности клещей в открытой природе в среднем по 
республике с 12,4 до 19,1%.

Анаплазмы являются возбудителями трансмиссив-
ного сезонного заболевания крупного рогатого скота 
и человека.

До  недавнего времени анаплазмы были извест-
ны только как возбудители заболеваний животных, 
а  анаплазмозы были сферой интересов ветеринар-
ной медицины, но на сегодняшний день доказано, что 
люди также подвержены инфекции [25]. А метод ПЦР-
амплификации позволил внести существенные поправ-
ки в таксономию анаплазм, что значительно облегчает 
диагностику заболевания.

Источником инвазии служат больные животные 
и  анаплазмоносители. Передачу возбудителя осу-
ществляют 11 видов иксодовых и один вид аргасовых 
клещей и насекомые. Кроме крупного рогатого скота 
к Anaplasma marginale восприимчивы северные олени, 
зебу, буйволы, лоси, косули и антилопы [26].

Анаплазмоз распространен практически повсемест-
но. Заболевание, как правило, регистрируют весной, 
летом и осенью. Однако при плохих условиях содер-
жания и кормления, а также из-за нарушения правил 
асептики и антисептики при проведении ветеринарно- 
зоотехнических манипуляций (забор крови одной 
иглой, биркование и др.) возможны случаи заболевания 
животных и зимой. Очень часто анаплазмоз протекает 
в виде смешанной инвазии с пироплазмидозами [27].

В Российской Федерации, согласно ветеринарной 
отчетности, неблагополучными по анаплазмозу явля-
ются граничащие с территорией Республики Беларусь 

Брянская, Псковская области, а также Рязанская, Кали-
нинградская, Владимирская и другие регионы [5, 11]. 
Массовое заражение и болезнь скота приводят к паде-
жу, снижению роста молодняка и уменьшению молоч-
ной продуктивности коров, неэффективному исполь-
зованию кормов, увеличению затрат на дорогостоящее 
лечение, проведение обширных исследовательских 
работ и мероприятий по борьбе с заболеванием. Все 
это причиняет огромный экономический ущерб.

Эрлихиоз, так же как и анаплазмоз, относится к рик-
кетсиозным клещевым трансмиссивным инфекциям. 
Болеют эрлихиозом и животные (собаки, кошки, дикие 
животные семейств псовых, кошачьих и др.), и человек. 
Особенностью данных клещевых риккетсиозов являет-
ся различный тропизм к клеткам крови. Так, Anaplasma 
поражает лейкоцитарные гранулоциты (в основном 
нейтрофилы), а Ehrlichia обладает тропизмом к моно-
цитам, что и дало название передаваемым ими болез-
ням (гранулоцитарный анаплазмоз человека, моноци-
тарный эрлихиоз человека). И анаплазмоз, и эрлихиоз 
являются новыми для Республики Беларусь инфекци-
ями и требуют более детального изучения. По резуль-
татам научных исследований, опубликованным РНПЦ 
эпидемиологии и микробиологии, среди 64 пациентов 
с клещевыми инфекциями удельный вес гранулоцитар-
ного анаплазмоза человека составлял 23,4%, а случаи 
заболеваемости людей моноцитарным эрлихиозом 
носили спорадический характер [1].

Бабезиоз (пироплазмоз)  – природно-очаговое 
крове паразитарное трансмиссивное заболевание, 
передающееся иксодовыми клещами, вызываемое 
простейшими микроорганизмами рода Babesia  [28]. 
Основными переносчиками инфекции и главными хо-
зяевами паразита являются иксодовые клещи из родов 
Rhipicephalus, Dermacentor, Hyalomma, Ixodes ricinus, Hae-
maphysalis leachi, а также аргасовые клещи [29]. В основ-
ном болеют крупный рогатый скот и представители се-
мейства псовых. У человека заболевание вызывают три 
вида бабезий: в Америке – Babesia microti, в Европе – Ba-
besia divergens и Babesia rodhaini. В литературе описано 
более 100 случаев бабезиоза у человека, в основном 
с летальным исходом [30]. 

Западный клещевой энцефалит относится к арбо-
вирусным заболеваниям, в жизненном цикле возбуди-
теля которого обязательно присутствует клещ Ixodes 
ricinus в качестве участника циркуляции и резервуара 
вируса в природе. В Беларуси клещевой энцефалит на-
чал изучаться с начала 40-х годов прошлого столетия, 
когда на территории Беловежской Пущи были выяв-
лены его природные очаги, а из клещей Ixodes ricinus 
выделен вирус [12].

По данным сотрудников РНПЦ эпидемиологии 
и микро биологии, на протяжении последнего десяти-
летия в Республике Беларусь отмечается медленный, 
с периодами стабилизации, но неуклонный рост коли-
чества зараженных Tick-borne encephalitis virus клещей 
Ixodes ricinus [20].

Обращает на себя внимание тот факт, что ни один 
из собранных нами паразитов не имел генетических 
маркеров Tick-borne encephalitis virus. В  то же вре-
мя считается, что клещевой энцефалит продолжает 
оставаться приоритетной клещевой инфекцией для 
региона Полесья, где, как и в целом по республике, 
в последние годы отмечается постоянный рост чис-
ленности иксодовых клещей в природных биотопах, 
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Рис. 1. Результаты выявления ДНК возбудителей трансмиссивных 
клещевых инфекций в иксодовых клещах-носителях

Fig. 1. Detection of tick-borne pathogen DNAs in ixodid ticks-carriers
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повышение уровня их естественной зараженности 
возбудителями различной природы, расширение 
ареалов распространения инфицированных пере-
носчиков [12].

В литературе описано довольно много случаев 
микст-инфекции у иксодид (от 18 до 32%) [1, 2, 4, 10, 15], 
но в нашем исследовании сочетанное инфицирование 
выявлено только у 13 из 120 клещей (рис. 2). При этом 
более двух возбудителей обнаружено лишь в  двух 
 пробах.

Факт выявления в организме одного клеща несколь-
ких патогенных возбудителей переводит клещевые 
микст-инфекции в ранг важной и приоритетной для 
Республики Беларусь проблемы и диктует необходи-
мость ее всестороннего изучения.

При проведении исследования установили, что 
наибольшее число инфицированных клещей собра-
но на территории ботанического заказника «Чертова 
Борода» (38,5%), наименьшее – на пляже и в окрестно-
стях детского оздоровительного лагеря «Буревестник», 
д. Зуи (9,1% при р = 0,00015). На остальных объектах 
открытой природы количество зараженных паразитов 
было примерно одинаковым и находилось в интервале 
от 15,6 до 21,5% (рис. 3). 

Результаты определения наличия ДНК возбудите-
лей трансмиссивных клещевых инфекций в иксодовых 
клещах- носителях на территории ботанического заказ-

ника «Чертова Борода», а также на пляже и в окрестно-
стях детского оздоровительного лагеря «Буревестник» 
(д. Зуи) представлены на рисунке 4. 

Выявленные различия в показателях численности 
иксодовых клещей и встречаемости в них генетических 
маркеров возбудителей клещевых инфекций имеют 
определенную связь с экологическими особенностями 
изучаемых территорий. 
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Рис. 2. Микст-инфицированность обследованных клещей

Fig. 2. Mixed infections in examined ticks

Рис. 4. Результаты выявления ДНК возбудителей трансмиссивных клещевых инфекций  
в иксодовых  клещах-носителях на территории ботанического заказника «Чертова Борода»  
и на пляже и в окрестностях детского оздоровительного лагеря «Буревестник» (д. Зуи)

Fig. 4. Results of tests for detection of tick-borne pathogen DNAs in ixodid ticks-carriers in the “Chertova Boroda” botanic 
reserve as well as on the beach of “Burevestnik” children’s health camp and in the territories adjacent to it (s. Zui)

Рис. 3. Общая зараженность иксодовых клещей на обследованных территориях

Fig. 3. Proportion of infected ticks in the examined territories
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Ботанический заказник «Чертова Борода» является 
природным заказником местного значения, располага-
ется в урочище Чертова Борода на юго-западе Витебска, 
к западу от микрорайона Орехово, на правом берегу 
Западной Двины. Рельеф холмистый, прерывающий-
ся влажными ложбинами, с  характерным смешанно- 
лесным ландшафтом, со множеством кустарниковых 
зарослей и травяного сухостоя. Территория идеально 
подходит для стационарного ареала иксодовых клещей.

Маршрут, пролегающий по территории, относящей-
ся к детскому оздоровительному лагерю «Буревестник», 
находился в смешанном лесу, в д. Зуи Витебского райо-
на, в 6 км от Витебска. Ландшафт преимущественно сме-
шанно-лесной, с  лугами ближе к  северо-восточной 
части лагеря и  берегу р.  Лучосы. Малое количество 
клещей можно объяснить регулярным проведением 
на прилегающих к лагерю территориях мероприятий 
по уничтожению эктопаразитов и их личинок.

Результаты определения ДНК возбудителей транс-
миссивных клещевых инфекций в иксодовых клещах-
носителях на шести других обследованных территори-
ях представлены на рисунке 5.

Установлено, что на обследованных территориях 
спектр возбудителей трансмиссивных инфекций, пере-
носимых иксодовыми клещами, имел различия.

Так, на территории парка имени Советской Армии 
в клещах-носителях была выявлена только ДНК Borre-
lia spp.; на растительности биологического заказника 
«Придвинье»  (д.  Шевино) и  ботанического заказни-
ка «Туловский» (а/г Тулово) – только ДНК Borrelia spp. 
и Anaplasma spp. (Ehrlichia spp.). А на маршрутах ден-
дропарка «Лужеснянский»  (д. Лужесно), территории 
горнолыжной базы «Руба» и лесного массива в окрест-
ностях д. Сокольники в клещах-носителях обнаружили 
генетический материал и Borrelia spp., и Anaplasma spp. 
(Ehrlichia spp.), и Babesia spp. 

Важно отметить, что на всех маршрутах в клещах-
носителях чаще всего выявляли Borrelia spp. (от 15,6 
до 80% бактериофорности). Таким образом, клещевые 
боррелиозы являются лидирующей трансмиссивной 
инфекцией на территории Белорусского Поозерья.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Установлено, что в  Белорусском Поозерье фауна 

эпидемически и эпизоотически значимых видов кле-
щей, отвечающих за распространение трансмиссивных 

инфекций и инвазий, представлена клещами родов Ixo-
des и Dermacentor, индекс встречаемости составил 70,1 
и 29,9% соответственно.

Показано, что 22,7% иксодовых клещей на терри-
ториях Белорусского Поозерья являются потенциаль-
ными носителями возбудителей таких инфекционных 
заболеваний животных и человека, как клещевой бор-
релиоз, анаплазмоз (эрлихиоз) и бабезиоз. 

При проведении исследовании ни в одной из проб 
не обнаружили генетический материал вируса клеще-
вого энцефалита.

Определили, что спектр возбудителей инфекцион-
ных заболеваний, передаваемых иксодовыми клеща-
ми, на территории Белорусского Поозерья (Витебско-
го района) представлен в 61,7% случаев Borrelia spp., 
в 25,8% – Anaplasma spp. (Ehrlichia spp.) и в 25% – Babe-
sia spp. При этом микст-инфицированность переносчи-
ков составила 10,8%. 

Выявлена определенная связь показателей чис-
ленности иксодовых клещей и встречаемости в них 
генетических маркеров возбудителей клещевых ин-
фекций с экологическими особенностями изучаемых 
 территорий. 
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Рис. 5. Результаты выявления ДНК возбудителей трансмиссивных клещевых инфекций в иксодовых клещах-
носителях на шести других обследованных территориях

Fig. 5. Detection of tick-borne pathogen DNAs in ixodid ticks-carriers in other six examined territories
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Исследование методом проточной  
цитометрии динамики трансформации ДНК в культуре клеток 
ВНК-21/SUSP/ARRIAH при репродукции вируса бешенства 

РЕЗЮМЕ 
Исследование посвящено изучению динамики трансформации ДНК клеток сублинии ВНК-21/SUSP/ARRIAH при репродукции в них вируса бешенства. 
Инфицированные возбудителем и контрольные интактные клетки культивировались в аналогичных условиях. При выявлении зависимости инфекцион-
ности вируса от времени репродукции установили, что титр его инфекционной активности увеличивался от (3,2 ± 0,2) lg ККИД50/см3 при инокуляции 
до (7,63 ± 0,3) lg ККИД50/см3 через 48 ч репродукции, но более интенсивно он возрастал в первые 24 ч. Концентрация клеток при этом изменилась 
с 0,5 до 1,9 млн/см3, то есть выросла в 3,8 раза. Спустя 24 ч кратность прироста клеток замедлялась. В процессе изучения фаз клеточного цикла при 
репродукции в клетке-хозяине вируса бешенства получены результаты, позволяющие оценить продолжительность и доминирование фаз G1, S, G2 + M 
на разных этапах культивирования. Динамика изменений популяции клеток, находящихся в апоптозе, в контроле и опыте была одинаковой в течение 
36 ч культивирования. По прошествии данного времени инфицированных клеток в стадии апоптоза было на 28–42% больше по сравнению с таковыми 
в контроле. Доля клеток, находящихся в стадии фазы G1, через 9 ч в опытных образцах увеличилась на 11,7%, в контрольных, наоборот, уменьшилась 
на 16,6%. В дальнейшем количество клеток в G1-фазе и в контроле, и в опыте изменялось одинаково: через 15–18 ч наблюдали уменьшение на 40%, 
далее – ростовой скачок на 45–46%, потом опять снижение на 39–40%, затем вновь увеличение. После 33 ч репродукции и до окончания культиви-
рования доля инфицированных клеток, находящихся в фазе G1, была значительно больше (на 12–21%), чем контрольных. Количество клеток в фазе S 
в опыте и контроле в первые сутки репродукции вируса было одинаковым, при этом наблюдали резкое скачкообразное увеличение через 15 и 24 ч 
в 3,4 и 2,4 раза соответственно. Через 24 ч между инфицированными и контрольными клетками начали проявляться различия, которые постепенно 
возрастали с 8 до 137% к окончанию репродукции. В фазе G2 + M через 30 ч репродукции количество клеток опытных образцов начинало уменьшаться 
на 17–28% по сравнению с контрольными. Перестройка клетки на синтез полных частиц вируса бешенства наступала через 24 ч репродукции. Об этом 
говорят изменения в фазах клеточного цикла клетки-хозяина и замедление прироста самой популяции клеток линии ВНК-21/SUSP/ARRIAH.

Ключевые слова: проточная цитометрия, фазы клеточного цикла, суспензия клеток ВНК-21, вирус бешенства
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ABSTRACT
The study examines the DNA transformation dynamics of ВНК-21/SUSP/ARRIAH subline cells during rabies virus reproduction. Cells infected with the virus and 
control intact cells were cultivated under similar conditions. The identification of dependence of the virus infectivity on reproduction time revealed that the virus 
infectivity titre increased from (3.2 ± 0.2) lg CCID50/cm3 at the time of inoculation to (7.63 ± 0.3) lg CCID50/cm3 after 48 hours of reproduction, with the most 
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интегрирован в клеточную мембрану. Гликопротеин 
детерминирует нейровирулентность и нейроинвазив-
ность вируса бешенства. 

Место формирования вирусных частиц зависит от 
вируса и клеток хозяина. Для представителей рода 
Lyssa virus семейства Rhabdoviridae, к которому отно-
сится вирус бешенства, синтез и сборка нуклеокапси-
дов происходят в цитоплазме, а почкование – через 
плазматическую мембрану клетки, от которой вирион 
получает дополнительный липидный слой.

Вирус бешенства не вызывает в клетках характер-
ные цитопатические изменения. Все события транс-
крипции и репликации происходят в цитоплазме вну-
три телец Бабеша – Негри. Данные структуры являются 
типичными при бешенстве и, таким образом, могут 
быть использованы в качестве патогномического сим-
птома наличия инфекции [8]. 

Проточная цитометрия  – это современная тех-
нология, обеспечивающая быстрый, качественный 
и мультипараметрический анализ клеток, которая по-
лучила широкое распространение в таких областях 
медицины, как иммунология, фармакология, цито-
логия, онкология, гематология, генетика, инфектоло-
гия [9, 10, 11, 12, 13, 14, 15]. 

Методом проточной цитометрии можно получить 
самые разные данные: определить содержание в клет-
ке ДНК и РНК, суммарное количество белков и количе-
ство специфических белков, узнаваемых моноклональ-
ными антителами; исследовать клеточный метаболизм; 
изучить транспортировку ионов кальция и кинетику 
ферментативных реакций [15, 16, 17, 18, 19, 20].

У каждой клетки есть период существования от 
момента ее образования путем деления материнской 
клетки до митоза или гибели, получивший название 

ВВЕДЕНИЕ
Бешенство  – остро протекающая болезнь тепло-

кровных животных, характеризующаяся поражением 
центральной нервной системы. К  заболеванию вос-
приимчивы домашние и дикие животные всех видов, 
а также человек [1, 2, 3, 4, 5].

Цикл репродукции вируса включает его адсорб-
цию на поверхности клеток, проникновение в клетку, 
раздевание, транскрипцию, трансляцию, репликацию, 
сборку и почкование. 

Для первичной транскрипции нет необходимости 
в синтезе структурных белков. Для вируса бешенства 
присущи 2 типа транскрипции: 1) с геномной РНК сна-
чала транскрибируется лидерная РНК, затем последо-
вательно 5 моноцистронных мРНК, с которых в цито-
плазме транслируются белки N, P, M, L, а мРНК G-гена 
транслируется в полисомах, связанных с мембраной 
комплекса Гольджи; 2) транскрипция с геномной РНК 
антигеномных (позитивно-полярных) РНК, которые 
служат матрицами для синтеза новых генераций ге-
номных РНК отрицательной полярности. В отличие от 
первичной транскрипции, репликация геномной РНК 
по описанному механизму может происходить только 
одновременно с трансляцией и синтезом структурных 
белков, в особенности N и Р, необходимых для инкап-
сидации РНК в нуклеокапсидные структуры. Если белки 
L, N и P контролируют главным образом транскрипцию 
и репликацию РНК, то М-белок занимает промежуточ-
ное положение между нуклеокапсидом и оболочкой 
вириона, участвуя в  конденсации РНК. Кроме того, 
М-белок играет ключевую роль в регуляции синтеза 
РНК и почковании вируса [6, 7]. На финальной стадии 
сборки и почкования нуклеокапсиды «надевают» ви-
русную оболочку, представленную G-белком, который 

intensive increase having been observed within the first 24 hours. The cell concentration changed from 0.5 to 1.9 million/cm3, i.e. increased by a factor of 3.8. 
After 24 hours, the cell growth rate slowed down. Findings from the examination of cell cycle phases during rabies virus reproduction in the host cell allowed for 
the estimation of duration and predominance of G1, S, G2 + M phases at different stages of cultivation. The dynamics of changes in the apoptotic cell population 
in the control and test samples was similar within 36 hours of cultivation. After the said period, the proportion of apoptotic infected cells was 28–42% higher than 
that of apoptotic control cells. After 9 hours, the proportion of cells undergoing G1 phase increased by 11.7% in the test samples, whereas it decreased by 16.6% 
in the control samples. Subsequently, the number of G1 phase cells in the control and test samples changed in the same way: a 40% decrease was observed after 
15–18 hours, it was followed by a 45–46% growth jump, then again a 39–40% decrease and an increase were observed. After 33 hours of reproduction and till 
the end of cultivation, the proportion of infected cells undergoing G1 phase was significantly higher (by 12–21%) as compared with control cells. The percentage 
of S phase cells in the test and control samples was the same during the first day of the virus reproduction, with sharp jump-like 3.4- and 2.4-fold increases having 
been observed after 15 and 24 hours, respectively. After 24 hours, the infected and control cells began to demonstrate differences, which gradually increased from 8 
to 137% by the end of reproduction. After 30 hours of reproduction, the proportion of test sample cells undergoing G2 + M phase began to decrease by 17–28% 
as compared with the control cells. The cell switch-over to the synthesis of complete rabies virus particles occurred after 24 hours of reproduction. This is indicated 
by changes in the host cell cycle phases, as well as by the slowing down of ВНК-21/SUSP/ARRIAH cell population growth.

Keywords: flow cytometry, cell cycle phases, ВНК-21 cell suspension, rabies virus
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клеточного цикла. Он состоит из двух периодов: 1) пе-
риод клеточного роста (интерфаза); 2) период клеточ-
ного деления – М-фаза (от греч. mitos – нить). В свою 
очередь, в каждом периоде выделяют несколько фаз. 
Обычно интерфаза занимает не меньше 90% времени 
всего клеточного цикла. Большая часть компонентов 
клетки синтезируется на протяжении всей интерфазы, 
это затрудняет выделение в ней отдельных стадий.

Интерфаза подразделяется на подфазы G1, S и G2. 
Период интерфазы, когда происходит репликация ДНК 
клеточного ядра, был назван «фаза S» (от греч. synthe-
sis – синтез). Нужно отметить, что в интерфазе (в основ-
ном в фазе S) наблюдается не только репликация ДНК, 
но и основной биосинтез структурных и функциональ-
ных белков клетки. Период между фазой М и началом 
фазы S обозначен как фаза G1 (от англ. gap – промежу-
ток), а период между концом фазы S и последующей 
фазой М – как фаза G2 [21].

Благодаря использованию в исследованиях проточ-
ных цитометров определены важные данные, касающи-
еся принадлежности клеток к фазам репродуктивного 
цикла, а  также получены результаты, позволяющие 
оценить продолжительность и доминирование соот-
ветствующих фаз клеточного цикла G1, S, G2 + M на раз-
ных этапах культивирования [18, 19, 20, 22, 23]. С учетом 
вышеизложенного можно сделать вывод, что характер 
изменений клеточного цикла при репликации в клетке 
вируса является важным для понимания процесса его 
репродукции, но малоизученным фактом.

Целью работы было изучение методом проточной 
цитометрии динамики трансформации ДНК в культуре 
клеток ВНК-21/SUSP/ARRIAH при репродукции вируса 
бешенства.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Клеточная линия. В  работе использовали сус-

пен зионную перевиваемую культуру клеток почки 
 новорожденного сирийского хомячка ВНК-21/SUSP/
ARRIAH [24]. Клетки выращивали согласно «Промыш-
ленному регламенту на производство вакцины против 
ящура различных типов», утвержденному директором 
ФГБУ «ВНИИЗЖ», в культиваторах металлических с ра-
бочим объемом до 1800 дм3.

Вирус бешенства. Для заражения клеток применяли 
производственный штамм «ВНИИЗЖ» вируса бешен-
ства. 

Питательная среда для выращивания клеток. Ис-
пользовали среду Игла с добавлением 5% фетальной 
сыворотки крупного рогатого скота фирмы Serana (Гер-
мания) и 0,25%-го гидролизата белков крови (Россия). 

Культивирование вируса бешенства. Репродукцию 
вируса бешенства проводили на протяжении 48 ч во 
флаконах объемом 0,5 дм3, используя фильтры к фла-
кону Minisart® RC25 Syringe Filters 17764-ACK Ø 25 mm 
(Sartorius, Германия).

Кратность прироста высчитывали как отношение 
конечной (через 48 ч) и исходной концентрации клеток 
в пределах одного пассажа.

Заражение клеток вирусом бешенства. Культу-
ральный вирус бешенства инокулировали в суспен-
зионную культуру клеток ВНК-21/SUSP/ARRIAH в дозе 
0,1  ККИД 50 / кл. Образцы с инфицированными клетками 
обозначали как опытные, не зараженные вирусом клет-
ки служили контролем и культивировали в аналогич-
ных условиях.

Определение стадий клеточного цикла осуществля-
ли на проточном цитометре AccuriTM С6 с помощью на-
бора для работы с цитометром BD CycletestTM, а также 
набора реактивов для анализа количества ДНК в клет-
ках С6 Flow Cytometer Fluid Kit (Becton Dickinson and 
Company, США).

Определение титра инфекционной активности ви-
руса бешенства проводили согласно «Методическим 
рекомендациям по опосредованному определению ти-
тра инфекционной активности культурального вируса 
бешенства штамма «ВНИИЗЖ» в сырье для вакцины ме-
тодом обратной транскрипции и полимеразной цепной 
реакции в режиме реального времени (ОТ-ПЦР-РВ)»1. 

Пробы отбирали каждые 3 ч в течение всего вре-
мени репродукции вируса бешенства. Концентрацию 
клеток ВНК-21/SUSP/ARRIAH в суспензии определяли 
с помощью камеры Горяева для счета форменных эле-
ментов крови dА0.000.851, которая соответствует ТУ 64-
1-816-84. К 1 см3 клеточной взвеси добавляли равный 
объем 0,2%-го раствора трипановой сини, тщательно 
перемешивали и заправляли камеру. Количество кле-
ток в 1 см3 суспензии рассчитывали по формуле [21]:

X = A × B × 4000
3600

 × 1000,

где Х – количество клеток в 1 см3; А – общее количество 
клеток в камере; В – разведение суспензии. 

Подсчет проводили при 10-кратном увеличении 
микроскопа. 

Статистическая обработка данных. Цифровой ма-
териал статистически обрабатывали на персональном 
компьютере общепринятыми методами вариационной 
статистики с  использованием программы Microsoft 
 Excel. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Динамику репродукции вируса оценивали по следу-

ющим показателям:
– зависимость титра инфекционной активности ви-

руса от времени репродукции;
– изменения апоптоза и дебриса;
– изменения стадий клеточного цикла (G1, S, G2 + M). 
При культивировании водородный показатель (рН) 

суспензии контролировали каждые 3 ч. 
На рисунке 1 отображена динамика уровня инфек-

ционной активности вируса бешенства при репродук-
ции в культуре клеток ВНК-21/SUSP/ARRIAH.

Отмечено, что титр инфекционной активности 
вируса увеличивался от  (3,2 ± 0,2)  lg ККИД50/см3 при 
инокуляции до (7,63 ± 0,3) lg ККИД50/см3 через 48 ч ре-
продукции, но более интенсивно он рос первые 24 ч 
(до 6,76 ККИД50/см3). 

Концентрация клеток за 48  ч изменилась с  0,5 
до 1,9 млн/см3, то есть выросла в 3,8 раза (рис. 2). 

На следующем этапе были проведены опыты по ис-
следованию изменения титра инфекционной активно-
сти вируса бешенства в клетках ВНК-21/SUSP/ARRIAH, 
имеющих разную исходную концентрацию: (0,77 ± 0,1); 

1 Доронин М. И., Михалишин Д. В., Борисов А. В., Балашов А. Н., 
Мудрак Н. С., Захаров В. М. Методические рекомендации по опосре-
дованному определению титра инфекционной активности культу-
рального вируса бешенства штамма «ВНИИЗЖ» в сырье для вакцины 
методом обратной транскрипции и полимеразной цепной реакции 
в режиме реального времени (ОТ-ПЦР-РВ): утв. ФГБУ «ВНИИЗЖ» 
23.12.2021 № 66-21. Владимир; 2021. 59 с.
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(3,0 ± 0,2) и (1,1 ± 0,1) млн/см3. Установлено, что нако-
пление цельных вирусных частиц в зараженных клет-
ках разных концентраций происходило в первые 12 ч 
репродукции (рис. 3). В дальнейшем в культуре с ис-
ходной концентрацией клеток (0,77 ± 0,1) млн/см3 ви-

рус накапливался в 1,1–1,2 раза интенсивнее. Вероятно, 
это связано с ограниченным количеством питательных 
веществ для размножения и роста клеток с большей 
концентрацией. 

Провели исследование, направленное на изуче-
ние изменений фаз клеточного цикла при культиви-
ровании вируса бешенства в клетках суспензионной 
линии  ВНК-21/SUSP/ARRIAH. В стандартных оптималь-
ных условиях интактные популяции распределяются 
по фазам клеточного цикла следующим образом: G1 – 
 30–75%, G2 + M – 2–18%, S – 2–33%, полиплоиды – до 4% 
и дебрис – 1–20% [23].

Отмечено, что динамика изменений популяции кле-
ток, находящихся в апоптозе, в контроле и опыте была 
аналогичной в течение 36 ч культивирования (наблю-
дали небольшой временной сдвиг в 3 ч между опытом 
и контролем через 9 и 12 ч репродукции). После 36 ч 
культивирования инфицированных клеток в стадии 
апоптоза было на 28–42% больше по сравнению с та-
ковыми в контроле (рис. 4). 

Доля клеток, находящихся в стадии фазы G1, через 
9 ч в опытных образцах увеличилась на 11,7%, а в кон-
трольных, наоборот, уменьшилась на  16,6%. В  даль-
нейшем количество клеток в  G1-фазе и в контроле, 
и в опыте изменялось одинаково: через 15–18 ч отме-
чалось уменьшение на 40%, далее – ростовой скачок 
на 45–46%, затем опять снижение на 39–40%, после 
чего вновь наблюдалось увеличение. После 33 ч ре-
продукции и до окончания культивирования доля ин-
фицированных клеток, находящихся в фазе G1, была 
значительно больше (на 12–21%), чем контрольных.

При сравнении количества клеток, находящихся 
в апоптозе + дебрисе и фазе G1, установили некоторую 
синхронность между этими фазами: через 9 ч культиви-
рования вируса фаза G1 увеличилась на 10–12%, в то же 
время уменьшился на 10–11% апоптоз, после чего по-
шло снижение процента клеток в фазе G1 и увеличение 
доли клеток в апоптозе и дебрисе. Более выраженную 
зеркальность данных фаз клеточного цикла наблюдали 
после 24 ч культивирования. Аналогичная закономер-
ность была замечена и при исследовании клеточного 
цикла при репродукции вируса ящура [22]. 

В  клеточном цикле интактной популяции  
ВНК-21/SUSP/ARRIAH также преобладала диплоидная 
фаза клеточного цикла (G1), во время которой начинал-
ся синтез мРНК, структурных белков, других клеточных 
компонентов. На эту фазу приходилось от 30 до 75% 
клеток в зависимости от условий культивирования, что 
отражено в более ранних исследованиях [23]. 

Известно, что в период G1-фазы клетки начинают 
увеличиваться в размерах, активируется мРНК и фер-
менты, необходимые для будущей репликации ДНК [21]. 

Клетки, находящиеся в фазе G1, в суспензионной 
культуре поддерживались на уровне 37–70% на про-
тяжении всего времени репродукции вируса, то есть 
инфицированные вирусом клетки служили источником 
энергии и материалом для синтеза вирусных компо-
нентов, а также для сборки цельных вирионов. 

Переход от диплоидной фазы G1 в синтетическую 
(S-фазу) является одной из контрольных точек клеточ-
ного цикла. В зависимости от количества питательных 
веществ и энергии, а также от внешних факторов куль-
тивирования клетка «принимает решение» вступать 
в клеточный цикл или же перейти в неделящееся со-
стояние покоя, известное как G0-фаза, которая пере-
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Рис. 2. Динамика изменения концентрации клеток ВНК-21/SUSP/
ARRIAH при репродукции вируса бешенства (n = 3, p < 0,05)

Fig. 2. BHK-21/SUSP/ARRIAH cell concentration dynamics during rabies 
virus reproduction (n = 3, p < 0.05) 

Рис. 3. Динамика накопления вируса бешенства при репродукции 
в клетках с различной исходной концентрацией (n = 3, p < 0,05)

Fig. 3. Rabies virus accumulation dynamics during its reproduction in cells 
with different initial concentrations (n = 3, p < 0.05)

Рис. 1. Динамика уровня инфекционной активности вируса 
бешенства при репродукции в культуре клеток (n = 3, p < 0,05)

Fig. 1. Rabies virus infectivity dynamics during its reproduction in cell 
culture (n = 3, p < 0.05)

0,77 млн/см3

3,0 млн/см3

1,1 млн/см3
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ходит в апоптоз. Основным событием S-фазы является 
репликация ДНК, которая имеет свои особенности [21]. 

В наших исследованиях процент клеток в S-фазе 
в опыте и контроле в первые сутки репродукции ви-
руса был одинаковым, при этом наблюдали резкое 
его увеличение в виде скачков через 15 и 24 ч в 3,4 
и 2,4 раза соответственно (рис. 5). Через 24 ч между 
инфицированными и контрольными клетками начали 
проявляться различия, которые постепенно возраста-
ли с 8 до 137% к окончанию репродукции. Можно пред-
положить, что клетки, находящиеся в этой фазе, также 
участвовали в репродукции вируса.

В фазе G2 – последней из трех последовательных фаз 
интерфазной стадии клеточного цикла – и М-фазе об-
разовывалась тетраплоидная популяция. В интактных 
и инфицированных вирусом бешенства клетках линии 
ВНК-21/SUSP/ARRIAH на фазу подготовки к митозу и сам 
митоз приходилось от 2 до 20% всей популяции. Через 
30 ч репродукции количество клеток опытных образ-
цов в данных фазах начинало уменьшаться на 17–28% 
по сравнению с контрольными (рис. 6). Вероятно, это 
было связано с тем, что ингибировались общий биосин-
тез и функции клетки-хозяина в результате биосинтеза 
компонентов вируса бешенства, поэтому уменьшался 
процент клеток, находящихся в фазе G2 + M.

Количество полиплоидных клеток в опыте было 
примерно равным на протяжении 45 ч, только в по-
следние часы репродукции вируса наблюдали их рез-
кий скачок в 2,0–2,5 раза, в то время как в контрольных 
клетках плоидность популяции имела скачкообразный 
характер: увеличение через 9, 21, 42 и 48 ч в 2,06; 2,7; 
1,56 и 3,18 раза соответственно. Можно предположить, 
что имелась частичная резистентность полиплоидных 
клеток к вирусу. Данный факт уже был отмечен рань-
ше при исследовании репродукции ящура в клетках 
 ВНК-21 [22].

ДНК-гистограммы клеток ВНК-21/SUSP/ARRIAH 
при репродукции в них вируса бешенства через 24 ч 
после начала заражения и через 42 ч культивирова-
ния  (рис.  7) обобщают графики, представленные на 
рисунках 4–6.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Исследованы фазы клеточного цикла при репро-

дукции в клетке-хозяине вируса бешенства, получены 
результаты, позволяющие оценить продолжительность 
и доминирование соответствующих фаз клеточного 
цикла G1, S, G2 + M на разных этапах культивирования.

При изучении динамики изменений, происходящих 
в  ДНК инфицированных вирусом бешенства клеток 
линии ВНК-21/SUSP/ARRIAH, замечено, что через 24 ч 
культивирования вируса росло количество клеток 
в фазе G1 по сравнению с контролем (на 12–21%). Так как 
в фазе G1 идет синтез мРНК, структурных белков, дру-
гих клеточных компонентов, которые необходимы и для 
сборки вирионов возбудителя бешенства, то рост кле-
ток в данной фазе цикла можно считать закономерным. 

Обнаружено, что поскольку главным событием 
фазы S является репликация ДНК, то линейное умень-
шение фазы S при культивировании вируса бешенства 
после 24  ч репродукции также может указывать на 
перестройку клетки на синтез вирусной РНК, а не ре-
пликацию клеточной ДНК.

Выявлено, что фаза G2 и фаза M (постсинтетическая, 
или премитотическая, и сам митоз) жизненного цикла 
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Рис. 4. Изменение процентного соотношения клеток, находящихся 
на стадиях апоптоза + дебриса и фазы G1, в культуре  
ВНК-21  / SUSP / ARRIAH при репродукции вируса бешенства (n = 3, p < 0,05)

Fig. 4. Changes in percentages of cells undergoing apoptosis + debris 
and G1 phase in ВНК-21/SUSP/ARRIAH culture during rabies virus 
reproduction (n = 3, p < 0.05) 

Рис. 5. Изменение процентного соотношения клеток, находящихся 
на стадии S-фазы, в культуре ВНК-21/SUSP/ARRIAH при репродукции 
вируса бешенства (n = 3, p < 0,05)

Fig. 5. Changes in percentages of cells undergoing S phase  
in BHK-21/SUSP/ARRIAH culture during rabies virus reproduction  
(n = 3, p < 0.05) 

Рис. 6. Изменение процентного соотношения клеток, находящихся 
на стадии G2 + M, в культуре ВНК-21/SUSP/ARRIAH при репродукции 
вируса бешенства (n = 3, p < 0,05)

Fig. 6. Changes in percentages of G2 + M phase cells in ВНК-21/SUSP/ARRIAH 
culture during rabies virus reproduction (n = 3, p < 0.05)
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клеток опытных образцов относительно уменьшались 
(на 17–28%) по отношению к контрольным, то есть ин-
фицированные клетки находились в стадии деления 
меньше, чем неинфицированные. Вероятно, это было 
связано с тем, что ингибировались общий биосинтез 
и функции клетки-хозяина в  результате биосинтеза 
компонентов вируса бешенства. 

Определено, что  полиплоидные клетки, которые 
образовывались в процессе культивирования клеток 
и вируса, были частично резистентны к возбудителю 
бешенства и, вероятно, обладали наименьшей чув-
ствительностью. 

Установлено, что перестройка клеток ВНК-21/
SUSP/ARRIAH на  синтез полных частиц вируса бе-
шенства наступала через 24  ч репродукции, о  чем 
свидетельствуют изменения в фазах клеточного цик-
ла клетки-хозяина, замедление прироста самой по-
пуляции клеток.
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Рис. 7. Сравнение ДНК-гистограмм клеток ВНК-21/SUSP/ARRIAH при репродукции в них вируса 
бешенства и контрольных образцов через 24 ч (A – опыт, B – контроль)  
и через 42 ч (C – опыт, D – контроль)

Fig. 7. Comparison of DNA histograms of ВНК-21/SUSP/ARRIAH cells during rabies virus reproduction  
and those of control samples after 24 hours (A – test, B – control) and after 42 hours (C – test, D – control) 
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Усовершенствование системы поддержания 
производственного штамма Burkholderia mallei 5584 
(Маster seed), применяемого для изготовления 
сапных диагностикумов 

РЕЗЮМЕ 
Одним из направлений коллекционной деятельности является оптимизация существующих методов и разработка новых технологий консервации 
штаммов микроорганизмов, поэтому проведение работ по усовершенствованию ранее разработанных методик сохранения аутентичности штаммов 
является актуальной задачей. В статье приведена информация по поддержанию производственного штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed) 
с использованием разработанной ранее системы, которая была дополнена новыми этапами согласно современным требованиям, предъявляемым 
к коллекционным фондам штаммов возбудителей особо опасных болезней. Предыдущая схема поддержания штамма предусматривала его хранение 
в нативном виде, что способствовало накоплению генетических мутаций и, как следствие, изменению свойств бактериальной клетки. Для увеличения 
сроков хранения данного штамма и обеспечения стабильности его биологических свойств применен метод лиофилизации. В качестве криопротектора 
использовали обезжиренное молоко. Сублимационную сушку проводили по выбранному режиму. Данный метод дает возможность пассировать штамм 
на чувствительных моделях один раз в 5 лет, что более выгодно и безопасно с экономической и биологической точек зрения. Для безопасной работы 
с производственным штаммом 5584 возбудителя сапа разработан метод его инактивации гамма-лучами при 30 кГр, который позволил добиться сте-
рильности микробной взвеси и сохранить структуру бактериальных клеток. При сравнении ранее разработанной и дополненной схем установлено, что 
усовершенствованная система поддержания штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed) позволяет исключить утрату его биологических свойств, 
необходимых для производства качественных сапных диагностикумов, используемых для своевременного выявления заболевания у восприимчивых 
животных при проведении диагностических исследований.

Ключевые слова: сап, Burkholderia mallei, пассаж, лиофилизизация, биологические свойства, гамма-облучение
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ABSTRACT
One of the aspects important for strain collection maintenance is the optimization of existing methods and development of new techniques for microbial 
strain preservation, that is why the improvement of previously developed methods for authentic strain preservation is an urgent task. The article provides 
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ванию государств, граничащих с территорией России 
(Монголия и Китай), где часто не соблюдаются требо-
вания ветеринарного законодательства, в частности 
имеются факты несанкционированного обмена/пере-
мещения скота и импортируемого животноводческого 
сырья [1, 9]. Кроме того, непредсказуемую эпизоотиче-
скую ситуацию по этому заболеванию могут создавать 
современные международные контакты, где задей-
ствованы животные, восприимчивые к сапу (торговля, 
гастроли цирков и театра зверей, конноспортивные 
соревнования, международные аукционы и др.).

В  настоящее время сап часто регистрируется 
в  Монголии, Турции, Иране, Ираке, странах Аравий-
ского полуострова, Бразилии, Китае, Индии, на  Фи-
липпинах [9, 10, 11, 12, 13, 14]. По данным Всемирной 
организации здравоохранения животных, Продоволь-
ственной и сельскохозяйственной организации ООН, 
Всемирной организации здравоохранения, в  мире 
отмечается тенденция к увеличению случаев возник-
новения сапа у человека и животных, что относит его 
к возвращающимся инфекциям.

Для  недопущения возникновения, завоза и про-
никновения этого заболевания в страну проводятся 
диагностические мероприятия с  использованием 
сапных диагностикумов, выпускаемых ФГУП «Курская 
био фабрика  – фирма «БИОК» (сыворотка сапная по-
ложительная для  реакции связывания комплемен-
та – РСК; антиген сапной для РСК; маллеин и антиген 
сапной цветной для пластинчатой реакции агглютина-
ции – РА) из производственного штамма Burkholderia 
mallei 5584. Его получают один раз в 5 лет из Государ-
ственной коллекции штаммов  – возбудителей осо-
бо опасных болезней, используемых в ветеринарии 
и животноводстве, которая занимается хранением 
штамма в нативном и лиофилизированном виде и под-
держанием его биологических свойств. Полученные 
рядом авторов результаты показали, что хранение 

ВВЕДЕНИЕ
Эпизоотическое благополучие по заразным и особо 

опасным инфекционным болезням, в частности по сапу, 
обеспечивается ветеринарной службой, которая про-
водит противоэпизоотические мероприятия, направ-
ленные на предупреждение заноса возбудителя на 
территорию Российской Федерации, посредством 
систематического контроля за благополучием поголо-
вья лошадей (ослов, мулов), а также недопущения рас-
пространения заболевания и его ликвидации в случае 
появления [1].

Сап  – это инфекционная болезнь непарнокопыт-
ных животных семейства лошадиных, вызываемая 
микробом, относящимся к роду Burkholderia, виду mal-
lei, и протекающая в основном в хронической форме. 
В естественных условиях могут заражаться и хищники 
семейства кошачьих (при поедании мяса больных са-
пом животных), а также верблюды и человек [2, 3, 4, 5]. 
Данный возбудитель относится к II группе патогенно-
сти (опасности), против сапа не разработаны средства 
специфической профилактики и лечения, в связи с чем 
заболевание занимает особое место в вопросах био-
логической безопасности Российской Федерации [6, 7].

С конца 50-х годов прошлого столетия и до настоя-
щего времени сап не регистрировался на территории 
России. Хотя в течение этого времени возникали случаи 
заболевания с подозрением на сап, но ни один из них 
не был подтвержден [8]. На сегодняшний день вспыш-
ка сапа зарегистрирована в Забайкальском крае с вве-
дением карантина по  заболеванию (постановление 
губернатора Забайкальского края от 18.02.2023 № 81). 
Не исключена опасность возникновения новых случа-
ев сапа в связи с неблагополучием по данному заболе-

1 Об установлении ограничительных мероприятий (карантина) 
на территории города Читы: постановление губернатора 
Забайкальского края от 18.02.2023 г. № 8. https://media.75.ru/
documents/152305/8-ot-18-02-2023.pdf

information on the maintenance of Burkholderia mallei 5584 (Master seed) using previously developed technique, which was supplemented with new stages 
in accordance with modern requirements for strain collections of highly dangerous disease agents. The previous strain maintenance technique involved its 
storage in its native state, which facilitated accumulation of genetic mutations and, ultimately modification of bacterial cell properties. To extend the storage 
time of this strain and to ensure the stability of its biological properties, the freeze-drying method was used. Skimmed milk was used as a cryoprotectant. 
Freeze-drying was performed under selected conditions. This technique allows for the strain sub-culturing on sensitive models once every 5 years, which is more 
expedient and safe from an economic and biological point of view. For safe handling of Burkholderia mallei 5584 production strain, an inactivation technique 
using gamma rays at 30 kGy was developed, which allowed to achieve microbial suspension sterility and preserve the bacterial cell structure. When comparing 
the previously developed and supplemented techniques, it was found that the improved technique of Burkholderia mallei 5584 (Master seed) maintenance 
makes it possible to avoid the loss of its biological properties needed for the production of high-quality laboratory diagnostic agents used for timely disease 
detection in susceptible animals by diagnostic tests.

Keywords: glanders, Burkholderia mallei, passage, freeze-drying, biological properties, gamma irradiation
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микроорганизмов в нативном виде не соответствует 
современным требованиям, так как в процессе много-
кратных пересевов накапливаются мутации, которые 
приводят к изменению их изначальных биологических 
свойств [15, 16, 17, 18]. Ввиду того что одним из направ-
лений коллекционной деятельности является опти-
мизация существующих методов и разработка новых 
технологий консервации штаммов микроорганизмов, 
актуально проведение работ по усовершенствованию 
ранее разработанных методик сохранения аутентич-
ности штаммов [19, 20, 21, 22].

Исходя из вышесказанного, целью работы было 
усовершенствовать систему поддержания производ-
ственного штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed), 
используемую для сохранения его жизнеспособности 
и биологических свойств.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Работу по поддержанию производственного штам-

ма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed) проводили в от-
деле «Государственная коллекция микроорганизмов» 
ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ». 

Штамм хранится в  нативном виде на мясо-пеп-
тонном глицериновом агаре  (МПГА) и пересевается 
каждые 30 дней с проверкой биологических свойств 
один раз в  год и  в  лиофилизированном виде (крио-
протектор – обезжиренное молоко) с определением 
его жизне способности и аутентичности заявленным 
паспортным данным каждые 5 лет и пассажем через 
организм чувствительных моделей (золотистых хомяч-
ков) один раз в год.

Ростовые свойства и морфологию клеток штамма, 
хранящегося в нативном и лиофилизированном виде, 
изучали на культурах второй генерации, выросших по-
сле посева на МПГА, мясо-пептонном глицериновом 
бульоне  (МПГБ) и картофельной среде Павловского. 
Изучение тинкториальных свойств проводили микро-
скопией мазков, окрашенных по Граму; подвижность 
определяли методом висячей капли с помощью свето-
вой микроскопии. Ферментативные свойства изучали 
путем посева на среды Гисса и обезжиренное молоко, 
а также по образованию сероводорода на МПГА и индо-
ла на среде Строгова, засеянных культурой, с использо-
ванием индикаторных бумажек (в первом случае про-
питанной ацетатом свинца, во  втором  – щавелевой 
кислотой), прикрепленных пробкой над поверхностью 
среды. Тест на наличие каталазы проводили нанесени-
ем 3%-го раствора перекиси водорода на поверхность 
выросшей культуры2.

Патогенность штамма определяли заражением 
чувствительных лабораторных животных (золотистых 
хомячков) с последующей оценкой развития характер-
ных клинических признаков сапа, патолого-анатоми-
ческой картины поражения легких, печени, селезенки 
и выделением чистой культуры возбудителя.

С  целью изучения агглютинабельных свойств 
из штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed) изго-
тавливали антиген и сыворотку к нему, которые испы-
тывали в пластинчатой РА. Сыворотку получали путем 
трехкратной гипериммунизации кроликов инактиви-
рованными клетками штамма Burkholderia mallei 5584 
(Маster seed) в концентрации 2 × 109 м. к./см3 инъек-

2 Лабораторная диагностика сапа: методические указания. М.:  Феде-
ральный центр гигиены и эпидемиологии Роспотребнадзора; 2011. 22 с.

цией в краевую ушную вену с интервалом в три дня: 
первое введение – 0,5 см3, второе введение – 1,0 см3, 
третье введение – 2,0 см3. Тотальное обескровливание 
кроликов проводили на 7-й день после последнего вве-
дения антигена.

Сыворотку исследовали по антигенным свойствам 
(в пластинчатой и пробирочной РА и пробирочной РСК). 

Для определения специфичности брали близко-
родственные в  антигенном отношении штаммы воз-
будителей мелиоидоза и  Alcaligenes faecalis  [23]. Для 
этого осуществляли посев на МПГА и мясо-пептонный 
агар (МПА), инкубировали при 37 °С в течение 48 ч, смы-
вали 0,85%-м раствором NaCl и использовали для по-
становки РА и РСК в соответствии с СанПиН 3.3686-213.

Поддержание биологических свойств производ-
ственного штамма в  соответствии с  заявленными 
паспортными данными осуществляли посредством 
пассажей на золотистых хомячках, которых заражали 
подкожно в область затылка. 

Вся экспериментальная часть работы с лаборатор-
ными животными проводилась в соответствии с ос-
новными этическими принципами проведения экспе-
риментов на животных, изложенных в «Европейской 
конвенции о защите позвоночных животных, исполь-
зуемых для экспериментов или в иных научных целях» 
(Страсбург, 18 марта 1986 г.). Эксперименты были науч-
но обоснованы и утверждены Комиссией по биоэтике 
ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ» (протокол № 10 от 11.09.2023). 

Для получения антигена производственный штамм 
Burkholderia mallei  5584 (Маster seed) инактивирова-
ли гамма-лучами на установке «Исследователь» (Рос-
сия) по  ранее определенной дозе облучения 30  кГр 
в отделе радиобиологии4.

При  отработке режима инактивации применяли 
дозы 15, 20, 25, 30, 35 кГр. Для этого готовили клеточ-
ные взвеси с концентрацией 109 м. к./см3 на стерильном 
0,85%-м растворе  NaCl. Полноту инактивации опре-
деляли посевом клеток на питательную среду (МПГА 
и МПГБ) с последующим инкубированием в течение 
10 дней при температуре 37 °С.

Режим лиофилизации штамма отрабатывали на 
лио фильной установке LZ-9 (Frigera, Чехия). В качестве 
крио протекторных сред применяли обезжиренное мо-
локо и сахарозо-желатиновую среду. 

В данной работе использовалась система поддер-
жания производственного штамма Burkholderia mal-
lei  5584 (Маster seed)  [22], которая была дополнена 
новыми этапами, отвечающими современным требо-
ваниям хранения коллекционных штаммов. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Для  повышения качества и стандартности про-

изводственных, референтных и  вакцинных штам-
мов необходимо тщательное изучение стабильно-
сти их биологических свойств с  характерными для 

3 СанПиН 3.3686-21 Санитарно-эпидемиологические требования 
по профилактике инфекционных болезней: утв. постановлением 
главного государственного санитарного врача РФ 28.01.2021 № 4. 
https://docs.cntd.ru/document/573660140 (дата обращения: 
15.11.2022). 
4 Шашкаров В. П., Гайнутдинов Т. Р., Идрисов А. М., Гурьянова В. А., 
Вагин К. Н., Василевский Н. М. и др. Методические рекомендации по 
использованию ионизирующего излучения для инактивации воз-
будителей инфекционных болезней сельскохозяйственных животных. 
Казань: МеДДоК; 2021. 17 с. https://doi.org/10.31016/fctrb-viev-2020-2
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 возбудителя генетически закрепленными признаками: 
морфологическими, биохимическими, антигенными 
и другими [17, 24, 25]. Работа по определению жизне-
способности и изучению биологических свойств про-
изводственного штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster 
seed) была проведена с использованием разработан-
ной ранее и дополненной нами системы поддержания 
данного штамма возбудителя сапа, применяемого для 
изготовления диагностикумов, в  соответствии с  со-
временными требованиями к  хранению микроорга-
низмов [8, 22, 26].

Полученные результаты исследований показали, 
что штамм на МПГА давал рост в виде полупрозрачных 
гладких колоний с  перламутровым оттенком, слива-
ющихся на 3–5-е сут после посева в сплошной налет 

на  поверхности среды  (рис.  1А). Культура бактерий 
на  МПГБ на  3–5-е  сут вызывала помутнение среды, 
на  ее поверхности образовывалась нежная пленка 
и пристеночное кольцо (рис. 1В), а также наблюдался 
вязкий осадок, поднимающийся со дна пробирки што-
пором и разбивающийся при встряхивании.

На  картофельной среде Павловского 2-суточная 
культура росла в  виде медообразного налета ярко-
желтого цвета (рис. 2А), 5-суточная культура – в виде 
слизистого налета с более темной окраской (рис. 2В).

В  препарате «висячая капля» клетки были непод-
вижны, но наблюдали броуновское движение. Мазок 
штамма Burkholderia mallei  5584 (Маster seed), при-
готовленный из 2-суточной культуры и окрашенный 
по Граму, при микроскопии в иммерсионной системе 
представлял собой зернистые палочки с закругленны-
ми концами. Бактерии – грамотрицательные, окраши-
вались в розовый цвет, вызывали свертывание молока 
без дальнейшей пептонизации  (рис.  3А). При росте 
в бульоне наблюдали изменение цвета индикаторной 
бумажной полоски, что указывало на образование 
бактериями сероводорода  (рис.  3В). Не разжижали 
12%-й желатин (рис. 3С), не образовывали индол (цвет 
индикатора не изменялся) и каталазу.

Культура штамма Burkholderia mallei  5584 (Маster 
seed) не  вызывала изменения окраски сред Гисса 
на желтый цвет и образования пузырьков газа в по-
плавках, так как не ферментировала сахара.

Для безопасной работы с возбудителями I–II групп 
патогенности (опасности), в  частности при получе-
нии антигенов и гипериммунных сывороток к  ним, 
проводят их инактивацию различными методами 
(физическими, механическими, химическими и др.). 
Предыдущая схема поддержания штамма включала 
инактивацию клеток автоклавированием при темпе-
ратуре 120 °С в течение 15 мин, что приводило к пол-
ному их разрушению. Поэтому был проведен под-
бор дозы гамма-облучения для штамма  Burkholderia 
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Рис. 1. Рост штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster 
seed) на МПГА (А) и МПГБ (В). Красной стрелкой 
обозначено пристеночное кольцо и нежная пленка 
на поверхности среды

Fig. 1. Growth of Burkholderia mallei strain 5584 (Master 
seed) on beef-extract glycerol agar (A) and beef-extract 
glycerol broth (B). The ring and pellicle are indicated with 
a red arrow on the surface of the growth medium

Рис. 2. Рост штамма Burkholderia mallei 5584 
(Маster seed) на картофельной среде Павловского: 
2-суточная культура (А); 5-суточная культура (В)

Fig. 2. Growth of Burkholderia mallei 5584 (Master seed) 
on Pavlovsky potato agar: 2-day culture (А);  
5-day culture (В)

A AB B

Рис. 3. Свертывание молока без дальнейшей пептонизации (А); 
образование сероводорода (В); отсутствие разжижения 12%-го 
желатина (С) культурой Burkholderia mallei 5584 (Маster seed)

Fig. 3. Milk coagulation without further peptonization (A);  
formation of hydrogen sulfide (B); no liquefaction of 12% gelatin (C) 
by Burkholderia mallei 5584 (Master seed)

A B C
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 mallei 5584 (Маster seed), результаты которого приве-
дены в таблице 1.

Установлено, что облучение в дозе 30 и 35 кГр пол-
ностью инактивировало штамм, поэтому в дальнейшей 
работе использовалась доза 30 кГр. 

Проверка агглютинабельных свойств сапной сыво-
ротки, полученной на гамма-облученный антиген, в РА 
на стекле показала положительную реакцию в виде 
мелкозернистого агглютината, образовавшегося в те-
чение 1–2 мин. 

Патогенность штамма определяли заражением золо-
тистых хомячков путем введения 2-суточной культуры, 
выращенной на МПГА при температуре 37  °С в  тече-
ние 48 ч, смытой физиологическим раствором в дозе 
1 × 109 м. к./см3 подкожно в область затылка, что вызыва-
ло гибель животных на 5–10-е сут. При вскрытии наблю-
дали следующую патолого-анатомическую картину, ха-
рактерную для данного возбудителя: на месте введения 
имелась гнойно-некротическая язва, множественные 
некротические узелки диаметром 2–3 мм во внутрен-
них органах (печени, селезенке, легких). Из посевов, сде-
ланных из внутренних органов, крови из сердца и места 
введения, выделена чистая культура возбудителя сапа.

Проверка антигенных свойств штамма Burkholderia 
mallei 5584 (Маster seed) с сывороткой, полученной на 
его введение лабораторным животным, показала, что 
в пробирочной РА титр составил 1:1600, в РСК – 1:320, 
в пластинчатой РА – 1:120. 

Полученная сыворотка дает перекрестные реакции 
в РА и РСК со штаммами возбудителей мелиоидоза – 
1:1600 и Alcaligenes faecalis – 1:40. 

В целях сохранения чистоты уникальных произ-
водственных и эталонных штаммов микроорганизмов 
проводят их пассирование через организм чувстви-
тельных лабораторных животных [15, 27, 28, 29]. В связи 
с этим для поддержания биологических свойств произ-
водственного штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster 
seed) согласно паспортным данным осуществлено его 
пассирование на золотистых хомячках. При этом была 
выделена чистая культура штамма, которую проверили 
на аутентичность и заложили на дальнейшее хранение 
в нативном виде, с последующими пересевами на МПГА 
каждые 30 дней.

Предыдущая система поддержания штамма Bur-
kholderia mallei  5584 (Маster seed) предусматривала 
его хранение в  нативном виде, что способствовало 
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Таблица 1 
Определение инактивирующей дозы гамма-облучения штамма 
Burkholderia mallei 5584 (Маster seed)
Table 1 
Determination of Burkholderia mallei 5584 (Master seed) 
inactivation dose by gamma irradiation

№ п/п Доза гамма-облучения, кГр Инактивация антигена

1 15 –

2 20 –

3 25 –

4 30 +

5 35 +

Таблица 2 
Первоначальная и дополненная схемы поддержания штамма  
Burkholderia mallei 5584 (Маster seed)
Table 2 
Original and supplemented techniques of Burkholderia mallei 5584 (Master seed) maintenance

№
п/п Первоначальная схема Дополненная схема

1 Регулярные пересевы культуры штамма, хранящегося в нативном виде на МПГА (каждые 30 дней), с проверкой биологических  
свойств один раз в год

2 Не проводили Определение жизнеспособности и изучение биологических свойств 
(один раз в 5 лет) лиофилизированной культуры штамма

3 Проведение пассажа через организм чувствительных моделей 
(золотистых хомячков) один раз в год

Проведение пассажа через организм чувствительных моделей 
(золотистых хомячков) один раз в 5 лет

4 Не проводили Проведение лиофилизации выделенной культуры после пассажа

5 Проверка культуральных свойств и морфологии колоний посевом на МПГА, МПГБ и картофельную среду Павловского

6 Проверка тинкториальных свойств и морфологии клеток микроскопированием мазков, окрашенных по Граму

7 Проверка подвижности и броуновского движения клеток микроскопированием культуры в препарате «висячая капля»

8 Образование индола

9 Проверка наличия каталазы

10 Образование сероводорода

11 Проверка ферментативных свойств посевом культуры на среды Гисса и обезжиренное молоко

12 Инактивация штамма автоклавированием при температуре 120 °С 
в течение 15 мин

Инактивация штамма гамма-облучением при 30 кГр 
в течение 2 ч

13 Не проводили Проверка агглютинабельных свойств в РА на стекле с сапной 
сывороткой

14 Проверка патогенности путем введения культуры золотистым хомячкам

15 Проверка антигенных свойств и антигенной специфичности иммунизацией кроликов и проверкой сыворотки крови в пластинчатой РА и РСК
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 накоплению генетических мутаций и, как следствие, 
изменению свойств бактериальной клетки [22]. Так как 
первостепенной задачей коллекций микроорганизмов 
является сохранение штаммов в неизменном состоя-
нии в течение длительного времени, внесли в систему 
этап лиофилизации, которую проводили по следующе-
му режиму:

– замораживание культуры в течение 12 ч;
–  перенос культуры в морозильную установку, ох-

лаждение плиты до –52 °C;
– включение вакуума;
– лиофилизация в автоматическом режиме в тече-

ние 12 ч;
– включение обогрева (р) через 17 ч с момента за-

грузки культуры при следующих параметрах: темпера-
тура плиты +10 °C, температура среды 0 °C;

– включение обогрева (р + 1) через 18 ч при следую-
щих параметрах: температура плиты +20 °C, температу-
ра среды +5 °C, вакуум 0,5 trr;

–  окончание сушки через  24  ч: температура пли-
ты +32 °C, температура среды +25 °C, вакуум 0,05 trr.

После сушки бактерии проверяли на  жизнеспо-
собность и сохранность аутентичности заявленным 
паспортным данным, затем закладывали на хранение 
в  лиофилизированном виде при температуре +4  °C 
и через 5 лет определяли жизнеспособность и сохран-
ность биологических свойств [30].

Параллельно поддерживали культуру штамма в на-
тивном виде с пересевами через 28–30 дней на МПГА 
и сравнительной проверкой биологических свойств 
один раз в год.

В результате проведенной работы по хранению 
штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed) в течение 
5 лет с использованием усовершенствованной системы 
его поддержания было установлено, что он сохраняет 
свою жизнеспособность, при этом исключается утрата 
или изменение его морфологических, биохимических, 
серологических и вирулентных свойств.

Таким образом, усовершенствованная система под-
держания производственного штамма Burkholderia mal-
lei 5584 (Маster seed) включает этапы, представленные 
в таблице 2.

Применение метода лиофилизации позволило уве-
личить сроки хранения штамма Burkholderia mallei 5584 
(Маster seed) и обеспечить стабильность его биологи-
ческих свойств в течение всего срока хранения. 

Кроме того, сублимационная сушка позволила 
проводить пассаж штамма на чувствительных лабора-
торных животных один раз в 5 лет, что более выгодно 
и безопасно с экономической и биологической точек 
зрения.

Вся работа, проводимая со штаммами возбудите-
лей I–II групп патогенности (опасности), представляет 
собой угрозу потенциального выделения патогенно-
го биологического агента в воздух производствен-
ной зоны, среду обитания человека и заражения 
персонала. Для этого должны быть разработаны 
надежные методы их инактивации. В нашем случае 
был применен метод гамма-облучения. При  этом 
определили оптимальную дозу, составившую 30 кГр, 
которая позволила надежно инактивировать штамм 
и сохранить структурную целостность бактериаль-
ных клеток, являющихся антигеном для получения 
гипер иммунных сывороток и постановки серологи-
ческих реакций.

Таким образом, усовершенствованная система под-
держания штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed) 
отвечает современным требованиям, предъявляемым 
к хранению коллекционного фонда возбудителей осо-
бо опасных болезней в течение длительного времени.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В  результате проведенной работы была усовер-

шенствована система поддержания производственно-
го штамма Burkholderia mallei 5584 (Маster seed), обе-
спечивающая сохранение его биологических свойств, 
необходимых для производства качественных сапных 
диагностикумов, используемых при проведении еже-
годных диагностических исследований для своевре-
менного выявления больных животных.
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Обладая профессиональной компетентностью 
и личностными качествами, профессор всегда охотно 
передает свои знания и огромный опыт молодому по-
колению, помогая соискателям при подготовке диссер-
таций. Его действия, всегда нацеленные на результат, 
незаурядный ум и стремление к постоянному самораз-
витию помогают достойно выполнять ответственную 
роль наставника. Под его научным руководством за-
щищены 22 кандидатские и 3 докторские диссертации. 
Владимир Александрович востребован как консуль-
тант на сельскохозяйственных предприятиях, и в каче-
стве лектора для аспирантов, и на курсах повышения 
квалификации ветеринарных специалистов. 

Мищенко  В.  А. является членом ученого со-
вета, диссертационных советов ФГБУ  «ВНИИЗЖ» 
и ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН, научным руководителем двух 
аспирантов, и мы уверены, что Владимир Александро-
вич находится в расцвете творческих сил для решения 
задач, поставленных на следующие годы в области раз-
вития ветеринарии.

Владимир Александрович, верим: впереди у Вас 
еще много достижений. Желаем доброго здоровья, 
терпения в решении всех вопросов, бодрости 
и оптимизма, благополучия Вам и Вашим близким!

Владимир Александрович Мищенко родился 4 фев-
раля 1949 г. в селе Староверовка Харьковской обла-
сти. В 1971 г. после успешного окончания Харьковско-
го зооветеринарного института работал ветврачом 
Старо веровской птицефабрики. Но его жизнь изменил 
интерес к науке, служению которой он посвятил свою 
деятельность, поступив в  1973  г. на  работу во  Все-
союзный научно-исследовательский ящурный институт 
в должности старшего лаборанта. За эти 50 лет Влади-
мир Александрович прошел славный путь российского 
ученого – в 1977 г. защитил кандидатскую диссертацию, 
а в 1991 г. стал самым молодым доктором наук в ин-
ституте. В 1994 г. ему присвоено ученое звание про-
фессора. В трудовой книжке В. А. Мищенко в разные 
периоды имеются записи: «заведующий лабораторией 
индикации вирусов», «ученый секретарь института», 
«заведующий лабораторией болезней крупного рога-
того скота», «заместитель директора по производству», 
«руководитель отдела мониторинга болезней крупного 
рогатого скота и свиней». 

Проводимые под руководством В. А. Мищенко науч-
ные исследования по разработке современных средств 
и методов диагностики ящура и других болезней жи-
вотных известны широкому кругу ученых в  России 
и за ее пределами. Им впервые диагностирована бо-
лезнь Ауески у одногорбых верблюдов, выделен воз-
будитель репродуктивно-респираторного синдрома 
свиней в России и разработаны средства и методы диа-
гностики и его специфической профилактики. Созданы 
и внедрены в ветеринарную практику вакцины против 
рота- и коронавирусной инфекции, парагриппа-3, ин-
фекционного ринотрахеита крупного рогатого скота 
и другие иммунобиологические препараты.

Результаты исследований В. А. Мищенко опублико-
ваны более чем в 260 научных работах – это моногра-
фии, научные статьи, доклады на конференциях, патен-
ты и авторские свидетельства. Кроме того, разработано 
большое количество методических указаний. Влади-
мир Александрович является разработчиком 20 видов 
вакцин, 15 диагностических наборов, соавтором более 
30 нормативных документов в области ветеринарной 
вирусологии. Ему присвоено почетное звание «Заслу-
женный изобретатель Российской Федерации». За свой 
вклад в развитие отрасли В. А. Мищенко награжден 
5 медалями ВДНХ.

К 75-летию  
Владимира Александровича Мищенко

ЮБИЛЕЙНЫЕ ДАТЫ
ANNIVERSARY DATES
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стерилизующей фильтрации. Такая технология изготов-
ления препарата была внедрена на Сумской биофабри-
ке, Табахмельском биокомбинате, Покровском заводе 
биопрепаратов, заводе «Юрьевецветбиопрепарат».

Улупов  Н.  А. разработал оригинальную методику 
инактивации лапинизированного вируса формаль-
дегидом в присутствии ионов аммония, в результате 
уровень безопасности вакцин значительно увеличился. 
Он являлся автором изобретения по использованию 
димера этиленимина (аминоэтилэтиленимина) для 
инактивации вируса ящура при изготовлении противо-
ящурных вакцин. Внедрение этого нового инактиванта 
позволило создать безопасные высокоэффективные 
и конкурентоспособные препараты из лапинизиро-
ванного и культурального вирусов ящура. 

Результаты научных изысканий Н. А. Улупова были 
обобщены в  докторской диссертации, которую он 
успешно защитил в 1985 году. Ее основным направле-
нием было совершенствование режимов репродукции, 
очистки и инактивации вируса ящура. Разработанная 
Николаем Алексеевичем методика очистки от балласт-
ных белков с помощью флокулянтов дала возможность 
получить стерильные высокоактивные препараты 
из лапинизированного вируса ящура всех серотипов.

Улуповым Н. А. опубликовано более 100 научных 
работ, подготовлено 5 кандидатов наук, которые про-
должили его исследования. Он является автором 25 па-
тентов Российской Федерации.

В 2003 году после тяжелой и продолжительной бо-
лезни Николай Алексеевич Улупов ушел из жизни. Свет-
лая память о незаурядном человеке, новаторе в био-
логии, изобретателе и эффективном исследователе 
навсегда останется в наших сердцах.

Николай Алексеевич Улупов родился 23 февраля 
1928 года в селе Глухово Ставровского района Влади-
мирской области. С детских лет он принимал участие 
в сельскохозяйственных работах в местном колхозе. 
После школы поступил во Владимирский авиамехани-
ческий техникум, успешно окончив который, устроился 
наладчиком на ткацкую фабрику в г. Лакинске.

С 1949 по 1953 год проходил службу в рядах Совет-
ской Армии, в том числе в 1951–1953 годах – в Китай-
ской Народной Республике (КНР) в составе военного 
контингента СССР под командованием трижды Героя 
Советского Союза А. И. Покрышкина в должности авиа-
техника. За оказанную помощь различным подразде-
лениям специального назначения Народно-освободи-
тельной армии Китая в феврале 1951 года награжден 
Председателем КНР Мао Цзэдуном памятной медалью.

После демобилизации из рядов Советской Армии 
поступил в Московскую ветеринарную академию, кото-
рую окончил в 1959 году, и затем был направлен во Все-
союзный научно-исследовательский институт ветери-
нарной вирусологии и микробиологии  ( ВНИИВВиМ, 
г. Покров), где работал лаборантом, а затем младшим 
научным сотрудником.

В  1963–1966  годах был аспирантом ВНИИВВиМ, 
а в 1967 году защитил кандидатскую диссертацию.

В  1967  году избрался по конкурсу на должность 
старшего научного сотрудника Всесоюзного научно- 
исследовательского ящурного института (ВНИЯИ, 
г. Владимир), где возглавил исследования по разработ-
ке методов культивирования, очистки от балластных 
белков, инактивации возбудителя ящура при изготов-
лении вакцин из  лапинизированного вируса и  спо-
собов сушки биопрепаратов. Он внес неоценимый 
вклад в технологию изготовления инактивированных 
вакцин из лапинизированного вируса ящура. Разрабо-
тал бактерицидный способ очистки вируссодержащей 
суспензии для приготовления стерильных вакцин без 

Николай Алексеевич Улупов  
(к 95-летию со дня рождения) 

ПАМЯТИ КОЛЛЕГ
COLLEAGUES’ COMMEMORATION



ЖУРНАЛ «ВЕТЕРИНАРИЯ СЕГОДНЯ» ПРИГЛАШАЕТ АВТОРОВ  
ДЛЯ ПУБЛИКАЦИИ СВОИХ НАУЧНЫХ РАБОТ

• Журнал основан в 2012 г. на базе 
ФГБУ  «Федеральный центр охраны  здоровья 
животных». 

• Статьи публикуются на двух языках:  
русском и английском. 

• Основными направлениями являются ре-
зультаты теоретических и эксперименталь-
ных исследований в области ветеринарии 
и ветеринарной микробиологии, тенденций 
развития ветеринарной науки, обсуждение 
актуальных вопросов в области мониторинга 
и эпизоотологии болезней животных. 

• Журнал распространяется по всей террито-
рии России, а также в крупнейших мировых 
научных центрах.

• Мы публикуем статьи как выдающихся, 
так и молодых ученых, специалистов-практи-
ков, работников ветеринарных учреждений 
для обмена опытом, обеспечения устойчи-
вого ветеринарного благополучия и новых 
научных дискуссий. 

ЗАДАЧИ ЖУРНАЛА
– Изучение основных тенденций развития 
ветеринарной науки.

– Анализ широкого круга передовых технологий 
в области мониторинга и эпизоотологии 
болезней животных, представление результатов 
теоретических и экспериментальных 
исследований в данной области.

– Обсуждение актуальных вопросов ветеринарии.

ПОДРОБНЕЕ ОБ УСЛОВИЯХ ПУБЛИКАЦИИ СТАТЕЙ  
ВЫ МОЖЕТЕ УЗНАТЬ В НАШЕЙ РЕДАКЦИИ
Адрес: 600901, Россия, г. Владимир, мкр. Юрьевец

Телефоны: +7 (4922) 26-15-12, 26-17-65, 26-19-88, доб. 22-27

Контактное лицо: Никешина Татьяна Борисовна,  
e-mail: nikeshina@arriah.ru

Узнайте больше на сайте журнала  
http://veterinary.arriah.ru/jour/index 

ОБЩИЕ ТРЕБОВАНИЯ К ПРЕДОСТАВЛЯЕМЫМ СТАТЬЯМ
К публикации принимаются статьи на двух языках – русском  
и анг лийском, – содержащие результаты собственных научных  
исследований, объемом до 6–8 страниц (до 10 страниц – для обзора); 
но не менее 5 (при одинарном интервале и размере шрифта 12 пт).  
Оптимальный  объем статьи: 3000–6000 слов. 

Предоставление в редакцию рукописи статьи является  подтверждением 
согласия автора на использование его произведения как в бумажном, 
так и в электронном виде. Авторы несут ответственность за  полноту 
и достоверность цитируемой в их работах литературы, а также 
за публикацию заимствованного материла без ссылки на источник. 
 Материалы направляются в редакцию с сопроводительным письмом 
от организации автора (форма на сайте). 

СТРУКТУРА ПРЕДОСТАВЛЯЕМОЙ СТАТЬИ
1. УДК 

2. Название статьи 

3. Имя, отчество, фамилия авторов, место работы, город,  страна,  
ORCID ID, адрес электронной почты. 

4. Резюме (краткое точное изложение содержания статьи, включающее 
фактические сведения и выводы описываемой работы): 200–250 слов, 
но не более 2000 знаков. 

5. Ключевые слова (5–6 слов, словосочетаний), наиболее точно 
отображающие специфику статьи. 

6. Благодарности (в случае финансирования исследования организацией 
или желания выразить благодарность определенным людям).

7. Для цитирования 

8. Конфликт интересов 

9. Для корреспонденции (фамилия, имя, отчество (полностью),  
ученая степень, научное звание, должность, адрес, электронная почта). 

10. Введение 

11. Материалы и методы 

12. Результаты и обсуждение 

13. Выводы или заключение 

14. Список литературы (ванкуверский стиль – расположение 
источников в порядке их цитирования; количество цитируемых работ 
в оригинальных статьях – около 30, в обзорах – не более 60).

15. Информация об авторах (фамилия, имя, отчество (полностью), 
ученая степень, научное звание, должность, город, страна). 

16. К размещению принимаются иллюстрированные материалы (фото, 
графики) хорошей контрастности, с разрешением не ниже 300 точек на 
дюйм (300 dpi), оригиналы прикладываются к статье отдельными файлами 
в формате .tif или .jpg (рисунки, не соответствующие требованиям, 
будут исключены из статей, поскольку достойное их воспроизведение 
типографским способом невозможно).

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, 
форматирование по ширине. 

Рисунки, таблицы, схемы, графики и пр. должны быть обязательно 
пронумерованы, иметь источники и умещаться в печатное поле 
страницы. Название таблицы – над таблицей; название рисунка/графика – 
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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РЕФЕРЕНТНАЯ ЛАБОРАТОРИЯ ВОЗЖ ПО ЯЩУРУ
WOAH REFERENCE LABORATORY FOR FOOT AND MOUTH DISEASE

РЕФЕРЕНТНАЯ ЛАБОРАТОРИЯ ВОЗЖ ПО ГРИППУ ПТИЦ
WOAH REFERENCE LABORATORY FOR AVIAN INFLUENZ A

ФГБУ «ФЕДЕРАЛЬНЫЙ ЦЕНТР ОХРАНЫ 
ЗДОРОВЬЯ ЖИВОТНЫХ»

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

РЕФЕРЕНТНАЯ ЛАБОРАТОРИЯ ВОЗЖ ПО БОЛЕЗНИ НЬЮКАСЛА
WOAH REFERENCE LABORATORY FOR NE WCASTLE DISEASE

ЦЕНТР ВОЗЖ ПО СОТРУДНИЧЕСТВУ В ОБЛАСТИ 
ДИАГНОСТИКИ И КОНТРОЛЯ ВИРУСНЫХ БОЛЕЗНЕЙ 
ЖИВОТНЫХ ДЛЯ СТРАН ВОСТОЧНОЙ ЕВРОПЫ, 
ЦЕНТРАЛЬНОЙ АЗИИ И ЗАКАВКАЗЬЯ
WOAH COLLABORATING CENTRE FOR DIAGNOSIS AND CONTROL OF VIRAL 
ANIMAL DISEASES IN EASTERN EUROPE, CENTRAL ASIA AND TRANSCAUCASIA

РЕФЕРЕНТНЫЙ ЦЕНТР ФАО ПО ЯЩУРУ
FAO REFERENCE CENTRE FOR FOOT-AND-MOUTH DISEASE

РЕФЕРЕНТНЫЙ ЦЕНТР ФАО ПО ЗООНОЗНЫМ 
КОРОНАВИРУСАМ
FAO REFERENCE CENTRE FOR ZOONOTIC CORONAVIRUSES
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Вакцина против чумы 
плотоядных, парвовирусного 
и коронавирусного энтеритов, 
аденовирусной инфекции собак 
«Карникан-4»

Вакцина против 
панлейкопении, калицивироза 
и вирусного ринотрахеита 
кошек «Карнифел PCH»

Вакцина против чумы 
плотоядных, парвовирусного 
и коронавирусного энтеритов, 
аденовирусной инфекции и 
бешенства собак «Карникан-5R»

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

Лекарственная форма: лиофилизирован-
ный компонент (живая вакцина) – лиофи-
лизат для приготовления суспензии для 
инъекций; жидкий компонент (инактиви-
рованная вакцина) – суспензия для инъ-
екций. 

Вакцина вызывает формирование им-
мунного ответа у вакцинированных собак 
к возбудителям чумы плотоядных, парво-
вирусного и коронавирусного энтеритов 
собак, аденовирусной инфекции собак 
серо типа 1 через 14 суток после двукрат-
ного введения продолжительностью не 
менее 12 месяцев. 

Вакцину вводят внутримышечно 
или подкожно в дозе 1,0 см3 щенкам 
с  8–10- недельного возраста двукратно 
с  интервалом в 21 сутки. За 10 дней до 
первой вакцинации необходимо провести 
дегельминтизацию животных. 

Ревакцинацию животных проводят 
один раз в год однократно одной дозой 
вакцины. Взрослых, ранее не иммунизи-
рованных собак вакцинируют двукратно 
с интервалом в 21 сутки.  

Лекарственная форма: суспензия для инъ-
екций (инактивированная вакцина).

Вакцина вызывает формирование им-
мунного ответа у вакцинированных кошек 
к возбудителям панлейкопении, калициви-
русной инфекции и вирусного ринотрахе-
ита кошек через 14 суток после двукрат-
ного введения продолжительностью не 
менее 12 месяцев. 

Вакцину вводят подкожно в дозе 1,0 см3 

котятам с 8–12-недельного возраста дву-
кратно с интервалом в 21 сутки. За 10 дней 
до первой вакцинации необходимо прове-
сти дегельминтизацию животных. 

Ревакцинацию животных проводят 
один раз в год однократно одной дозой 
вакцины. Взрослых, ранее не иммунизи-
рованных кошек вакцинируют двукратно 
с интервалом в 21 сутки. 

Лекарственная форма: лиофилизирован-
ный компонент (живая вакцина) – лио-
филизат для приготовления суспензии 
для инъекций; жидкий компонент (инак-
тивированная вакцина) – суспензия для 
инъекций. 

Вакцина вызывает формирование им-
мунного ответа у вакцинированных собак 
к возбудителям чумы плотоядных, парво-
вирусного и коронавирусного энтерита 
собак, аденовирусной инфекции собак 
серотипа 2 и бешенства через 14 суток 
после двукратного введения продолжи-
тельностью не менее 12 месяцев. 

Вакцину вводят внутримышечно или 
подкожно в дозе 1,0 см3 щенкам с 12-не-
дельного возраста двукратно с интер-
валом в 21 сутки. За 10 дней до первой 
вакцинации необходимо провести де-
гельминтизацию животных. 

Ревакцинацию животных проводят 
один раз в год однократно одной дозой 
вакцины. Взрослых, ранее не иммунизи-
рованных собак вакцинируют двукратно 
с интервалом в 21 сутки. 


