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Аннотация. Грибки входят в состав нормальной микрофлоры животных, но при определённых 

условиях, таких как снижение иммунитета, бесконтрольное применение антибиотиков или наличие 

других заболеваний, они могут начать активно размножаться, вызывая заболевание. Кандидоз у жи-

вотных распространён повсеместно. Кандидозы - грибковые заболевания, протекают с поражением 

кожи, слизистых оболочек, пищеварительного тракта, половых органов и слуховых проходов. В 

крайне редких случаях в процесс могут вовлекаться внутренние органы. Федеральный центр токси-

кологической, радиационной и биологической безопасности уделяет большое внимание изучению 

активности микроорганизмов, вызывающих заболевания животных. Кандидоз лечат противогрибко-

выми препаратами. Новой задачей является поиск компонентов антибиотических средств в борьбе с 

развивающейся резистентностью микроорганизмов. Представлялось интересным изучить механизм 

действия β-лактамных антибиотиков, а также формирование резистентности микроорганизмов, свя-

занной с инактивацией ферментов металло-бета-лактамаз (МБЛМ), необходимых для синтеза кле-

точной стенки микроорганизмов в присутствие веществ комплексообразователей в составе антибио-

тиков. Анализ полученных результатов позволил оценить вклад комплексообразователей в процесс 

уменьшения резистентности и усиления активности антибиотиков и позволило сделать вывод, что 

комплексообразователи именно с большой молекулярной массой способны оказывать ингибирующие 

свойства. 

Ключевые слова: бета-лактамные антибиотики, Aspergillus fumigatus, Candida tropicalis, ком-

плексы Zn, комплексообразователи. 
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Abstract. Fungi are part of the normal microflora of animals, but under certain conditions, such as 

weakened immunity, uncontrolled use of antibiotics, or the presence of other diseases, they can begin to ac-

tively multiply, causing disease. Candidiasis is a common condition in animals. Candidiasis is a fungal infec-

tion that affects the skin, mucous membranes, gastrointestinal tract, genitals, and ear canals. In extremely 

rare cases, internal organs may be involved. The Federal Center for Toxicology, Radiation, and Biological 

Safety devotes considerable attention to studying the activity of microorganisms that cause animal diseases. 

Candidiasis is treated with antifungal drugs. A new challenge is identifying antibiotic components to combat 

developing microbial resistance. It was of interest to study the mechanism of action of β-lactam antibiotics, 

as well as the development of microbial resistance associated with the inactivation of metallo-beta-lactamase 

enzymes, which are necessary for microbial cell wall synthesis, in the presence of complexing agents con-

tained in antibiotics. Analysis of the obtained results allowed us to evaluate the contribution of complexing 

agents to the reduction of resistance and enhancement of antibiotic activity, leading to the conclusion that 

complexing agents with high molecular weights are capable of exerting inhibitory properties. 

Keywords: beta-lactam antibiotics, Aspergillus fumigatus, Candida tropicalis, Zn complexes, com-

plexing agents 

 

Введение. Candida tropicalis – вид дрожжей рода Candida, распространённый патоген, может 

распространяться через кровоток в периферические органы, проявляет диморфизм, образуя однокле-

точные дрожжи или так называемые бластоконидии, которые размножаются простым почкованием. 

C. tropicalis размножается бесполым путём, образуя бластоконидии путём почкования. По мере уве-

личения числа бластоконидий они могут удлиняться, образуя структуры, называемые псевдогифами. 

Гифа состоит из одной или нескольких клеток, окружённых трубчатой клеточной стенкой. Основным 

структурным полимером клеточных стенок грибов обычно является хитин, в отличие от растений и 

оомицетов, у которых клеточные стенки целлюлозные [1]. Грибки являются частью нормальной мик-

рофлоры животных, но при определенных условиях, таких как снижение иммунитета, бесконтроль-

ное применение антибиотиков или наличие других заболеваний, кандиды могут начать активно раз-

множаться, вызывая болезнь. Кандидоз – грибковое заболевание, протекающее с поражением кожи, 

слизистых оболочек ротовой полости, пищеварительного тракта, половых органов и слуховых прохо-

дов, кандидозы животных широко распространены. В крайне редких случаях в процесс могут быть 

вовлечены внутренние органы [2,3]. 

Изучению активности микроорганизмов, приводящих к заболеваниям животных в ФГБНУ 

«Федеральный центр токсикологической, радиационной и биологической безопасности» придают 

огромное внимание [4, 5], разрабатывая комплексные подходы по профилактике и лечению [6, 7]. 

Кандидоз лечат противогрибковыми препаратами. Противогрибковые препараты выпускаются в раз-

ных формах: кремы, пероральные гели, таблетки или препараты для внутривенного введения. Вид 

противогрибкового препарата, доза и продолжительность лечения зависят от типа и тяжести инфек-

ции, а также общего состояния здоровья. Инфекция успешно приспосабливаются к используемым 

антибиотикам. Длительное применение антибиотиков в ветеринарии способствовало появлению мно-

гочисленных штаммов микроорганизмов, устойчивых к их действию. Эта резистентность обусловле-

на рядом механизмов: модификацией молекулярных мишеней антибиотиков, нарушением экспрессии 

и структуры пориновых каналов, активным выведением препаратов из клетки, а также ферментатив-

ной инактивацией — в частности, за счёт β-лактамаз. Эти ферменты, продуцируемые бактериями, 

разрушают β-лактамное кольцо, тем самым нейтрализуя действие β-лактамных антибиотиков. В связи 

с этим возникла новая задача — поиск компонентов, способных преодолевать или подавлять расту-

щую устойчивость микроорганизмов к антибиотикам. В нашей работе представлялось интересным 

изучить механизм действия β-лактамных антибиотиков, а также формирование резистентности мик-

роорганизмов, связанной с инактивацией ферментов, необходимых для синтеза клеточной стенки бо-

лезнетворных микроорганизмов [8]. Однако, как упоминалось выше, структурным полимером кле-

точных стенок грибов обычно является хитин. Поэтому ожидалось, что будут существенные разли-

чия в восприимчивости C. Tropicalis по отношению к исследуемым в опыте препаратам на основе β-

лактамных антибиотиков с добавками синтетических ингибиторов металло β-лактамаз (ИМБЛМ) в 

форме комплексообразующих агентов металлов, в частности, по отношению к цинку, используя про-

веренные устойчивые комплексоны. 

В данной работе были поставлены следующие задачи: 
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1. Проведение испытания «in vitro» для оценки активности действия составов комплек-

сообразователей ИМБЛМ с различными антибиотиками на тест культурах грибков (Candida 

tropicalis, Aspergillus fumigatus) и проверки их устойчивости в составе смеси (окисляемости антибио-

тика). 

2. Оценка уровня воздействия, измерение зон задержки роста. 

Обоснование выбора компонентов ИМБЛМ был описан в работе [8], в которой упор сделан на ком-

плексообразующих свойствах ионов цинка β-лактамаз. 

 

Материалы и методы. Сбор и интерпретация результатов исследования осуществлялись на 

базе лаборатории микотоксинов ФГБНУ «Федеральный центр токсикологической, радиационной и 

биологической безопасности» в 2025 году проведены, согласно руководству 4.2.3676-20 «Методы 

лабораторных исследований и испытаний дезинфицирующих средств для оценки их эффективности и 

безопасности» [9]. В работе были использованы тест культуры грибков Aspergillus fumigatus, Candida 

tropicalis. Антибиотики использованы в разведении до 10 кратной эффективной концентрации в фи-

зиологическом растворе. Стехиометрическое эквимолярное количество комплексообразователя до-

бавлялось к раствору антибиотика в соотношении две молекулы, из расчета на два активных центра 

атома цинка металло β-лактамаз, к 1 молекуле антибиотика, до полного образования гомогенных 

прозрачных растворов, которые затем наносились на пропитываемые диски в исследуемых средах 

микроорганизмов на питательной среде агара. Результаты взяты с учетом стандартного отклонения. 

Результаты исследований и их обсуждение. Используя коммерческие антибиотики бензилпе-

нициллин, цефтиофур, амоксициллин получены противоречивые результаты. Проведено испытание 

14 проб, экспериментальных образцов, содержащих различные соотношения концентраций основно-

го антибиотика и ИМБЛМ для испытания «in vitro» (таблица 1). 

 

Таблица 1 – Состав исследуемых препаратов и данные подавления роста микроорганизмов 

 

№ препа-

рата 

Состав, концентрация, мг/мл Диаметр  зон задержки ро-

ста, мм 

1 Бензилпенициллин (БП) (кристалл.) 20 мг/мл этилен-

диамин-тетрауксусная кислота (ЭДТА) (кристалл.) + 30 

мг/мл в физиологическом растворе 1мл 

7 

2 БП 20 мг/мл в физ. р-ре 1мл 6 

3 Цефтиофур (ЦФ) 10 мг/мл + ЭДТА 10 мг/мл в физ. р-ре 

1мл 

7 

4 ЦФ 10 мг/мл в физ. р-ре 1мл 6 

5 Амоксициллин (АЦ) 10 мг/мл + ЭДТА 10 мг/мл в физ. 

р-ре 1мл 

10 

6 АЦ 10 мг/мл в физ. р-ре 1мл 10 

7 БП 20 мг/мл + тартрат натрия калия (ТНК) 30 мг  11 

8 ЦФ 10 мг/мл + 10 мг ТНК в физ. р-ре 1мл 9 

9 АЦ 10 мг/мл + 15 мг/мл ТНК в физ. р-ре 1мл 6 

10 Аналог 10 мг/мл амоксициллина - клавуленовая кисло-

та (амоксиклав) в физ. р-ре 1мл 

6 

11 БП 2 мг/мл + золедроновая кислота (ЗК), 1 мг в физ. р-

ре 1мл 

- 

12 БП 2 мг/мл в физ. р-ре 1мл - 

13 ЦФ 10 мг/мл + ЗК 1 мг/мл  в физ. р-ре 1мл - 

14 АЦ 10 мг/мл + ЗК 1 мг/мл в физ. р-ре 1мл - 

 

Анализ полученных результатов «in vitro» позволил оценить вклад исследуемых ингибиторов 

в процесс уменьшения резистентности и усиления активности антибиотиков. Тест культура Candida 

tropicalis наиболее чувствительна к образцам № 2,7 зона задержки- 11 мм, а также № 5, 6, 8, зона за-

держки составила 9-10 мм. Тест культура Aspergillus fumigatus показала отсутствие чувствительности 

к данным препаратам и зон задержки роста не обнаружено. Учитывая тот факт, что металло-бета-

лактамазы, в основном, являются бактериальными ферментами и не продуцируются дрожжеподоб-
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ными грибами и микромицетами, полученные результаты позволяют предположить, что роль ком-

плексообразователя заключена не в ингибировании расщепления бета-лактамного цикла, а в ином 

механизме, включающем блокирование действия группировок с активными биологическими (по-

верхностно расположенными) металлами или их переноса в растворе, что может потребовать даль-

нейшего изучения. 

 

Рисунок 1 – Результаты испытания проб Candida tropicalis, Aspergillus fumigatus с целью 

определения чувствительности микроорганизмов диско-диффузным методом на агаре. Фото чашек 

Петри с зонами активного ингибирования (3А, 4А, 5А) в сравнение с контролем (3Б, 4Б, 5Б) 

 

 
 

Заключение. Активными по отношению к Candida tropicalis оказались все приготовленные 

препараты на основе бензилпенициллина, амоксициллина и цефтиофура. При этом добавление ком-

плексообразующего агента (ЭДТА) усиливает антибиотические свойства в полтора раза (растворы 

1,3), кроме смеси с амоксициллином (раствор 5), эффективность действия которого при этом не сни-

жается. Аналогично не влияет на активность действие тартрата натрия калия (раствор 7, 9). Действие 

тартрата (раствор 8) на цефтиофур, однако, снижает эффективность антибиотика. Эффективность 

амоксиклава оказалась соразмерна действию амоксициклину (растворы 8-10), т.е. добавка клавулено-

вой кислоты не оказала влияния на рост Candida tropicalis. Таким образом можно сделать вывод, что 

комплексообразователи с большой молекулярной массой способны оказывать ингибирующие свой-

ства на рост Candida tropicalis. 
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Аннотация. В данной работе была изучена профилактическая эффективность новой фарма-

цевтической композиции под названием «К-55», разработанной под руководством профессора И.В. 

Галкиной, для защиты индеек от эймериоза. Основными компонентами состава являются 5,7-

динитро-4,6-бис (3-нитрофениламино) бензофуроксан, н-гексадецилтрифенил фосфоний бромид, ак-

тивированный уголь, полиэтиленгликоль 1500 и глюкоза. Лекарственное средство применяли у ин-

дюшат в первые сутки жизни, вводя его либо подкожно, либо через корм в дозировке 30 мг на кило-

грамм массы тела. Результаты показали, что у птиц, получавших «К-55», не выявлялись ооцисты эй-

мерий, в то время как в контрольной группе они присутствовали [8]. В течение 98 дней выращивания 

выживаемость птиц при подкожном введении соединения достигала 100%, а при кормовом способе – 

83,4%, что значительно превышало показатели контрольной группы (71,4%). Кроме того, обработан-

ные индюшата демонстрировали более быстрый набор массы: разница в весе с контрольными птица-

ми составила 253 грамма при подкожном введении и 73 грамма при алиментарном. Также у обрабо-

танных особей отмечалось увеличение выхода мяса – на 5,9% при подкожном способе и на 2,1% при 

кормовом, по сравнению с контрольной группой. Таким образом, «К-55» проявил высокую эффек-

тивность в профилактике эймериоза и положительно влиял на продуктивные показатели индеек. 

Ключевые слова: соединения, профилактика, «К-55», индюшата, эймерий, ооцисты, доза, 

эффективность 

 

Для цитирования: Гиззатуллин Р. Р., Гиззатуллина Р. Р., Муллакаев О. Т., Садыков Н. Ф., 

Низамова Г. М., Закиров Т. М., Тимербаева Р. Р. Профилактическая эффективность лекарственного 

средства «К-55» при эймериозе индеек // Ветеринарный врач. 2026. № 2. С. 10 – 15. 

DOI:10.33632/1998-698X_2026_2_10 

 

THE PREVENTIVE EFFECTIVENESS OF THE MEDICINE "K-55" AGAINST EIDEMIA 

IN POULTRY 

Ramis R. Gizzatullin, Candidate of Veterinary Sciences, gizzatullin.1987@bk.ru 

Ramiya R. Gizzatullina, Candidate of Veterinary Sciences, gizzatullina.miya@bk.ru 

Orazali T. Mullakaev, Doctor of Veterinary Sciences, omullakayev@mail.ru 

Niyaz F. Sadykov, Candidate of Biological Sciences, niyz-sadikov@mail.ru 

Gulnar M. Nizamova, Candidate of Biological Sciences, nizamovagulnar@mail.ru 

Tagir M. Zakirov, Candidate of Biological Sciences, tagir0410907@mail.ru 

Razaliya R. Timerbaeva, Candidate of Veterinary Sciences, 89033401420@mail.ru 

 

mailto:gizzatullin.1987@bk.ru
mailto:gizzatullina.miya@bk.ru
mailto:omullakayev@mail.ru
mailto:niyz-sadikov@mail.ru
mailto:nizamovagulnar@mail.ru
mailto:tagir0410907@mail.ru
mailto:gizzatullin.1987@bk.ru
mailto:gizzatullina.miya@bk.ru
mailto:omullakayev@mail.ru
mailto:niyz-sadikov@mail.ru
mailto:nizamovagulnar@mail.ru
mailto:tagir0410907@mail.ru
mailto:89033401420@mail.ru


11 

Kazan State Agrarian University Institute of Kazan Academy of Veterinary Medicine named after N.E. 

Bauman 

 

Corresponding author: Gizzattullin Ramis Razyapovich 

Abstract. In this work, the preventive effectiveness of a new pharmaceutical composition called "K-

55", developed under the supervision of Professor I.V. Galkina, was studied to protect turkeys from eimeri-

osis. The main components of the composition are 5,7-dinitro-4,6-bis (3-nitrophenylamino) benzofuroxane, 

n-hexadecyltriphenylphosphonium bromide, activated carbon, polyethylene glycol 1500, and glucose. The 

drug was administered to turkey chicks on the first day of life, either subcutaneously or through the feed, at a 

dosage of 30 mg per kilogram of body weight  [8]. The results showed that the birds treated with K-55 did 

not have any oocysts of Eimeria, while the control group did. During the 98 days of rearing, the survival rate 

of birds injected subcutaneously reached 100%, while the survival rate of birds fed the compound was 

83.4%, which was significantly higher than the control group (71.4%). In addition, the treated turkeys 

showed faster weight gain: the difference in weight between the treated and control birds was 253 grams for 

subcutaneous administration and 73 grams for oral administration. The treated birds also had a higher meat 

yield, with a 5.9% increase for subcutaneous administration and a 2.1% increase for oral administration, 

compared to the control group. Therefore, K-55 was highly effective in preventing coccidiosis and had a pos-

itive impact on the productive performance of turkeys. 

Keywords: compounds, prevention, K-55, turkeys, eimeria, oocysts, dose, effectiveness 

 

Введение. В современных условиях промышленного птицеводства полностью исключить 

риск возникновения паразитарных заболеваний невозможно, поскольку технология предполагает 

напольное содержание маточного поголовья. Сегодняшние меры борьбы с паразитами базируются на 

комплексном подходе, объединяющем как лечебные, так и профилактические процедуры. В птице-

водческих предприятиях профилактическая и лечебная дегельминтизация играет ключевую роль в 

системе оздоровления птиц. Тем не менее, высокая плотность посадки и особая восприимчивость мо-

лодняка к паразитам, а также развитие устойчивости возбудителей к применяемым препаратам зна-

чительно снижают эффективность существующих методов борьбы. Для успешного контроля парази-

тарных инвазий на птицефабриках используются противопаразитарные средства с разным химиче-

ским составом и механизмом действия [4, 6]. При этом продолжаются исследования и разработки но-

вых, более эффективных лекарственных препаратов, способных повысить результативность противо-

паразитарных мероприятий [1, 2, 9, 10]. 

Важным направлением в совершенствовании противопаразитарной терапии является внедре-

ние интегрированных систем мониторинга и диагностики, позволяющих своевременно выявлять оча-

ги инвазий и оценивать эффективность применяемых препаратов. Использование современных моле-

кулярно-биологических методов диагностики способствует более точному определению видов пара-

зитов и их чувствительности к лекарственным средствам, что позволяет корректировать лечебные и 

профилактические мероприятия с учетом эпизоотической ситуации на конкретном предприятии [ 3, 

5, 7]. Кроме того, особое внимание уделяется вопросам рационального применения противопарази-

тарных препаратов с целью предотвращения формирования резистентных штаммов паразитов, что 

требует разработки регламентов и рекомендаций по дозировкам, схемам и периодичности обработки 

птицы. 

Целью нашей работы является изучение профилактической эффективности новой фармацев-

тической композиции «К-55», при подкожном и пероральном введении при эймериозе индюшат. 

Материалы и методы. В исследовании приняли участие 40 дневные индюшата со средним 

весом 66,2±0,51 г. После первоначального взвешивания птиц разделили на три группы. Первой груп-

пе подкожно вводили стерильный водный раствор соединения «К-55» в дозировке 30 мг на кило-

грамм массы тела, объем инъекции составлял 0,5 мл. Второй группе соединение давали перорально в 

той же дозе. Третья группа служила контрольной и не получала лекарственное средство. Все индю-

шата содержались в условиях вивария кафедры эпизоотологии, паразитологии и патологической ана-

томии Казанского государственного аграрного университета и кормились промышленным комби-

кормом. На шестой день после введения лекарственного средства птиц инфицировали смешанной 

культурой спорулированных ооцист эймерий в количестве 3000 ооцист на килограмм массы тела. 

Пробы помета собирали для анализа до заражения, а также на 3-й, 7-й и 14-й день после инфицирова-

ния. Для выявления ооцист использовали метод Фюллеборна. Взвешивания птиц проводились на 4-й, 

7-й, 9-й, 11-й, 30-й, 60-й и 98-й день. По окончании эксперимента, на 98-й день, индюшат забивали и 

определяли выход мяса. 
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Результаты исследований и их обсуждение. Данные по изучению профилактической эффек-

тивности лекарственного средства «К-55» представлены в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Результаты изучения профилактической эффективности лекарственного средства 

«К-55» 

 

 

№ 

п/п 

 

Группа 

птиц 

Сроки исследования после заражения и показатели 

3 7 14 

ИИ ЭИ ЭЭ ИИ ЭИ ЭЭ ИИ ЭИ ЭЭ 

1 Первая  

опытная 

0,5±1,4 50,0 50,0 0 0 100 0 0 100 

2 Вторая  

опытная 

0,5±1,4 50,0 50,0 0 0 100 0 0 100 

3 Контрольная 34,0±2,4 100 - 49,5±1,87 100 - 60,0±4,3 100 - 

 

Анализ данных показывает, что через три дня после применения соединения у индюшат пер-

вой группы количество ооцист было минимальным - в среднем 0,5±1,4. У пятерых птиц обнаружили 

по одной ооцисте, при этом показатели интенсивности и экстенсивности инвазии составили по 50%. 

Уже на седьмой и пятнадцатый день, а также в последующие периоды, ооцисты в образцах не выяв-

лялись, а экстенсивность инвазии у индюшат контрольной группы достигла 100%. 

В то же время у контрольной группы птиц интенсивность заражения по помету на третий день 

составляла 34,0±2,4 ооцист, на седьмой - 49,5±1,8, а на четырнадцатый - 60,0±4,3 соответственно. 

Экстенсивность инвазии оставалась на уровне 100% во все эти сроки. Кроме того, у индюшат из кон-

трольной группы наблюдались ухудшение общего состояния, потеря аппетита и диарея. 

После применения лекарственного средства были проведены взвешивания индюшат, резуль-

таты которых показали, что средний вес птиц в первой опытной группе составил 66,4±0,75 г, во вто-

рой – 65,8±0,61 г, а в контрольной группе – 66,4±0,47 г. Результаты взвешивания индюшат в разные 

сроки после введения соединения представлены в таблице 2. Из таблицы видно, что  на четвёртый 

день после обработки средний вес индюшат в  обработки средний вес индюшат в первой группе до-

стиг 92,8±0,41 г, во второй – 92,5±0,53 г, тогда как в контрольной группе он был ниже и составил 

88,3±0,63 г. Суточный прирост массы тела у птиц первой группы составил 8,8 г, у второй – 8,9 г, в то 

время как в контрольной группе он был меньше – 7,3 г. 

На седьмой день вес индюшат первой группы достиг 131±0,7 г, на девятый – 153±0,5 г, на 

одиннадцатый – 211,4±1,03 г, а к тридцатому дню – 1031±2,8 г. Эти показатели оказались выше, чем 

у контрольных птиц, соответственно на 6, 4, 6,4 и 6 граммов. Во второй опытной группе разница 

массы тела индюшат с животными контрольной группы была менее выраженной: на седьмой день вес 

индюшат второй группы превышал аналогичный показатель птиц контрольной группы на 5 г, на де-

вятый – на 3 г. Однако к одиннадцатому и тридцатому дню показатели массы тела индюшат второй 

группы сравнялись с контрольными значениями.  

На 11-й день эксперимента среднесуточный прирост массы тела индюшат первой опытной 

группе составил 14,5 г, во второй – 13,6 г, а в контрольной – 13,9 г. Однако к 30-му дню различия в 

суточном приросте между опытными и контрольными группами уже не наблюдались. 

К 60-му дню средний вес индюшат в первой группе достиг 3125±20,8 г, во второй – 3026±19,1 

г, а в контрольной – 2960±18,4 г. На 100-й день показатели были соответственно 6516±60,3 г, 

6333±92,3 г и 6260±86,4 г. Разница в весе между опытными и контрольными птицами на 60-й день 

составила 165 г в первой группе и 66 г во второй, а на 100-й день – 256 г и 73 г соответственно. 

Среднесуточный прирост массы на 60-й день был равен 51,8 г в первой группе, 59,0 г во вто-

рой и 49,0 г в контрольной. К 98-му дню эти показатели увеличились до 66,5 г, 64,3 г и 63,9 г соот-

ветственно. Таким образом, прирост массы у индюшат первой группы превысил контрольный на 2,8 г 

на 60-й день и на 2,6 г на 98-й, а во второй группе – на 10 г и 0,4 г соответственно. 

На 98 день осле взвешивания птиц провели убой, после чего определили массу тушек и про-

цент выхода мяса. 

Результаты исследования, представленные в таблице 2, показывают, что средний живой вес 

индюшат перед убоем в группе с подкожным введением соединения «К-55» составил 6516 г, при 

этом вес тушки достиг 5128,1 г, а выход мяса - 78,7%. В группе, где препарат применяли алиментарно 
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(через корм), средний живой вес был 6333 г, вес тушки - 4743,4 г, а выход мяса - 74,9%. У контроль-

ных птиц, которые не получали соединение, средний живой вес перед убоем составил 6260 г, вес 

тушки - 4557,2 г, а выход мяса - 72,3%. 

Таким образом, применение лекарственного средства «К-55» способствовало увеличению вы-

хода мяса: при подкожном введении этот показатель был выше на 6,4% по сравнению с контролем, а 

при алиментарном введении на 3,6%. Это свидетельствует о положительном влиянии соединения на 

продуктивность индюшат. 

 

Таблица 2 – Результаты убоя индюшат на 98 день с профилактической целью после введения 

лекарственного средства «К-55» 

 

№ 

п/п 

Группы Живой вес перед 

убоем (грамм) 

Вес тушки 

(грамм) 

Выход мяса (%) 

1 Опыт – 1 (подкожно) 6516 5128,1 78,7 

2 Опыт – 2 (алиментарно) 6333 4743,4 74,9 

3 Контрольная 6260 4557,2 72,8 

 

Таблица 3 – Сохранность индюшат после введения соединения «К-55» 

 

 

№ 

п/п 

 

Группа индюшат 

 

Кол-во 

птиц 

 

Срок исследования (сутки) 

 

Сохран-

ность (%) 

2 4 6 10 

гол % гол % гол % гол % 

1 Первая опытная 

группа 

14 - - - - - - - - 100 

2 Вторая опытная 

группа 

12 - - 2 16,6 - - - - 83,4 

3 Контрольная 14 - - 2 14,3 2 14,3 - - 71,4 

 

Из представленных данных в таблице 3 видно, что в первой опытной группе сохранность птиц 

за весь период эксперимента составила 100%, то есть все индюшата успешно дожили до конца экспе-

римента. Во второй группе, где применялось алиментарное введение, из 12 индюшат двое погибли на 

4-й день опыта, что снизило сохранность до 83,4%. В контрольной группе, состоящей из 14 птиц, по 

две особи погибли на 4-й и 6-й сутки соответственно, в результате чего сохранность составила 71,4%. 

Эти результаты показывают, что условия в первой опытной группе были наиболее благоприятными 

для выживания индюшат. 

Заключение. Соединение «К-55», применяемое у индюшат в суточном возрасте, эффективно 

предотвращает развитие эймериоза при подкожном и алиментарном введении в дозировке 30 мг/кг. В 

то время как у птиц контрольной группы в ходе наблюдений выявлялись ооцисты эймерий, у обрабо-

танных индюшат их не обнаруживали. За период выращивания, который длился 98 суток, сохран-

ность птиц при подкожном введении препарата достигала 100%, при алиментарном способе – 83,4%, 

тогда как в контрольной группе этот показатель составил 71,4%. Кроме того, использование «К-55» 

способствовало более активному росту молодняка: разница в массе тела между обработанными и 

контрольными индюшатами составила 253 г при подкожном введении и 73 г при алиментарном. Так-

же отмечено увеличение выхода мяса у птиц, получавших лекарственное средство при подкожном 

введении. Разница увеличения выхода мяса с контрольной группой была выше на 5,9% – для 

индюшат первой группы, и на 2,1% – для птиц второй группы. 
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Аннотация. В ходе экспериментов было установлено, что использование производных фума-

ровой кислоты (фумарата калия в дозе 25 мг/кг массы тела и фумарата кальция в дозе 25 мг/кг массы 

тела) и комлексообразующего препарата – натрия сульфида в дозе 10 мг/кг массы тела благоприятно 

влияет при отравлении белых крыс солями тяжелых металлов. В группе, которая получала натрия 

сульфид вместе с фумаратом калия, (третья группа) показатели эритроцитов и гемоглобина росли на 

26 и 24 % соответственно. В четвертой группе, получавшей фумарат кальция и натрия сульфид, эти 

параметры увеличивались на 25 и 24 %, в группе животных, которым вводили фумаровую кислоту и 

комплексообразующий препарат (пятая группа) – на 24 и 25 %, соответственно, по отношению к ток-

сическому контролю. У животных, получавших препараты, прослеживалась тенденция к снижению 

содержания лейкоцитов до референсных значений. На ряду с этим в третьей группе наблюдалось 

уменьшение уровней АЛТ и АСТ на 25 % и 32 % соответственно, а щелочная фосфатаза, креатинин и 

мочевина снизились на 10 %, 17 % и 16 % по сравнению с группой животных, получавших только 

соли металлов. У животных четвертой группы, которые получали токсиканты фумарат кальция и 

натрия сульфид, также прослеживалась тенденция к снижению указанных биохимических показате-

лей., которые были ниже на 32; 40; 10; 18 и 18 % по отношению к токсическому контролю. Таким 

образом, использование в рационе производных фумаровой кислоты и комлексообразующего препа-

рата – натрия сульфида при экспериментальном металлотоксикозе способствовало снижению токси-

ческой нагрузки, нормализовало морфологические и биохимические показатели крови белых крыс. 

Ключевые слова: тяжелые металлы, аспартат - и аланинаминотрасферазы, щелочная фосфа-

таза, билирубин 
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Abstract. During the experiments, it was found that the use of fumaric acid derivatives (potassium 

fumarate at a dose of 25 mg/kg of body weight and calcium fumarate at a dose of 25 mg/kg of body weight) 

and a complex-forming drug, sodium sulfide at a dose of 10 mg/kg of body weight, has a beneficial effect on 

the poisoning of white rats with heavy metal salts. In the group that received sodium sulfide along with po-

tassium fumarate, (the third group), red blood cell and hemoglobin counts increased by 26 and 24%, respec-

tively. In the fourth group treated with calcium fumarate and sodium sulfide, these parameters increased by 

25 and 24%, in the group of animals treated with fumaric acid and a complexing agent (the fifth group) – by 

24 and 25%, respectively, relative to toxic control. In the animals that received the drugs, there was a ten-

dency for the white blood cell count to decrease to reference values. In addition, ALT and AST levels de-

creased by 25% and 32%, respectively, in the third group, while alkaline phosphatase, creatinine, and urea 

decreased by 10%, 17%, and 16%, respectively, compared to the group of animals that received only metal 

salts. In the fourth group of animals, which received the toxicants calcium fumarate and sodium sulfide, there 

was also a tendency for the indicated biochemical parameters to decrease, which were lower by 32; 40; 10; 

18, and 18% in relation to the toxic control. Thus, the use of fumaric acid derivatives and the complex-

forming drug sodium sulfide in the diet of experimental metallotoxicosis rats contributed to a decrease in the 

toxic load and normalization of the morphological and biochemical parameters of the blood of white rats. 

Keywords: heavy metals, aspartate and alanine aminotransferases, alkaline phosphatase, bilirubin 

 

Введение. Природные ресурсы, которые используются в глобальной системе производства не 

редко аккумулируются в виде отходов в окружающей среде и способны наносить вред сельскому хо-

зяйству и здоровью человека [5]. Среди наиболее распространённых загрязнителей среды встречают-

ся элементы с выраженной экологической токсичностью, в частности тяжёлые металлы (свинец, кад-

мий, ртуть) [2, 6]. Поступление в организм, в течении продолжительного времени, тяжелых металлов 

вызывает у животных хроническое отравление и основными его признаками являются угнетение и 

снижение продуктивности [3]. 

В современных реалиях, когда уровень загрязнения окружающей среды постоянно повышает-

ся, работникам аграрного сектора остается лишь адаптироваться и научиться эффективным приёмам 

нейтрализации вредного действия и выведения из организма экотоксикантов [1]. Разработка эффек-

тивных и безопасных лекарственных средств, которые обладают детоксикационными, антиоксидант-

ными, иммуностимулирующими свойствами является приоритетным направлением в животновод-

стве, также они способны снизить уровень токсикантов в организме животных [10]. Было доказано, 

что янтарная и фумаровая кислоты, сукцинаты и фумараты в качестве адаптогенов при металотокси-

козах стимулируют клеточное дыхание и производство новых клеток, снижают стрессовые реакции, а 

также восстанавливают энергообмен [4, 11, 12]. 

Материалы и методы. Эксперимент длительностью 30 суток выполняли на 30 белых крысах 

(масса 180–190 г), разделённых на пять групп по 6 особей. Группа 1 служила биологическим контро-

лем. Группа 2 (токсический контроль) получала с кормом кадмий (0,15 мг/кг) и свинец (25 мг/кг). 

Группа 3 дополнительно к металлам получала в воде фумарат калия (25 мг/кг) и сульфид натрия (10 

мг/кг) [6]. Группа 4 на фоне токсинов получала фумарат кальция (25 мг/кг) и сульфид натрия (10 

мг/кг). Группе 5 вместе с солями металлов задавали фумаровую кислоту (25 мг/кг) и сульфид натрия 

(10 мг/кг) [7]. Доступ животных к питьевой воде и кормам не был ограничен. 

Для оценки гематологических параметров применяли анализатор Mythic 18 Vet (Orphee 

Geneva, Швейцария). Биохимический анализ сыворотки крови проводили на автоматическом анали-

заторе АРД-200 (ООО «ВИТАКО», Россия) с использованием коммерческих наборов реагентов 

Chronolab Systems S.L. (Испания). [9, 11]. 

Результаты исследований и их обсуждение. Эксперимент показал, что крысы, подвергшие-

ся воздействию кадмия и свинца, демонстрировали подавленное состояние и снижение аппетита. 

Другие группы животных не показали видимых поведенческих изменений. К концу исследования 

масса тела у подопытных, получавших токсиканты, снизилась на 20% по сравнению с биологическим 

контролем (таблица 1). В то же время, у животных в третьей, четвертой и пятой группах, получавших 
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препараты, масса тела [6] к 30-м суткам была в среднем на 19% выше, чем у группы токсического 

контроля. 

 

Таблица 1 – Влияние препаратов на динамику живой массы крыс на фоне воздействия кадмия 

и свинца, (n=6), (M±m) 

 

Название группы Срок исследования, сут 

начало опыта, г конец опыта (30 сут), г 

Биологический контроль 184,60±0,25 192,60±0,21 

Кадий+свинец 187,15±0,21 155,25±0,18 

Кадмий+свинец+ фумарат калия 183, 10±0,17 185,61±0,11 

Кадмий+свинец+ натрия сульфид+ 

+фумарат кальция 

182,12±0,18 185,21±0,31 

Кадмий+свинец+ натрия сульфид+ 

+фумаровая кислота 

187,10±0,21 186,10±0,25 

 

Гематологические показатели представлены в таблице 2. В группе крыс, получавших только 

токсиканты, наблюдалось снижение уровня эритроцитов на 23% и гемоглобина на 26% по сравнению 

с биологическим контролем. В то же время, количество лейкоцитов увеличилось на 23% относитель-

но группы, получавшей обычный рацион. 

Совместное введение препаратов с солями кадмия и свинца продемонстрировало тенденцию к 

восстановлению содержания эритроцитов и гемоглобина в крови подопытных животных, в отличие 

от группы токсического контроля. Третья группа (натрия сульфид и фумарат калия) показала увели-

чение на 26% и 24% соответственно. Четвертая группа (фумарат кальция и натрия сульфид) [6] – на 

25% и 24%. Пятая группа (фумаровая кислота и комплексообразующий препарат) – на 24% и 25% 

соответственно. У животных, получавших препараты, прослеживалась тенденция к снижению содер-

жания лейкоцитов до референсных значений. 

 

Таблица 2 – Морфологические показатели крови белых крыс на фоне воздействия токсичных 

элементов и фармакокоррекции антитоксическими веществами, (n=6), (M±m) 

 

 

Показатель 

Группа животных 

Биологи-

ческий кон-

троль 

Cd+Pb Cd+Pb + натрия 

сульфид+ 

+фумарат калия 

Cd+Pb+ 

+натрия суль-

фид+ 

+фумарат каль-

ция 

Cd+Pb + 

+натрия суль-

фид+ 

+фумаровая 

кислота 

Фон 

Эритроциты, 1012/л 7,59±0,15 7,16±0,26 7,25±0,21 7,10±0,26 7,55±0,34 

Гемоглобин, г/л 126,11±2,50 125,21±3,50 121,08±2,11 124,35±4,10 126,22±2,20 

Лейкоциты, 109/л 9,30±0,24 9,30±0,41 9,70±0,26 9,50±0,10 9,50±0,24 

30 сут 

Эритроциты, 1012/л 7,26±0,18 5,45±0,20 6,90±0,22* 6,85±0,21* 6,78±0,31* 

Гемоглобин, г/л 128,26±2,10 94,00±2,81 117,30±2,20* 117,00±1,21* 118,00±1,71* 

Лейкоциты, 109/л 9,80±0,35 12,10±0,62 10,10±0,24* 9,90±0,42* 9,91±0,51* 

*p ≤ 0,05 в сравнении с контрольной группой. 

 

Воздействие кадмия и свинца на крыс привело к повышению уровней АЛТ и АСТ на 46% и 

48% соответственно, а также щелочной фосфатазы (ЩФ) на 17% по сравнению с биологическим кон-

тролем к 30-м суткам (таблица 3). Кроме того, к концу исследования наблюдалось увеличение содер-

жания креатинина на 21% и мочевины на 17%. [6].  

Применение препаратов у крыс, подвергшихся интоксикации тяжелыми металлами (кадмием 

и свинцом), способствовало нормализации уровней печеночных ферментов, конечного продукта ме-
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таболизма белка и креатин-фосфатной реакции по сравнению с группой токсического контроля. Это 

свидетельствует о положительном действии препаратов в условиях интоксикации. 

Анализ данных таблицы 3 демонстрирует, что в третьей группе животных, помимо солей ме-

таллов, получавших препараты, наблюдалось существенное снижение концентрации печеночных 

ферментов: АЛТ на 25% и АСТ на 32%. Уровни щелочной фосфатазы, креатинина и мочевины сни-

зились на 10%, 17% и 16% соответственно, по сравнению с группой, получавшей только соли метал-

лов. Аналогичная тенденция к снижению всех указанных биохимических показателей [6] была отме-

чена и в четвертой группе (фумарат кальция + натрия сульфид), где значения были ниже показателей 

токсического контроля на 32% (АЛТ), 40% (АСТ), 10% (ЩФ), 18% (креатинин) и 18% (мочевина). 

Таблица 3 – Биохимические показатели сыворотки крови белых крыс на фоне воздействия 

токсичных элементов и фармакокоррекции антитоксическими веществами, (n=6), (M±m) 

 

 

Показатель 

Группа животных 

Биологи-

ческий кон-

троль 

Cd+Pb Cd+Pb + натрия 

сульфид+ 

+фумарат калия 

Cd+Pb+ 

натрия сульфид+ 

фумарат  

кальция 

Cd+Pb + натрия 

сульфид+ 

+фумаровая 

кислота 

Фон 

АЛТ, Ед/л 29,11±1,50 30,11±1,71 30,11±1,14 29,30±0,95 30,12±1,15 

АСТ, Ед/л 34,18±1,11 38,01±0,50 37,70±0,98 37,50±1,08 38,01±2,80 

ЩФ, Ед/л 279,21±16,31 278,12±11,9 279,15±11,05 280,46±11,23 276,41±11,80 

Креатинин, 

мкмоль/л 

75,06±1,96 76,10±1,92 74,17±2,5 75,01±1,5 76,21±12,8 

Мочевина, 

ммоль/л 

6,17±0,25 6,13±0,35 6,12±0,16 6,14±0,59 6,11±0,31 

Общий белок, 

г/л 

70,18±1,90 71,81±1,90 72,61±1,80 71,90±1,90 71,16±2,34 

30 сут 

АЛТ, Ед/л 29,65±1,54 55,03±1,50 41,11±1,99* 37,10±0,51* 38,91±1,90* 

АСТ, Ед/л 35,11±1,21 67,50±2,19 45,12±2,30* 40,75±1,90* 40,50±3,30* 

ЩФ, Ед/л 281,52±11,10 340,17±10,15 304,14±15,4* 304,21±9,41* 305,11±10,10* 

Креатинин, 

мкмоль/л 

75,21±2,10 95,24±2,15 79,5±2,40* 78,40±0,90* 79,11±3,50* 

Мочевина, 

ммоль/л 

6,45±0,22 7,80±0,56 6,51±0,21 6,40±0,30 6,60±0,41* 

Общий белок, 

г/л 

71,80±3,34 70,01±2,55 69,91±3,31 70,50±3,21 70,10±2,50 

*p ≤ 0,05 в сравнении с контрольной группой. 

 

В пятой группе белых крыс, которым вводили совместно натрия сульфид и фумаровую кисло-

ту, снижение концентрации данных показателей составило 29; 40; 10; 17 и 15 % в сравнении с показа-

телями животных, получавших только соли кадмия и свинца. Содержание общего белка в сыворотке 

крови не претерпевало видимых изменений.  

Заключение. Исследование подтвердило положительное влияние производных фумаровой 

кислоты (фумарата калия и фумарата кальция, 25 мг/кг) и натрия сульфида (10 мг/кг) при интоксика-

ции солями кадмия и свинца у белых крыс. Совместное использование этих препаратов в условиях 

металлотоксикоза снижало общую токсическую нагрузку, а также способствовало нормализации 

морфологического и биохимического состава крови животных. 
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Аннотация. Воздействие микотоксинов вызывает поражения желудочно-кишечного тракта и 

изменения кишечного биоценоза. Целью нашей работы было изучение влияния антитоксической сы-

воротки на кишечный биоценоз белых крыс при воздействии фузариотоксинов. Опыты проведены на 

36 белых крысах, разделённых на 6 групп по принципу аналогов. Первая группа служила биологиче-

ским контролем, животные получали комбикорм, не содержащий микотоксины. Вторая группа (ток-

сический контроль), получали комбикорм с добавлением Т-2 токсина – 0,2 мг/кг, дезоксиниваленола 

– 2 мг/кг, зеараленона - 2 мг/кг, фумонизина В1 – 10 мг/кг. Белым крысам третьей группы, на фоне 

введения микотоксинов Fusarium, на 1, 7 и 14-е сутки внутримышечно вводили лечебную сыворотку 

в дозе 0,3 см³ на килограмм массы тела. Четвертая группа животных получала сыворотку по такой же 

схеме, без введения токсинов. Продолжительность эксперимента составила 30 суток. В конце экспе-

римента крыс забивали декапитацией, отбирали содержимое толстого отдела кишечника для микро-

биологического анализа. Микотоксикоз характеризовался нарушением качественного и количествен-

ного состава кишечного микробиоценоза. Количество лактобактерий, бифидобактерий, эшерихий с 

нормальной ферментативной активностью было ниже, чем у биологического контроля на 36,3 % 

(p<0,001), 37,0 % (p<0,001) и 52,5 % (p<0,001). В образцах были выявлены дрожжевые грибы, E. coli с 

гемолитической активностью и стафилококки. Внутримышечное введение антитоксической сыворот-

ки на фоне токсичного корма положительно влияло на кишечный биоценоз. Использование антиток-

сической сыворотки с основным рационом не сопровождалось качественными и количественными 

изменениями микрофлоры кишечника. 

Ключевые слова: микотоксины, Fusarium, кишечник, биопрепараты, микрофлора белые 

крысы  
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Abstract. Mycotoxin exposure causes gastrointestinal damage and alters the intestinal biocenosis. 

The aim of our study was to investigate the effect of antitoxic serum on the intestinal biocenosis of white rats 

exposed to fusariotoxins. Experiments were conducted on 36 white rats, divided into six groups based on the 

analog principle. The first group served as a biological control; the animals received feed that did not contain 

mycotoxins. The second group (toxic control) received compound feed supplemented with T-2 toxin (0.2 

mg/kg), deoxynivalenol (2 mg/kg), zearalenone (2 mg/kg), and fumonisin B1 (10 mg/kg). White rats in the 

third group, while receiving Fusarium mycotoxins, were given therapeutic serum intramuscularly at a dose of 

0.3 cm³ per kilogram of body weight on days 1, 7, and 14. The fourth group of animals received serum ac-

cording to the same protocol, without the introduction of toxins. The experiment lasted 30 days. At the end 

of the experiment, the rats were killed by decapitation, and the contents of the large intestine were collected 

for microbiological analysis. Mycotoxicosis was characterized by a violation of the qualitative and quantita-

tive composition of the intestinal microbiocenosis. The number of lactobacilli, bifidobacteria, and Escherich-

ia coli with normal enzymatic activity was lower than that of the biological control by 36.26% (p<0.001), 

37.06% (p<0.001), and 52.5% (p<0.001). Yeast fungi, hemolytic E. coli, and staphylococci were detected in 

the samples. Intramuscular administration of antitoxic serum against the background of toxic feed had a posi-

tive effect on the intestinal biocenosis. The use of antitoxic serum with the main diet was not accompanied 

by qualitative and quantitative changes in the intestinal microflora. 

Keywords: mycotoxins, Fusarium, intestines, biological products, microflora of white rats 

 

Введение. Микотоксины — токсичные вторичные метаболиты, вырабатываемые плесневыми 

грибами, как в поле, так и во время хранения сельскохозяйственной продукции. Они представляют 

серьёзную угрозу для кормов, продуктов питания и здоровья людей и животных по всему миру [1]. 

Среди наиболее опасных микотоксинов — трихотецены, зеараленон и фумонизины, которые выраба-

тывают грибы рода Fusarium [2]. 

Среди трихотеценов токсин Т-2 (тип А) обладает широким спектром биологической активно-

сти. Он может проникать в организм разными путями и вызывать разнообразные токсические эффек-

ты в различных тканях и органах. Хроническое отравление Т-2 токсином может привести к систем-

ным нарушениям, в том числе к повреждению слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта, 

угнетению кроветворения и иммунной дисфункции [3-5]. 

Дезоксиниваленол (трихотеценовый токсин типа В) — один из наиболее часто встречающих-

ся микотоксинов в зерновых культурах по всему миру. После попадания в организм дезоксинивале-

нол быстро всасывается в общий кровоток, где оказывает отрицательное воздействие на ткани ки-

шечника и физиологию в целом. К негативным последствиям воздействия дезоксиниваленола отно-

сятся снижение живой массы, повышение смертности, увеличение проницаемости кишечника для 

микроорганизмов и эндотоксинов, уменьшение высоты ворсинок и усиление окислительного стресса. 

Степень выраженности негативных последствий зависит от количества попавшего в организм токси-

на и продолжительности его воздействия [6]. 

На сегодняшний день известно 28 аналогов фумонизина. Среди них фумонизин B1 выделяет-

ся как наиболее значимый из-за своей распространённости и высокой токсичности среди всех изоме-

ров. Этот токсин вызывает серьёзные проблемы у животных: у лошадей — лейкоэнцефаломаляцию, у 

свиней — отёк лёгких и гидроторакс, а у крыс и кроликов — нефро- и гепатотоксичность.  

Зеараленон, нестероидный микотоксин, содержится в основном в зерновых культурах, в част-

ности в ячмене, кукурузе, овсе, рисе, пшенице и сорго, а также в продуктах, связанных с ними. Отно-

сится к канцерогенам 3-й группы [7-8]. 

Кишечник не только переваривает и всасывает питательные вещества, но и служит первым 

защитным барьером организма, предотвращая попадание ксенобиотиков и патогенных микроорга-

низмов. В последние годы учёные всё больше изучают роль кишечной микрофлоры в различных за-

болеваниях. Поддержание здоровой работы кишечника важно для общего здоровья и продуктивности 

животных [9]. Изменения в кишечной флоре после отравлений привлекли особое внимание исследо-

mailto:m.eroxondina@gmail.ru
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вателей. Было установлено, что микотоксины нарушают состав микробиоты, сокращая разнообразие 

микроорганизмов [10].  

Цель исследований – оценка влияние антитоксической сыворотки на микрофлору кишечника 

белых крыс при воздействии токсинов Fusarium. 

Материалы и методы. Работа выполнена на базе ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ». Объектами ис-

следования являлись самцы и самки белых крыс, антитоксическая сыворотка для лечения и профи-

лактики микотоксикозов животных и птиц, фузариотоксины. В каждой группе было по 6 животных 

обоего пола. Кормили животных полноценным комбикормом для мелких лабораторных грызунов. 

Первая группа служила биологическим контролем, животные получали комбикорм, не содер-

жащий микотоксины. Вторая группа (токсический контроль), получали комбикорм с добавлением Т-2 

токсина – 0,2 мг/кг, дезоксиниваленола – 2 мг/кг, зеараленона - 2 мг/кг, фумонизина В1 – 10 мг/кг. 

Белым крысам третьей группы, на фоне введения микотоксинов Fusarium, на 1, 7 и 14-е сутки внут-

римышечно вводили лечебную сыворотку в дозе 0,3 см³ на килограмм массы тела. Четвертая группа 

животных получала сыворотку по такой же схеме, без введения токсинов. Продолжительность экспе-

римента составила 30 суток. 

В конце эксперимента крыс забивали декапитацией, отбирали содержимое толстого отдела 

кишечника для микробиологического анализа. В ходе исследований определяли количественное со-

отношение микроорганизмов нормальной микрофлоры, условно-патогенных и патогенных бактерий, 

дрожжеподобных грибов (КОЕ/г - колониеобразующих единицах на грамм). Статистическую обра-

ботку данных проводили на персональном компьютере в программах Statistica 6.0 и MS Excel.  

Результаты исследований и их обсуждение. Результаты количественного исследования 

представителей нормальной микрофлоры кишечника белых крыс при фузариотоксикозе на фоне 

применения антитоксической сыворотки представлены в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Содержание нормальной микрофлоры в толстом отделе кишечника белых крыс 

при фузариотоксикозе на фоне применения антитоксической сыворотки 

 

№ груп-

пы 

Показатель, lg КОЕ/г 

Лактобактерии Бифидобактерии 
Эшерихии с нормальной фермен-

тативной активностью 

1 5,13±0,08 7,34±0,04 6,13±0,05 

2 3,27±0,13*** 4,62±0,08*** 2,91±0,02*** 

3 4,41±0,12 6,02±0,08* 4,76±0,02** 

4  5,82±0,02 7,87±0,07 6,42±0,04 

*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001 в сравнении с биологическим контролем 

 

Микотоксикоз характеризовался нарушением качественного и количественного состава ки-

шечного микробиоценоза. Количество лактобактерий, бифидобактерий, эшерихий с нормальной 

ферментативной активностью было ниже, чем у биологического контроля на 36,26 % (p<0,001), 37,06 

% (p<0,001) и 52,5 % (p<0,001).  

 

Таблица 2 – Содержание условно-патогенной микрофлоры в толстом отделе кишечника бе-

лых крыс при фузариотоксикозе на фоне применения антитоксической сыворотки  

 

№ 

группы 

Показатель, lg КОЕ/г 

Дрожжевые 

грибы 
Сальмонеллы Протеи 

Гемолитические 

эшерихии 
Стафилококки 

1 не обн. не обн. не обн. не обн. не обн. 

2 4,83±0,04 не обн. не обн. 4,73±0,05 5,46±0,02 

3 един. не обн. не обн. един. не обн. 

4 не обн. не обн. не обн. не обн. не обн. 

 

При введении с токсичным кормом антитоксической сыворотки количество лактобактерий, 

бифидобактерий, эшерихий с нормальной ферментативной активностью было ниже, чем у биологи-
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ческого контроля на 14,04 %, 17,98 % (p<0,05) и 22,3 % (p<0,01). Изменения в кишечном биоценозе 

при воздействии микотоксинов связаны с ухудшением барьерной функции кишечника, что снижает 

его роль в защите от патогенных микроорганизмов. Результаты исследования условно-патогенной 

микрофлоры кишечника белых при фузариотоксикозе на фоне применения антитоксической сыво-

ротки представлены в таблице 2. 

В образцах содержимого кишечника животных группы токсического контроля были выявле-

ны дрожжевые грибы в количестве 4,83±0,04 lg КОЕ/г, гемолитические эшерихии - 4,73±0,05 lg 

КОЕ/г, золотистый стафилококк - 5,46±0,02 lg КОЕ/г. У белых крыс третьей группы были обнаруже-

ны единичные дрожжевые грибы и гемолитические эшерихии. Во всех исследуемых образцах протей 

и сальмонеллы не обнаружены. Использование антитоксической сыворотки с основным рационом не 

сопровождалось качественными и количественными изменениями микрофлоры кишечника. 

Заключение. Проведенные исследования показали, что длительное воздействие исследуемых 

Т-2 токсина, дезоксиниваленола, фумонизина В1 и зеараленона вызывает снижение количества лак-

тобактерий, бифидобактерий эшерихий с нормальной ферментативной активностью, появление 

дрожжевых грибов, E. coli с гемолитической активностью и стафилококки. Внутримышечное введе-

ние антитоксической сыворотки на фоне токсичного корма положительно влияло на кишечный био-

ценоз.  
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Аннотация. Зерновая культура - основной продукт питания, обеспечивающий более полови-

ны ежедневной нормы калорий. Оценка качества и безопасности зерновых культур является актуаль-

ным, поскольку позволяет выявить продукцию, не соответствующую требованиям НД, что представ-

ляет риск для здоровья потребителей. В данной работе проанализированы некоторые физико-

химические параметры и показатели безопасности основных зерновых культур, таких как пшеница, 

ячмень, кукуруза, овес, рожь. Для проведения исследований применяли следующие аналитические 

методы: воздушно-тепловой, визуальный, ионометрический, фотоколориметрический, радиометриче-

ский, жидкостной и газовой хроматографии. С применением данных методов изучены показатели: 

влажность зерна, зараженность вредителями, загрязненность мертвыми насекомыми-вредителями, 

содержание вредных примесей, удельная активность искусственных радионуклидов, массовая доля 

бенз(а)пирена, остаточные количества 2,4-дихлорфеноксиуксусной кислоты и хлорорганических пе-

стицидов. Результаты физико-химических испытаний показали, что основное количество образцов 

зерна, по определяемым показателям, соответствуют нормам. В одном образце пшеницы, поставляе-

мой на кормовые цели, обнаружена зараженность клещом. Показатели удельной активности цезия-

137 и стронция-90 во всех образцах не превысили предельно допустимые уровни. Согласно результа-

там хроматографических исследований все пробы зерна соответствовали требованиям, установлен-

ным нормативной документацией на данный продукт. 

Ключевые слова: зерновые культуры, зерно, качество, безопасность 
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Abstract. Grain is a staple food that provides more than half of the daily calorie intake. The assess-

ment of the quality and safety of grain crops is relevant because it allows us to identify products that do not 

meet the requirements of the Tax Code, which poses a risk to consumer health. In this paper, some physico-

chemical parameters and safety indicators of major grain crops such as wheat, barley, corn, oats, rye are ana-

lyzed. The following analytical methods were used for the research: air-thermal, visual, ionometric, photo-

colorimetric, radiometric, liquid and gas chromatography. Using these methods, the following indicators 

were studied: grain moisture, pest infestation, contamination with dead insect pests, the content of harmful 

impurities, the specific activity of artificial radionuclides, the mass fraction of benz(a)pyrene, residual 

amounts of 2,4-dichlorophenoxyacetic acid and organochlorine pesticides. The results of physico-chemical 

tests showed that the main number of grain samples, according to the determined indicators, comply with the 

standards. Mite infestation was detected in only one sample of wheat supplied for feed purposes. The specif-

ic activity values of caesium-137 and strontium-90 in all samples did not exceed the maximum permissible 

levels. According to the results of chromatographic studies, all grain samples met the requirements estab-

lished by the ND for this product. 

Keywords: grain crops, grain, quality, safety 

 

Введение. Зерновые культуры являются основным сырьем для пищевой промышленности, 

оценка их качества и безопасности важна как для самой промышленности, так и для потребителей. Из 

зерновой культуры производят продукты питания, которые входят в ежедневный рацион многих лю-

дей: это хлеб, хлебобулочные и макаронные изделия, сухие завтраки, крупы и др., при этом главной 

задачей пищевой промышленности является обеспечение продовольственной безопасности.  

В последнее время с целью укрепления здоровья в рационе увеличивают цельнозерновые 

продукты, к которым относят хлеб из муки грубого помола, макаронные изделия, бурый рис и др., 

оказывающие положительное влияние на работу различных систем организма включая желудочно-

кишечный тракт, сердечно-сосудистую систему, состояние кожи, уровень сахара в крови и т.д. [1]. 

Также имеются сообщения [2], что клетчатка, содержащаяся в злаках, в отличии от фруктов и ово-

щей, защищает организм от лишнего веса, способствует его снижению. Помимо этого, зерновые 

культуры являются основным источником энергии в рационах многих видов животных. Продуктив-

ность животных зависит от обеспечения их организма всеми необходимыми питательными веще-

ствами. Влияние зерновых кормов на направленность обменных процессов позволяет наиболее сба-

лансированно и экономически целесообразно удовлетворять потребность животных в энергии, пита-

тельных, минеральных и биологически активных веществах [3, 4]. По данным Росстата на 2023 год 

зерновые и зернобобовые культуры достигли рекордных отметок и занимали порядка 48 млн га по-

севных площадей, то есть на их долю приходится более 50% всех пахотных земель, где рис, кукуруза, 

гречиха и сорго занимают значительное место. 

Качество зерновых культур складывается из нескольких параметров: внешний вид (включая 

форму объекта, размер и цвет), наличие примесей и дефектных зерен, питательной ценности, харак-

теризующейся количеством белков, жиров, углеводов, витаминов, минералов, крахмала и др. Без-

опасность зерна определяется содержанием грибковых токсинов, тяжелых металлов, радионуклидов 

и пестицидов. В техническом регламенте Таможенного Союза 015/2011 «О безопасности зерна» 

установлены требования на каждый вид зерновой культуры, указаны предельно допустимые уровни 

(ПДУ) содержания загрязняющих веществ. Превышение максимально установленной концентрации 

по какому-либо показателю для зерна не допускается. Таким образом, соответствие зерна ТР ТС 

015/2011 - это гарант прохождения строгого контроля, позволяющий получить безопасный урожай [5, 

6]. Целью данного исследования явилась оценка подтверждения соответствия зерновых культур ТР 

ТС 015/2011 по некоторым показателям. 

Материалы и методы. Исследования проведены на базе Испытательного центра ФГБНУ 

«ФЦТРБ-ВНИВИ». Были проведены исследования зерновых культур, поставляемых на пищевые и 

кормовые цели, включая 34 образца пшеницы, 17 - ячменя, 7 - овса, 19 - кукурузы и 6 - ржи выра-

щенные на территории Республики Татарстан. Всего было проанализировано 83 образца. 

Проводились исследования по физико-химическим показателям на содержание влаги в зерне 

(ГОСТ 13586.5-2015), зараженности вредителями (ГОСТ 13586.4-83, ГОСТ 13586.6-93), загрязненно-

сти мертвыми насекомыми-вредителями (ГОСТ 34165-2017), а также на наличие вредных примесей 

(ГОСТ 30483-97).  

Оценку показателей безопасности проводили по определению удельной активности искус-

ственных радионуклидов (Cs-137 и Sr-90), также содержанию бенз(а)пирена и пестицидов. 
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Анализ удельной активности Cs-137 и Sr-90 осуществляли на спектрометре-радиометре гам-

ма- и бета-излучения МКГБ-01 «РАДЭК» (ООО «НТЦ «РАДЭК», Россия) согласно методике 

ФР.1.40.2018.31443. 

Массовую долю бенз(а)пирена определяли в соответствии с ГОСТ Р 51650-2000 п.5, с приме-

нением жидкостного хроматографа «Agilent Infinity 1100» (Agilent Technologies, США) при флюори-

метрической детекции (ВЭЖХ-ФЛД) на обращено-фазной колонке с общим временем анализа 15 

мин. Подготовку проб зерна на содержание хлорорганических пестицидов проводили по ГОСТ 

31481-2012; на содержание гербицида 2,4-дихлорфеноксиуксусной кислоты (2,4-Д) по МУ 1541-76 с 

применением диметилсульфата на стадии метилирования – на газожидкостном хроматографе «Хро-

матэк Кристалл 5000.2» (ЗАО СКБ «Хроматэк», Россия), снабженном детектором по захвату элек-

тронов (ГХ-ЭЗД).  

Результаты исследований и их обсуждение. Влажность является одним из важных показа-

телей качества зерна, из-за его влияния на интенсивность жизнедеятельности микроорганизмов (ос-

новной фактор порчи), и активность ферментов, благодаря чему можно спрогнозировать поведение 

культуры в процессе переработки или хранении. Диапазон полученных результатов по показателю 

влажность зерна, поступившего на исследование, представлен в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Диапазон полученных результатов при определении влажности зерновых культур 

 

Показатель,  

единица измере-

ния 

Зерновая культура 

Пшеница Ячмень Кукуруза Рожь Овес 

Влажность, % 10-14 11-14 10-14 11-13 9-12 

Допустимый уро-

вень, % 

12-14 12-14 13-15 12-14 11-13 

 

Согласно НД зараженность вредителями не допускается, кроме зерна, идущего на кормовые 

цели, где допускается зараженность клещом не выше 20 экз./кг. Зерно также может быть загрязнено 

мертвыми насекомыми вредителями, но не более 15 экз./кг. Такое послабление предельно допустимо-

го уровня (ПДУ) сделано потому, что мертвых вредителей жуков можно легко отделить при очистке 

зерна, а зерновые клещи гибнут в сухом зерне с влажностью ниже 17%. Тем не менее, продукты жиз-

недеятельности насекомых и клещей остаются в зерне, что может вызывать аллергические реакции у 

человека. 

Вредная примесь – это часть сорной примеси, которая не только отрицательно влияет на каче-

ство зерна и продуктов его переработки, но и делает их ядовитыми. К вредной примеси относят се-

мена ядовитых сорняков (горчака ползучего, софоры лисохвостной, термопсиса ланцетного, вязеля 

разноцветного, плевела опьяняющего, гелиотропа опушенноплодного, триходесмы седой), зерна, по-

раженные головней, спорыньей, и фузариозные зерна [7]. Показатели зараженность вредителями, за-

грязненность мертвыми насекомыми-вредителями, содержание вредных примесей представлены в 

таблицах 2 и 3. 

 

Таблица 2 – Результаты определения содержания вредных примесей и зараженности вредите-

лями в злаковых культурах, поставляемых на пищевые цели 

 

Наименование 

зерна 
Наименование показателя 

Допустимый уровень, 

%, не более 

Результат  

исследований  

(среднее значение) 

Пшеница 

Спорынья 0,05 не обнаружено 

Горчак ползучий, софора ли-

сохвостная, термопсис лан-

цетный (по совокупности) 

не допускается не обнаружено 

Вязель разноцветный 0,1 0,03 

Гелиотроп опушенноплодный 0,1 не обнаружено 

Триходесма седая не допускается не обнаружено 

Головневые (мараные, синегу-

зочные) зерна 
10,0 не обнаружено 

Фузариозные зерна 1,0 не обнаружено 
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Продолжение Таблицы 2 

 

Рожь 

Спорынья 0,05 0,02 

Горчак ползучий, вязель раз-

ноцветный (по совокупности) 
не допускается не обнаружено 

Гелиотроп опушенноплодный 0,1 не обнаружено 

Триходесма седая не допускается не обнаружено 

Софора лисохвостная, тер-

мопсис ланцетный (по сово-

купности) 

0,1 не обнаружено 

Фузариозные зерна 1,0 не обнаружено 

Розовоокрашенные зерна 3,0 0,05 

Овес 

Горчак ползучий, термопсис 

ланцетный, спорынья и го-

ловня (по совокупности)  

не допускается 
 

не обнаружено 

Софора лисохвостная, вязель 

разноцветный (по совокупно-

сти) 

0,02 не обнаружено 

Гелиотроп опушенноплодный 

и триходесма седая 
не допускаются не обнаружено 

Кукуруза 

Спорынья и головня 0,15 не обнаружено 

Горчак ползучий, софора ли-

сохвостная, термопсис лан-

цетный (по совокупности)  

не допускается не обнаружено 

Вязель разноцветный 0,1 0,02 

Гелиотроп опушенноплодный не допускается не обнаружено 

Триходесма седая, семена 

клещевины 
не допускаются не обнаружено 

Наличие зерен с ярко желто-

зеленой флуоресценцией 
0,1 не обнаружено 

Ячмень 

Спорынья и головня 0,1 не обнаружено 

Горчак ползучий, софора ли-

сохвостная, термопсис лан-

цетный, плевел опьяняющий, 

вязель разноцветный (по со-

вокупности) 

не допускается не обнаружено 

Гелиотроп опушенноплодный 

и триходесма седая 
не допускаются не обнаружено 

Пшеница,  

ячмень, овес, 

рожь, кукуруза 

Зараженность вредителями  не допускается не обнаружено 

Загрязненность мертвыми 

насекомыми-вредителями 
15 экз./кг 2-10 экз./кг 

 

Таблица 3 – Результаты определения содержания вредных примесей и зараженности вредите-

лями в злаковых культурах, поставляемых на кормовые цели 

 

Наименование зерна 
Наименование показа-

теля 

Допустимый уровень, 

%, не более 

Результат  

исследований  

(среднее значение) 

Пшеница, ячмень, 

овес, рожь 

Куколь 0,5 0,12 

Пшеница, ячмень, 

овес, рожь 
Спорынья и головня (по 

совокупности) 

0,1 
не обнаружено 

Кукуруза 0,15 не обнаружено 

Пшеница, ячмень, 

рожь, кукуруза,  

Горчак ползучий, вязель 

разноцветный (по сово-

купности) 

не допускается не обнаружено 
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Продолжение таблицы 3 

 

Овес Горчак ползучий, софо-

ра лисохвостная, вязель 

разноцветный (по сово-

купности) 

не допускается не обнаружено 

Пшеница Головневые (мараные, 

синегузочные) зерна 

10,0 не обнаружено 

Пшеница, ячмень, 

овес, рожь, кукуруза,  

Гелиотроп опушенно-

плодный и триходесма 

седая 

не допускаются не обнаружено 

Пшеница, ячмень, 

рожь 

Фузариозные зерна 1,0 0,02 

Пшеница, ячмень, 

овес, рожь, кукуруза 

Зараженность вредите-

лями 

 

 

Не допускается, кроме 

зараженности клещом 

не выше 20 экз./кг 

2-15 экз./кг 

(1 образец пшеницы 

более 20 экз./кг) 

 

Результаты физико-химических испытаний, представленные в таблицах 1 - 3 показали, что 

основное количество образцов зерна, по определяемым показателям, соответствовали нормам. Толь-

ко в одном образце пшеницы, поставляемой на кормовые цели, обнаружили зараженность клещом в 

количестве более 20 экз./кг. Следует отметить, что нельзя использовать зерно при сильном пораже-

нии вредителями, а значит, его нельзя и продать, что может привести к большим экономическим по-

терям. Ответственное отношение аграриев к требованиям ТР ТС 015/2011, направлено на обеспече-

ние качества и безопасности зерна и является обязательным объектом государственного регулирова-

ния и контроля. Средние результаты радиометрического анализа по определению удельной активно-

сти Cs-137 и Sr-90 в образцах представлены на рисунке 1. 

 

Рисунок 1 – Результаты определения показателя удельной активности цезия-137 и стронция-

90 в испытуемых образцах зерна (а – продовольственное зерно, б – кормовое зерно), Бк/кг 

 

 
 

Как видно из рисунка 1, показатели удельной активности образцов не превышают ПДУ ак-

тивности искусственных радионуклидов, уровень которых согласно ТР ТС 015/2011 не должен пре-

вышать 60 Бк/кг по цезию-137 и 11 Бк/кг по стронцию-90 в зерне на пищевые цели (рис. 1а) и 180 

Бк/кг по цезию-137 и 100 Бк/кг по стронцию-90 в кормовом зерне (рис. 1б). Испытуемые образцы яв-

ляются безопасными в части содержания радионуклидов и могут быть использованы без ограниче-

ния. Среди детектируемых в условиях ГХ-ЭЗД анализа пестицидов рассмотрены: альфа и гамма-

изомеры гексахлорциклогексана (ГХЦГ), также 4,4'-дихлордифенилтрихлорэтан (4,4’-ДДТ) и его ме-

таболиты – 4,4'-дихлордифенилдихлор-этилен (4,4-ДДЭ) и 4,4'-дихлордифенилдихлорэтан (4,4-ДДД). 

Данные соединения относятся к группе стойких органических загрязнителей, которые, несмотря на 

запрет их применения, до сих пор выделяются в продуктах питания. 



32 

Таблица 4 – Результаты определения остаточных количеств пестицидов в зерне 

 

Наименование 

зерна 

Определяемый показа-

тель 

Допустимые 

уровни, мг/кг, 

не более 

Найденное значение, 

мг/кг 

Пшеница, яч-

мень, овес, 

рожь, кукуруза 

Бенз(а)пирен 0,001 
не обнаружено 

(менее 0,001) 

ГХЦГ (α, γ – изомера) 0,5 
не обнаружено 

(менее 0,001) 

ДДТ и его метаболиты 0,02 
не обнаружено 

(менее 0,007) 

2,4-Д не допускаются 
не обнаружено 

(менее 0,02) 

 

Известно, что биоаккумуляция химических веществ в организме человека даже в ничтожно 

малых количествах может привести к тяжелым нарушениям здоровья, в связи, с чем необходимо кон-

тролировать их содержание в зерновых культурах. Например, для бенз(а)пирена доказаны гематоло-

гические эффекты, репродуктивная и внутриутробная токсичность, иммунотоксичность и канцеро-

генность [8]. Имеются сообщения о поражении печени, анемии, атрофии костного мозга, злокаче-

ственных новообразованиях и др. в результате действия хлорорганических пестицидов. Согласно ре-

зультатам ГХ-ЭЗД анализа (таблица 4), остаточных количеств хлорорганических пестицидов и гер-

бицида 2,4-Д, также полиароматического углеводорода бенз(а)пирена в исследуемых образцах не об-

наружено, что указывает на безопасность данной зерновой культуры. 

Заключение. Проведено исследование физико-химических параметров и показателей без-

опасности зерновых культур, включая пшеницу, ячмень, рожь, овес и кукурузу. Изучали влажность 

зерна, зараженность вредителями, загрязненность мертвыми насекомыми-вредителями, содержание 

вредных примесей, удельную активность искусственных радионуклидов, массовую долю 

бенз(а)пирена, остаточные количества 2,4-дихлорфеноксиуксусной кислоты и хлорорганических пе-

стицидов. Согласно полученным результатам изучаемые показатели находились на уровне менее 

ПДК, лишь один образец пшеницы кормовой показал зараженность клещом выше допустимого уров-

ня.  
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Аннотация. Микотоксины, продуцируемые микроскопическими грибами рода Fusarium, 

представляют значительную угрозу для здоровья, благополучия и продуктивности сельскохозяй-

ственных животных во всём мире. Комбинированное воздействие фузариотоксинов характеризуется 

выраженной политоксичностью и приводит к множественным нарушениям функции жизненно важ-

ных органов и систем. Поиск эффективных, безопасных и доступных средств профилактики и кор-

рекции микотоксикозов остаётся одной из наиболее актуальных задач современной ветеринарной 

науки и практики. Развитие нанотехнологий обусловило появление новых материалов, обладающих 

большой активной поверхностью, что открыло новые возможности в разработке средств детоксика-

ции микотоксинов. Перспективным направлением является применение малослойных графенов (МГ). 

Они характеризуются высокой адсорбционной ёмкостью и в потенциале способны связывать органи-

ческие молекулы различных типов токсинов за счёт развитой удельной поверхности и системы пор, 

потенциально превосходя по эффективности традиционные адсорбенты. Однако вопрос о безопасно-

сти и влиянии МГ на животных при использовании в биомедицинских целях является недостаточно 

изученным. Целью исследования была оценка влияния малослойного графена (МГ) полученного но-

вым способом - путем самораспространяющегося высокотемпературного синтеза из природных био-

полимеров на показатели роста и гематологические параметры лабораторных крыс при эксперимен-

тальном микотоксикозе, вызванном комбинированной контаминацией кормов фузариотоксинами (Т-

2 токсин, зеараленон, дезоксиниваленол, фумонизин В1). В исследовании использовали 40 белых 

крыс (распределены на 4 группы по 10 особей) с начальной живой массой 119–125 г. Продолжитель-

ность эксперимента составила 30 дней. МГ вводили в составе полноценного комбикорма в количе-

стве 0,05 % от суточного рациона. Установлено, что комбинированная интоксикация приводила к до-

стоверному снижению прироста живой массы на 57 % (p<0,05), количества эритроцитов на 11,8 % 

(p<0,05), уровня гемоглобина на 11,9 % (p<0,05) и тромбоцитов на 35,4 % (p<0,05), по сравнению с 

биологическим контролем. Применение МГ на фоне интоксикации способствовало частичному вос-

становлению гематологических показателей: уровни эритроцитов и гемоглобина были достоверно 

выше (p<0,05), чем в группе токсического контроля. Отсутствие негативного влияния испытанного 

образца МГ на картину крови интактных животных свидетельствует о возможности его безопасного 

применения. Полученные данные свидетельствуют о протекторном действии МГ при комбинирован-

ном микотоксикозе и обосновывают целесообразность его дальнейшего изучения в качестве энтеро-

сорбента. 

Ключевые слова: малослойный графен, фузариотоксины, Т-2 токсин, зеараленон, дезокси-

ниваленол, фумонизин В1, микотоксикоз, живая масса, крысы 
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Abstract: Mycotoxins produced by microscopic fungi of the genus Fusarium pose a significant 

threat to the health, welfare, and productivity of farm animals worldwide. The combined effects of fusarium 

toxins are characterized by pronounced polytoxicity and lead to multiple dysfunctions of vital organs and 

systems. The search for effective, safe, and affordable means of preventing and correcting mycotoxicoses 

remains one of the most pressing challenges in modern veterinary science and practice. Advances in nano-

technology have led to the emergence of new materials with a large active surface area, opening up new pos-

sibilities for the development of mycotoxin detoxification agents. A promising approach is the use of few-

layer graphenes (FLG). They are characterized by high adsorption capacity and have the potential to bind 

organic molecules of various types of toxins due to their developed specific surface area and pore system, 

potentially outperforming traditional adsorbents in efficiency. However, the safety and impact of MG on an-

imals when used for biomedical purposes remains understudied. The aim of the study was to evaluate the 

impact of few-layer graphene (FG) produced by a new method—self-propagating high-temperature synthesis 

from natural biopolymers—on the growth performance and hematological parameters of laboratory rats sub-

jected to experimental mycotoxicosis caused by combined feed contamination with fusariotoxins (T-2 toxin, 

zearalenone, deoxynivalenol, fumonisin B1). Forty albino rats (divided into four groups of 10) with an initial 

body weight of 119–125 g were used in the study. The experiment lasted 30 days. FG was administered as 

part of a complete feed at a rate of 0.05% of the daily ration. It was established that combined intoxication 

resulted in a reliable decrease in live weight gain by 57% (p<0.05), the number of erythrocytes by 11.8% 

(p<0.05), the hemoglobin level by 11.9% (p<0.05) and platelets by 35.4% (p<0.05), compared to the biologi-

cal control. The use of MG against the background of intoxication contributed to a partial restoration of he-

matological parameters: the levels of erythrocytes and hemoglobin were significantly higher (p<0.05) than in 

the toxic control group. The absence of a negative effect of the tested MG sample on the blood picture of 

intact animals indicates the possibility of its safe use. The obtained data indicate a protective effect of MG in 

combined mycotoxicosis and substantiate the advisability of its further study as an enterosorbent. 

Keywords: few-layer graphene, fusariotoxins, T-2 toxin, zearalenone, deoxynivalenol, fumonisin 

B1, mycotoxicosis, live weight, rats 

 

Введение. Фузариотоксины являются одними из наиболее опасных и распространенных 

контаминантов кормов, в особенности опасно их комбинированное присутствие [1, 2], особенно в 

условиях умеренного климата [3, 4]. При комбинированном поступлении, эти токсины характеризу-

ются выраженной токсичностью и оказывают политоксическое действие на организм животных, при-

водя к нарушениям функций органов и систем [5, 6]. Поражение организма при микотоксикозе про-

является в снижении аппетита, угнетении общего состояния и резком падении продуктивности жи-

вотных, что приводит к ухудшению качества продукции [7]. Микотоксины оказывают угнетающее 

действие на процессы кроветворения, приводя к гематологическим нарушениям [8]. 

Развитие нанотехнологий обусловило появление новых материалов, обладающих большой 

активной поверхностью, что открыло новые возможности в разработке средств детоксикации мико-

токсинов [9]. Перспективным направлением является применение малослойных графенов (МГ). Они 
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характеризуются высокой адсорбционной ёмкостью и способны связывать органические молекулы 

различных типов токсинов за счёт развитой удельной поверхности и системы пор, потенциально пре-

восходя по эффективности традиционные адсорбенты [10, 11]. Однако вопрос о безопасности и влия-

нии МГ на животных при использовании в биомедицинских целях является недостаточно изученным 

[12]. Поэтому исследования, направленные на установление принципиальной возможности использо-

вания МГ, в том числе для защиты организма от микотоксинов имеют немаловажное значение. 

Целью настоящего исследования была оценка влияние МГ на показатели прироста живой 

массы и гематологические параметры при экспериментальном микотоксикозе у крыс, вызванном 

комбинированной смесью фузариотоксинов 

Материалы и методы. Было сформировано 4 группы самцов нелинейных белых крыс, по 

10 особей в каждой, с начальной массой тела 119 – 125 г. Первая группа животных служила биологи-

ческим контролем (БК) и получала основной рацион (ОР) - полнорационный комбикорм свободный 

от микотоксинов и адсорбента. Вторая группа животных получала ОР с добавлением МГ в количе-

стве 0,05 % от массы корма (БК+МГ). Третья группа животных получала токсичный рацион - основ-

ной рацион, контаминированный комбинированной смесью фузариотоксинов (Т-2 токсин, зеарале-

нон, дезоксиниваленол, фумонизин В1) в дозе 2 ПДК, без адсорбента (ТК). Четвёртая группа получа-

ла корм, комбинированный смесью фузариотоксинов в дозе 2 ПДК, с МГ 0,05 % от массы корма 

(ТК+МГ). Животные содержались в стандартных условиях вивария со свободным доступом к корму 

и воде. Продолжительность эксперимента составила 30 дней. Для исследований использовали обра-

зец МГ, полученный путем самораспространяющегося высокотемпературного синтеза из биополиме-

ров [13], представляющий собой порошок черного цвета и состоящий из частиц толщиной 10–100 нм 

(2-5 слоев графена). 

Контаминирование кормов проводилось искусственным способом: к стандартному комби-

корму добавляли стандартизированную смесь чистых микотоксинов в рассчитанных количествах, 

обеспечивающих конечную дозу, равную 2 ПДК. Равномерность распределения микотоксинов обес-

печивали путем ступенчатого перемешивания корма. Ежедневно регистрировали общее состояние 

животных, поведение и интенсивность потребления корма и воды. Массу тела животных определяли 

в начале и в конце эксперимента, рассчитывали абсолютный прирост живой массы за весь период 

наблюдения. В конце эксперимента животных помещали под эфирный наркоз и проводили отбор 

крови в пробирки с антикоагулянтом. Гематологический анализ проводили с помощью автоматиче-

ского анализатора с определением содержания эритроцитов, гемоглобина, лейкоцитов и тромбоци-

тов. 

Результаты исследований и их обсуждение. В ходе эксперимента установлено, что по-

требление корма, контаминированного фузариотоксинами (ТК), было ниже по сравнению с биологи-

ческим контролем. У животных этой группы отмечались угнетение общего состояния и диарея, вы-

раженная в наибольшей степени среди всех подопытных групп. Данные по приросту массы тела к 30 

суткам эксперимента представлены на рисунке 1. У животных, получавших контаминированный 

корм (ТК), наблюдалось угнетение роста массы тела по сравнению с биологическим контролем (БК): 

абсолютный прироста массы тела снизился более чем в 2 раза (с 53,0 г до 22,8 г). Включение МГ в 

рацион здоровых животных (группа БК+МГ) не оказало негативного влияния на рост, абсолютный 

прирост массы тела был сопоставим с контролем и составил 58,1 г. Наиболее важным результатом 

является выявленный защитный эффект МГ в условиях интоксикации. В опытной группе (ТК+МГ) 

прирост живой массы (28,7 г) был выше, чем в группе токсического контроля (ТК) на 25,9 %, что 

свидетельствует о частичном восстановлении темпов роста на фоне применения адсорбента. 

Результаты гематологического анализа крови представлены в таблице 1. Интоксикация ком-

бинированной смесью фузариотоксинов (ТК) вызвала статистически значимое угнетение кроветвор-

ной функции. По сравнению с биологическим контролем (БК) в группе ТК наблюдалось снижение 

количества эритроцитов на 11,8 % (p<0,05), гемоглобина на 11,9 % (p<0,05) и тромбоцитов на 35,4 % 

(p<0,05). Количество лейкоцитов увеличилось на 34,7 % (p<0,05). Введение МГ здоровым животным 

(группа БК+МГ) не оказало негативного влияния на гематологическую картину, все показатели соот-

ветствовали физиологической норме и достоверно не отличались от контроля, имелась тенденция к 

увеличению количества лейкоцитов на 15,3 %, однако, изменение не было статистически достоверно. 

Применение МГ на фоне интоксикации (группа ТК+МГ) оказало защитный эффект. По 

сравнению с группой ТК, в группе ТК+МГ отмечалось достоверное превышение уровня эритроцитов 

на 5,0 % (p≤0,05) гемоглобина - 7,9 % (p≤0,05) и тромбоцитов - 26,1 % (p≤0,05). Несмотря на сохра-

няющееся статистически значимое отличие от биологического контроля по показателю содержание 
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эритроцитов и тромбоцитов (p≤0,05), данные показатели демонстрируют частичное восстановление и 

нивелируют гематоксический эффект. 

 

Рисунок 1 – Масса тела и абсолютный прирост массы тела белых крыс при микотоксикозе на 

фоне применения малослойных графенов (M±m, n=10) 

 

 
  

 a   — p <0,05 в сравнении с группой 1 (БК) 
  b   — p <0,05 в сравнении с группой 3 (ТК) 

 

 

Таблица 1 – Гематологические показатели крови крыс в конце эксперимента (M±m, n=10) 

Показатель 
Группы животных 

1 2 3 4 

Эритроциты, 1012/л 6,8 ± 0,14 6,9 ± 0,15 6,0 ± 0,17 a 6,3 ± 0,11 a 

Гемоглобин, г/л 111,3 ± 0,41 111,6 ± 0,33 98,1 ± 0,69 a 105,8 ± 0,42 b 

Лейкоциты, 109/л 7,2 ± 0,18 8,3 ± 0,20 9,7 ± 0,14 a 7,1 ± 0,18 b 

Тромбоциты, 109/л 710,5 ± 15,1 640,3 ± 27,2 459,1 ± 13,9 a 578,8 ± 19,1 а, b 

Примечание  
a - статистически значимые отличия от группы 1 (p ≤ 0,05) 
b - статистически значимые отличия от группы 3 (p ≤ 0,05) 

 

 

Полученные результаты демонстрируют, что выбранная модель интоксикации вызывает 

угнетение гемопоэза и значительное снижение прироста живой массы. МГ проявил нивелирующий 

токсический эффект: в группе ТК+МГ гематологические показатели были достоверно лучше, чем в 

группе ТК. Отсутствие негативного влияния испытанного образца МГ на картину крови интактных 

животных свидетельствует о возможности его безопасного применения. Механизм защитного дей-

ствия, вероятно, связан с сорбцией токсинов в желудочно-кишечном тракте, что предотвращает их 

всасывание и системное воздействие на органы кроветворения. Отсутствие выраженного негативного 

эффекта МГ вопреки данным литературы, вероятно связано с особенностями структуры – имеется 

широкий предел величины частиц, способом получения МГ и неоднородности сырья из которого он 

синтезирован. Следует отметить, что, согласно литературным данным, эффективность сорбентов мо-

 

 
53,0 ± 2,1 58,1 ± 2,4 

22,8 ± 1,7 
a 

28,7 ± 1,9 
ab 
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жет варьировать в зависимости от типа токсина и свойств самого сорбента. В данном исследовании 

МГ показал принципиальную способность к защите при комбинированной контаминации токсинами. 

Заключение: МГ в дозировке 0,05 % от массы корма проявляет защитное действие при экс-

периментальном комбинированном микотоксикозе у крыс. Применение МГ на фоне интоксикации 

достоверно способствовало частичному восстановлению темпов прироста массы тела и гематологи-

ческих показателей по сравнению с группой, получавшей только токсины. МГ не оказывал выражен-

ного негативного влияния на организм в отсутствие микотоксинов, что свидетельствует о возможно-

сти его безопасного применения. Полученные результаты обосновывают целесообразность дальней-

ших исследований МГ полученного путем самораспространяющегося высокотемпературного синтеза 

из природных биополимеров в качестве эффективного энтеросорбента для профилактики микотокси-

козов в животноводстве. 
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Аннотация. Афлатоксины являются главным фактором снижения выхода мяса и ухудшения 

производственных показателей в современном промышленном птицеводстве. Целью настоящего ис-

следования явилось изучение влияния афлатоксина В1 и кормовой добавки «Гепатопротект» на каче-

ственные показатели мяса бройлеров. После периода адаптации цыплята кросса Кобб 500 (живой 

массой 70–90 г) были распределены на четыре группы. Схема 28-дневного эксперимента включала: 

биологический контроль (основной рацион), опытную группу (2,5 мг афлатоксина В1 на кг корма), 

группу сочетанного воздействия (2,5 мг афлатоксина В1 + «Гепатопротект» в дозе 10 г/кг) и группу с 

изолированным введением добавки. В конце эксперимента провели контрольный убой (по 3 головы 

из каждой группы) с последующей комплексной оценкой продукции. В результате установлено, что 

потребление корма с афлатоксином В1 приводит к признанию мяса некачественным по биохимиче-

ским критериям: отсутствию активности пероксидазы и резкому накоплению продуктов распада. В 

частности, содержание летучих жирных кислот превысило норму на 80,3 %, а аммиачного азота — на 

33,8 %. Порча подтверждалась органолептически (изменение цвета, липкость, посторонний запах). 

Патологическое увеличение печени на 23,0 % (гепатомегалия) коррелировало с угнетением роста: 

масса потрошеной тушки снизилась на 54,4 %, а убойный выход — на 15,4 %. Включение в рацион 

добавки «Гепатопротект» оказало выраженное корригирующее влияние, способствуя нормализации 

морфофункционального состояния птицы и улучшению выхода мясной продукции. Использование 

кормовой добавки «Гепатопротект» оказало выраженное терапевтическое влияние на физиологиче-

ское состояние поголовья. Благодаря комплексному профилактическому составу препарата удалось 

существенно улучшить как качественные характеристики, так и количественные параметры мясной 

продуктивности. 

Ключевые слова: афлатоксин В1, цыплята-бройлеры, мясо, убойный выход 
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Abstract. Aflatoxins are the main factor in reducing meat yield and worsening production perfor-

mance in modern industrial poultry farming. The aim of this study was to investigate the effect of aflatoxin 

B1 and the feed additive Hepatoprotect on the quality indicators of broiler meat. After the adaptation period, 

Cobb 500 chickens (live weight 70-90 g) were divided into four groups. The scheme of the 28-day experi-

ment included: biological control (main diet), the experimental group (2,5 mg of aflatoxin B1 per kg of 

feed), the group of combined exposure (2,5 mg of aflatoxin B1 + "Gepatoprotekt" at a dose of 10 g/kg), and 

the group with isolated administration of the supplement. At the end of the experiment, a control slaughter 

was performed (3 heads from each group), followed by a comprehensive assessment of the products. As a 

result, it was found that the consumption of feed containing aflatoxin B1 leads to the recognition of meat as 

poor quality according to biochemical criteria: the absence of peroxidase activity and a sharp accumulation 

of decay products. In particular, the content of volatile fatty acids exceeded the norm by 80,3 %, and the con-

tent of ammonia nitrogen exceeded the norm by 33,8 %. The spoilage was confirmed by organoleptic indica-

tors (changes in color, stickiness, and foreign odor). A pathological increase in liver size by 23,0 % (hepato-

megaly) correlated with growth suppression: the weight of the eviscerated carcass decreased by 54,4 %, and 

the slaughter yield decreased by 15,4 %. The inclusion of the Hepatoprotector supplement in the diet had a 

pronounced corrective effect, contributing to the normalization of the bird's morphofunctional state and in-

creasing the yield of meat products. 

The use of the feed additive "Hepatoprotekt" had a pronounced therapeutic effect on the physiologi-

cal state of the livestock. Thanks to the complex preventive composition of the product, it was possible to 

significantly improve both the qualitative characteristics and the quantitative parameters of meat productivi-

ty. 

Keywords: aflatoxin B1, broiler chickens, meat, slaughter yield 

 

Введение. Микотоксины представляют собой обширную группу низкомолекулярных вторич-

ных метаболитов, вырабатываемых микроскопическими плесневыми грибами, преимущественно ро-

дов Aspergillus, Fusarium, Penicillium и Alternaria [1]. В современных условиях глобального измене-

ния климата и нарушения технологий хранения урожая эти соединения выступают в роли одних из 

самых опасных и трудноискоренимых контаминантов сельскохозяйственного сырья, готовых кормов 

и продуктов питания. Их наличие в агропромышленном комплексе провоцирует развитие тяжелых 

форм микотоксикозов у сельскохозяйственных животных, которые могут протекать как в острой, так 

и в хронической форме, нанося колоссальный экономический ущерб предприятиям за счет снижения 

сохранности поголовья и темпов его роста [2-4]. 

Для человеческого организма данные токсины представляют комплексную угрозу, проявляя 

не только общетоксическое, но и тератогенное, мутагенное и, что особенно критично, канцерогенное 

действие [5]. В фундаментальной цепи «загрязненный корм — сельскохозяйственное животное — 

конечный потребитель» доминирующее положение по степени риска занимает афлатоксин B1 (AFB1) 

[6-7]. Согласно международной классификации Агентства по изучению рака (IARC), данное соеди-

нение официально признано канцерогеном 1-й группы. Его биологическая агрессивность проявляется 

в селективном поражении гепатоцитов (клеток печени), где в процессе метаболизма образуются ак-

тивные эпоксиды, способные необратимо повреждать структуру ДНК [8]. 

В условиях современного интенсивного птицеводства проблема контаминации кормов афла-

токсинами приобретает особую остроту, становясь одним из главных факторов, лимитирующих рен-

табельность отрасли. Высокая плотность посадки птицы и интенсивный метаболизм современных 

кроссов делают их крайне уязвимыми к воздействию афлатоксина В1. Токсикоз проявляется не толь-

ко в клинических формах, но и в виде скрытых (субклинических) процессов, которые ведут к резкому 

снижению естественной резистентности организма. Это открывает путь для вторичных инфекций и 

снижает эффективность проводимых вакцинаций, что ставит под угрозу ветеринарное благополучие 

всего предприятия [9]. 

Воздействие афлатоксинов неизбежно сопряжено с деградацией производственных показате-

лей: наблюдается выраженное падение как мясной, так и яичной продуктивности. У цыплят-
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бройлеров это выражается в замедлении темпов среднесуточных привесов и нарушении конверсии 

корма. Более того, существенным экономическим ударом становится ухудшение товарного вида и 

биохимического состава тушек: мясо теряет свои диетические свойства, изменяется его текстура и 

цвет, а из-за хрупкости сосудов и поражения печени увеличивается процент брака при убое и раздел-

ке [10-11]. 

Для нивелирования этих негативных факторов в зоотехнической практике общепризнанным и 

эффективным методом является использование энтеросорбентов. Механизм их действия основан на 

селективной адсорбции молекул токсина непосредственно в просвете желудочно-кишечного тракта. 

Путем формирования прочных комплексов «сорбент–токсин» эти добавки предотвращают всасыва-

ние ядовитых веществ через слизистую оболочку кишечника в системный кровоток, тем самым сни-

жая токсическую нагрузку на печень и другие органы-мишени [12-15]. 

Настоящая научно-исследовательская работа посвящена всесторонней оценке эффективности 

новой кормовой добавки «Гепатопротект». Уникальность средства заключается в его комплексном 

составе, сочетающем в себе не только высокоактивные сорбционные компоненты, но и специфиче-

ские вещества, поддерживающие регенерацию гепатоцитов. В рамках исследования проводится ана-

лиз способности «Гепатопротекта» выступать в роли надежного средства коррекции негативного 

влияния афлатоксина B1 на качество мясной продукции цыплят-бройлеров. Актуальность данной 

работы продиктована необходимостью поиска импортозамещающих и высокоэффективных решений 

для обеспечения продовольственной безопасности и повышения качества продуктов птицеводства в 

условиях жестких экологических стандартов. 

Материалы и методы. Объектом исследования послужили цыплята-бройлеры кросса Кобб 

500 (масса 70–90 г), закупленные в птицеводческом хозяйстве Республики Татарстан. После двухне-

дельной адаптации в виварии (температура 20–22°C, свободный доступ к корму и воде) птицы были 

распределены на четыре равные группы (n=10). Дизайн эксперимента продолжительностью 28 суток 

включал: контрольную группу (стандартный рацион «Финиш CHICK»); опытную группу (рацион с 

афлатоксином В1 в дозировке 2,5 мг/кг); группу сочетанного воздействия (токсин 2,5 мг/кг + добавка 

«Гепатопротект» 10 г/кг) и группу изолированного введения добавки. Равномерное внесение токсина 

и добавки в корм обеспечивалось механическим смешиванием.  

На 28-е сутки эксперимента провели контрольный убой (по 3 головы из каждой группы) с по-

следующей комплексной оценкой продукции. Алгоритм экспертизы включал 24-часовое созревание 

тушек и комплекс лабораторных тестов на соответствие положениям ГОСТ 31962-2013 и нормам 

технических регламентов Таможенного союза по безопасности пищевых продуктов». 

Результаты исследований и их обсуждение. При введении в рацион афлатоксина В1 (2,5 

мг/кг) у птиц через 1,5–2 недели развивались симптомы интоксикации: нарушения координации дви-

жения и нервные расстройства. Включение в рацион кормовой добавки «Гепатопротект» эффективно 

предотвращало развитие данных клинических признаков. Афлатоксины влияют не только на здоро-

вье бройлеров, но и значительное ухудшение производственных показателей (подавление роста, сни-

жение качества мяса и товарной ценности продукции).  

У птицы из группы токсического контроля зафиксированы органолептические показатели, ха-

рактерные для мяса сомнительной свежести. Визуально отмечалась бледная корочка подсыхания и 

пожелтение внутреннего жира. Мышечная ткань на разрезе имела темно-красный цвет, была избы-

точно влажной и слегка липкой. Ухудшение консистенции проявлялось в снижении плотности и 

упругости (медленное восстановление ямки после надавливания). Характерными признаками стали 

кисловатый запах мяса и неприятный аромат бульона при сохранении его прозрачности. Подобная 

бледность тушек обусловлена тем, что афлатоксины блокируют всасывание и перенос каротиноидов.  

Отклонение показателя pH до 5,1 в образцах токсической группы (при норме 5,5-6,0 (иногда до 

5,3-5,8) через сутки после убоя) стало ключевым фактором ухудшения потребительских свойств мяса, 

изменив его текстуру и вкус.  

Биохимический анализ подтвердил низкое качество сырья: отсутствие активности пероксидазы 

и резкий рост продуктов распада. Так, содержание летучих жирных кислот оказалось выше норма-

тивных значений на 80,3%, а уровень аммиачного азота — на 33,8% (P<0,05). Такие химические из-

менения сопровождаются органолептическими признаками: появлением неприятного запаха, липко-

сти и изменением цвета.  

Применение кормовой добавки в условиях афлатоксикоза позволило стабилизировать органо-

лептические и физико-химические свойства мяса бройлеров. Отсутствие статистически значимых 

отклонений от нормы подтверждает протекторную роль добавки в поддержании качественных харак-

теристик мясной продукции 
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Исследования мяса в третьей группе показали, что добавка не ухудшает качество мяса (орга-

нолептические, физико-химические показатели), поэтому кормовую добавку можно рекомендовать 

для использования в птицеводстве без риска для качества конечного продукта. Зафиксировано нали-

чие неспецифической микрофлоры (кокки, палочки) в мышцах птиц на фоне приема микотоксинов, 

что объясняется повышением проницаемости кишечного барьера. В остальных группах стерильность 

мышечной ткани была сохранена. Важно отметить, что обсемененность носила непатогенный харак-

тер, так как сальмонеллы и листерии отсутствовали во всех пробах. 

Афлатоксины существенно снижают мясную продуктивность скота, провоцируя деструктивные 

изменения на системном, обменном и клеточном уровнях. Ключевым органом, подвергающимся ток-

сическому поражению при попадании в организм афлатоксина B1, является печень. В ходе исследо-

вания было зафиксировано развитие гепатомегалии (увеличение массы органа) как прямое следствие 

воздействия данного микотоксина. 

Выявлено, что при афлатоксикозе у цыплят-бройлеров наблюдается выраженная гепатомегалия 

(увеличение массы печени на 23,0 %, Р<0,001), обусловленная жировой инфильтрацией органа вслед-

ствие нарушения синтеза транспортных липопротеинов. Включение в рацион добавки «Гепатопро-

тект» на фоне интоксикации афлатоксином В1 позволило минимизировать патологические измене-

ния, что указывает на нормализацию функций печени. Дисфункция печени как основного органа-

мишени вызывает супрессию белкового синтеза, что влечет за собой замедление весового роста и 

недоразвитие мышечного аппарата птицы. Данные об убойных показателях цыплят-бройлеров в 

условиях афлатоксикоза, а также при использовании кормовой добавки «Гепатопротект», отражены 

на рисунке 1. 

 

Рисунок 1 – Убойные качества цыплят-бройлеров при афлатоксикозе на фоне применения 

кормовой добавки «Гепатопротект» 

 

 
 

У птиц второй группы зафиксировано выраженное угнетение мясной продуктивности относи-

тельно контрольных значений. В частности, вес потрошеной тушки сократился на 54,4 % (P<0,001), а 

показатель убойного выхода — на 15,4 % (P<0,01). Включение в рацион добавки «Гепатопротект» на 

фоне афлатоксикоза позволило смягчить токсическое действие: отставание от контроля по массе 

тушки уменьшилось до 28,4 % (Р<0,05), а по убойному выходу — до 8,0 %. 

Заключение. Экспериментально доказано, что высокие концентрации афлатоксина В1 угнета-

ют мясную продуктивность цыплят. Использование кормовой добавки «Гепатопротект» оказало вы-

раженное терапевтическое влияние на физиологическое состояние поголовья. Благодаря комплекс-

ному профилактическому составу препарата удалось существенно улучшить как качественные харак-

теристики, так и количественные параметры мясной продуктивности. 
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Аннотация. Цель данного исследования - оценить влияние антитоксических лекарственных 

средств на качественный и количественный состав микрофлоры кишечника при отравлении белых 

крыс клотианидином. Опыты проведены на белых крысах, массой тела 200 - 230 г, разделенных по 

принципу аналогов на 5 групп по 6 голов в каждой: 1 группа: интактная группа животных; 2 группа: 

животные с кормом ежедневно получали инсектицид из класса неоникотиноидов «Клотиамет» (дей-

ствующее вещество 500 г/кг клотианидина); 3 группа: на фоне введения инсектицида животные по-

лучали с водой пробиотический препарат «Ветоспорин-Ж» из расчета 2 мл/кг живой массы; 4 группа:  

на фоне введения инсектицида животные получали с водой комбинированный иммуномодулирую-

щий препарат «Гамавит» из расчета 1 мл/кг живой массы; 5 группа: на фоне введения инсектицида 

животные получали смесь расторопши и янтарной кислоты из расчета 0,04 % от рациона. Продолжи-

тельность эксперимента – 30 суток. В конце эксперимента проводили микробиологический анализ 

содержимого кишечника белых крыс. Поступление с кормом исследуемого инсектицида сопровож-

далось количественными изменениями представителей нормофлоры кишечника. Уровень лакто и 

бифидобактерий был ниже чем у биологического контроля на 5,8 % (p<0,05) и 6,9 % (p<0,05). Коли-

чество эшерихий с нормальной ферментативной активностью в токсическом контроле в сравнении с 

биологическим контролем было ниже на 4,3 % (p<0,05). В содержимом кишечника белых крыс вто-

рой группы были обнаружены единичные эшерихии 1,7±0,01 lg КОЕ/г, обладающие гемолитической 

активностью. Также были выявлены дрожжевые грибы в количестве 2,1±0,01 lg КОЕ/г. Введение на 

фоне интоксикации клотианидина исследуемых фармакологических средств оказывало положитель-

ное влияние на качественный и количественный состав микробиоты кишечника белых крыс. 

Наилучшие результаты были достигнуты при использовании пробиотического средства.  

Ключевые слова: белые крысы, пестициды, неоникотиноиды, клотианидин, микрофлора ки-

шечника 
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Abstract. The aim of this study was to evaluate the effect of antitoxic drugs on the qualitative and 

quantitative composition of intestinal microflora in white rats poisoned with clothianidin. The experiments 

were conducted on white rats weighing 200-230 g, divided according to the analog principle into 5 groups of 

6 animals each: Group 1: intact group of animals; Group 2: animals received the neonicotinoid insecticide 

Clotiamet (active ingredient 500 g/kg clothianidin) daily with their feed; Group 3: against the background of 

the introduction of the insecticide, the animals received the probiotic drug Vetosporin-Zh with water at a rate 

of 2 ml/kg of live weight; Group 4: against the background of the introduction of the insecticide, the animals 

received the combined immunomodulatory drug Gamavit with water at a rate of 1 ml/kg of live weight. 

Group 5: against the background of the insecticide administration, the animals received a mixture of milk 

thistle and succinic acid at the rate of 0.04% of the diet. The duration of the experiment was 30 days. At the 

end of the experiment, a microbiological analysis of the intestinal contents of white rats was performed. The 

intake of the studied insecticide with food was accompanied by quantitative changes in the representatives of 

the normal intestinal flora. The level of lacto and bifidobacteria was lower than in the biological control by 

5.8% (p < 0.05) and 6.9% (p < 0.05). The number of Escherichia coli with normal enzymatic activity in the 

toxic control was lower by 4.3% (p < 0.05) compared to the biological control. Single Escherichia coli with 

hemolytic activity (1.7 ± 0.01 lg CFU/g) were found in the intestinal contents of white rats of the second 

group. Yeast fungi were also detected at a concentration of 2.1±0.01 lg CFU/g. Administration of the studied 

pharmacological agents to patients with clothianidin intoxication had a positive effect on the qualitative and 

quantitative composition of the intestinal microbiota of white rats. The best results were achieved with the 

probiotic agent. 

Keywords: white rats, pesticides, neonicotinoids, clothianidin, intestinal microflora 

 

Введение. Неоникотиноиды представляют собой современный класс инсектицидов, по струк-

туре напоминающих никотин. Эти препараты эффективно уничтожают вредителей сельскохозяй-

ственных культур, включая те, которые приобрели устойчивость к другим средствам. Имидаклоприд, 

тиаклоприд, клотианидин, тиаметоксам, ацетамиприд, нитенпирам и динотефуран - самые популяр-

ные неоникотиноиды. Благодаря своей способности растворяться в воде и системному действию, они 

сохраняются в окружающей среде на протяжении длительного времени. Неоникотиноиды обнаружи-

ваются в почве, пыли, водоемах, грунтовых водах, растениях, организме животных и продуктах пи-

тания [1]. 

Кишечная микробиота, представляющая собой сложную экосистему, включающую микроор-

ганизмы различных таксономических групп, играет ключевую роль в регуляции физиологических 

процессов организма. Эта сложная экосистема помогает переваривать пищу, синтезировать витамины 

и ферментировать пищевые волокна. В результате образуются короткоцепочечные жирные кислоты, 

которые поддерживают энергетический баланс и улучшают метаболизм. Микробиота кишечника 

также влияет на иммунную систему. Она участвует в иммунном ответе, помогает поддерживать ба-

ланс и защищает организм от патогенов, вытесняя вредные микроорганизмы [2]. 

В обычных условиях желудочно-кишечный тракт подвергается воздействию загрязняющих 

веществ, поступающих алиментарным путем. Многочисленные исследования показали, что различ-

ные загрязнители окружающей среды, в том числе неоникотиноиды, могут влиять на микробиоту 

кишечника, приводя к изменениям его качественного и количественного состава [3]. 

Целью данного исследования было оценить влияние антитоксических лекарственных средств 

на качественный и количественный состав микрофлоры кишечника при отравлении белых крыс кло-

тианидином. 

Материалы и методы. В работе использовали инсектицид из класса неоникотиноидов «Кло-

тиамет», из расчета действующего вещества клотианидина – 50 мг/кг массы тела животных. В каче-

стве фармакологических средств использовали препараты «Ветоспорин-Ж», Гамавит, смесь расто-

ропши и янтарной кислоты. «Ветоспорин-Ж» – пробиотическая кормовая добавка для животных. Со-
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держит биомассу споровых бактерий Bacillus subtilis 12 В и B. subtilis 11 В (1х108 КОЕ/мл) в среде 

культивирования. «Гамавит» - комбинированный иммуномодулирующий препарат. Входящие в со-

став препарата компоненты (натрия нуклеинат и кислотный гидролизат плаценты денатурированной 

эмульгированной) стимулируют естественную резистентность, повышают бактерицидную активность 

сыворотки крови, устойчивость животных к стрессу и чрезмерным нагрузкам, оказывают иммуномо-

дулирующее действие, повышают сохранность и привесы молодняка. 

Опыты проведены на белых крысах, массой тела 200-230 г, разделенных по принципу анало-

гов на 5 групп по 6 голов в каждой: 

 1 группа: интактная группа животных; 

 2 группа: животные с кормом ежедневно получали инсектицид «Клотиамет»;  

 3 группа: на фоне введения инсектицида животные получали с водой пробиотический 

препарат «Ветоспорин-Ж» из расчета 2 мл/кг живой массы; 

 4 группа: на фоне введения инсектицида животные получали с водой комбинирован-

ный иммуномодулирующий препарат «Гамавит» из расчета 1 мл/кг живой массы; 

 5 группа: на фоне введения инсектицида животные получали смесь расторопши и ян-

тарной кислоты из расчета 0,04 % от рациона. 

Продолжительность эксперимента – 30 суток. В конце эксперимента проводили микробиоло-

гический анализ содержимого кишечника белых крыс по методике, описанной ранее [4]. Обработку 

цифрового материала проводили методом вариационной статистики с применением критерия досто-

верности по Стьюденту. 

Результаты исследований и их обсуждение. Степень и характер нарушения микробиоты 

кишечника, вызванного различными причинами, зависят от нескольких факторов, в том числе от до-

зы, продолжительности воздействия и чувствительности конкретного организма [5]. 

 

Рисунок 1 – Содержание лактобактерий в кишечнике белых крыс на фоне воздействия клоти-

анидина и фармакокоррекции антитоксическими веществами 

 

 
 

Учитывая растущую осведомлённость о пагубном влиянии неоникотиноидов на микробиоту 

кишечника, будущие исследования должны быть сосредоточены на стратегиях восстановления мик-

робиома после воздействия пестицидов. Исследованиями El Khoury et al., 2021 обнаружено, что воз-

действие клотианидином приводит к количественному снижению представителей родов Frischella и 

Flavobacterium в кишечнике медоносных пчел. Под влиянием клотианидина происходит перераспре-

деление полезных штаммов и/или потенциально патогенных таксонов в кишечнике, что свидетель-

ствует о нарушении симбиотических защитных систем, в том числе устойчивости к колонизации 

микроорганизмами [6]. 

На рисунках 1-3 представлено содержание представителей нормофлоры кишечника белых 

крыс на фоне воздействия клотианидина и фармакокоррекции антитоксическими веществами. 
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Рисунок 2 – Содержание бифидобактерий в кишечнике белых крыс на фоне воздействия кло-

тианидина и фармакокоррекции антитоксическими веществами 

 

 
 

Рисунок 3 – Содержание эшерихий с нормальной ферментативной активностью в кишечнике 

белых крыс на фоне воздействия клотианидина и фармакокоррекции антитоксическими веществами 

 

 
 

Из рисунков 1-3 видно, что поступление с кормом исследуемого инсектицида сопровождалось 

количественными изменениями представителей нормофлоры кишечника. Во второй группе  (токси-

ческий контроль) уровень лакто и бифидобактерий был ниже группы №1 (биологический контроль) 

на 5,8 % (p<0,05) и 6,9 % (p<0,05), Количество эшерихий с нормальной ферментативной активностью 

в токсическом контроле в сравнении с биологическим контролем было ниже на 4,3 % (p<0,05). 

В таблице представлено содержание представителей условно-патогенной микрофлоры ки-

шечника белых крыс на фоне воздействия клотианидина и фармакокоррекции антитоксическими ве-

ществами. 

 

Таблица – Содержание условно-патогенной микрофлоры кишечника белых крыс на фоне воз-

действия клотианидина и фармакокоррекции антитоксическими веществами 

 

№ 

группы 

Показатель, lg КОЕ/г 

Дрожжевые грибы Сальмонеллы Протеи 
Гемолитические 

эшерихии 

Стафилококк 

золотистый 

1 не обн. не обн. не обн. не обн. не обн. 

2 2,1±0,01 не обн. не обн. 1,7±0,01 не обн. 

3 не обн. не обн. не обн. не обн. не обн. 

4 не обн. не обн. не обн. не обн. не обн. 

5 не обн. не обн. не обн. не обн. не обн. 

*p<0,05 
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Из таблицы видно, что в содержимом кишечника белых крыс второй группы были обнаруже-

ны единичные эшерихии 1,7±0,01 lg КОЕ/г, обладающие гемолитической активностью. Также были 

выявлены дрожжевые грибы в количестве 2,1±0,01 lg КОЕ/г. 

Введение на фоне интоксикации клотианидина исследуемых фармакологических средств ока-

зывало положительное влияние на качественный и количественный состав микробиоты кишечника 

белых крыс. Наилучшие результаты были достигнуты при использовании пробиотического средства 

(3 группа). Пробиотики - это полезные микроорганизмы, которые поддерживают здоровье организма. 

Они помогают восстановить баланс микрофлоры в кишечнике после воздействия пестицидов. Иссле-

дования показывают, что определенные штаммы лактобактерий и бифидобактерий укрепляют здоро-

вье кишечника, улучшают иммунитет и снижают воспаление, связанное с дисбактериозом [7]. В тре-

тьей группе (клотианидин + «Ветоспорин-Ж») количество лактобактерий и бифидобактерий было 

выше токсического контроля на 3,7 и 4,9 % (p<0,05), содержание эшерихий выше на 2,8 %. В четвер-

той группе (клотианидин + «Гамавит») лактобактерий и бифидобактерий выше на 2,2 и 2,6 % и уро-

вень эшерихий был выше на 2,5 % в сравнении с токсической группой. В пятой группе (клотианидин 

+ расторопша + янтарная кислота) содержание лактобактерий и бифидобактерий было выше токсиче-

ского контроля на 1,3 и 2,2 %, уровень эшерихий выше на 1,7 %. 

Дрожжевые грибы и гемолитические эшерихии не были обнаружены при микробиологиче-

ском анализе содержимого кишечника белых крыс, получавших на фоне введения инсектицида ис-

следуемых средств. Сальмонеллы, протеи и стафилококк золотистый в толстом отделе кишечника 

белых крыс всех подопытных групп не были обнаружены. 

Заключение. По результатам проведенных экспериментов установлено, что введение иссле-

дуемых фармакологических средств, на фоне интоксикации клотианидином, оказывало положитель-

ное влияние на качественный и количественный состав микробиоты кишечника белых крыс. 

Наилучшие результаты в исследованиях были достигнуты при использовании пробиотического сред-

ства. 
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Аннотация. В представленном исследовании оценивается результативность применения ле-

чебных средств на белых крысах, подвергнутых воздействию глифосата. Для реализации опытов бы-

ло задействовано тридцать лабораторных белых крыс, живой массой 200-230г, распределенных на 

пять групп. Первая контрольная - получала чистый корм; вторая - токсический рацион с глифосатом в 

дозе 30 мг/кг; третья опытная группа получала глифосат и лечебное средство «Ветоспорин-Ж». Чет-

вертая группа – глифосат и «Гамавит». Пятая группа - расторопша с янтарной кислотой. Продолжи-

тельность исследования составила 30 дней. Из данного эксперимента видно, что наибольший прирост 

живой массы, белых крыс наблюдали в опытной группе, получавшей лечение препаратом «Ветоспо-

рин-Ж», который составил – 47,2 г. На основании выполненных анализов было выявлено, что приме-

нение глифосата отрицательным образом сказывается на гематологических и биохимических показа-

телях. Использование пробиотического препарата «Ветоспорин-Ж» способствовало снижению ток-

сических эффектов, вызванных данным гербицидом.  
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Abstract. The presented study evaluates the effectiveness of the use of medicinal products on white 

rats exposed to glyphosate. Thirty laboratory white rats with a live weight of 200-230 g, divided into five 

groups, were involved in the implementation of the experiments. The first control group received clean food; 

the second received a toxic diet with glyphosate at a dose of 30 mg/kg; the third experimental group received 

glyphosate and the therapeutic agent Vetosporin-J. The fourth group is glyphosate and Gamavit. The fifth 

group is milk thistle with succinic acid. The duration of the study was 30 days. From this experiment, it can 

be seen that the largest increase in body weight of white rats was observed in the experimental group treated 

with Vetosporin-Z, which amounted to 47.2 g. Based on the analyses performed, it was found that the use of 

glyphosate negatively affects hematological and biochemical parameters. The use of the probiotic drug Ve-

tosporin-Zh helped to reduce the toxic effects caused by this herbicide. 

Keywords: glyphosate, white rats, antitoxic substances, morphological parameters, herbicide 

 

Введение. Одним из популярных, широко используемых гербицидов в сельском хозяйстве 

для борьбы с многолетними сорняками, является глифосат [1]. Он относится к гербицидам неселек-

тивного действия и уничтожает все виды растений, с которыми взаимодействует. Глифосат является 

активным компонентом Раундапа. При его использовании, в растениях происходит блокировка выра-

ботки определенных белков, необходимых для роста. Кроме того, его использование приводит к со-

кращению популяций сорняков, служащих источником пищи и укрытием для многих видов насеко-

мых и птиц. Глифосат негативно влияет на микрофлору кишечника млекопитающих и птиц, наруша-

ет пищеварительную систему и снижает устойчивость к заболеваниям [2]. При попадании в грунт, 

данное вещество распадается до относительно безвредных составляющих. Тем не менее, глифосат 

оказывает негативное влияние на микроорганизмы, обитающие в почве, что может привести к сни-

жению ее плодородия. Вещество классифицируется как умеренно опасное (3 класс), представляя ток-

сикологическую угрозу для людей и животных. При непрерывном поступлении в организм животных 

вследствие нарушения регламентов их использования, данный гербицид оказывает негативное влия-

ние на различные органы и функциональные системы живого организма. Его способность накапли-

ваться в тканях приводит к снижению производительности сельскохозяйственных животных и, в ко-

нечном итоге, к их смертности. Для поддержания сопротивляемости животных к воздействию гли-

фосата, представляется важным создание инновационных комбинированных препаратов. Эти сред-

ства должны быть способны эффективно нейтрализовать и выводить токсичные соединения из орга-

низма [3, 4]. Целью настоящего исследования является изучение воздействия антитоксических ве-

ществ при интоксикации белых крыс глифосатом на интегральные показатели животных.  
Материалы и методы. В рамках исследовательского проекта для инициации воздействия на 

аутбредных крыс линии Wistar использовался глифосатсодержащий препарат (Аристократ, ВР, с 

концентрацией 480 г/л активного глифосатного компонента). Указанный гербицид вводился в стан-

дартный рацион посредством поэтапного смешивания, дозировка составляла 30 мг/кг корма (в пере-

счете на активное вещество).  
Опыты проводили на тридцати беспородных белых крысах, живой массой 200-230 грамм. Жи-

вотные проходили двухнедельный адаптации до начала исследования. [5, 6]. Белых крыс методом 

выборки распределяли на пять групп по шесть животных в каждой. Первая группа служила биологи-

ческим контролем, вторая – токсический контроль, третья, четвертая и пятая группы – опытные. 

Схема постановки исследования представлена в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Схема постановки исследования 

 

№ 

группы 

Наименование группы Гербицид Лечение 

1 Биологический контроль - - 

2 Токсический контроль глифосат - 

3 Опытная  глифосат «Ветоспорин-Ж» 

4 Опытная  глифосат « Гамавит» 

5 Опытная  глифосат расторопша+янтарная кислота 

 

Для целей исследования была выделена первая группа животных, выполняющая роль кон-

трольной. Вторая группа животных, служившая токсическим контролем (ТК), получала в составе ра-

циона исключительно гербицид глифосат в количестве 30 мг на килограмм корма, третья - глифосат в 

той же дозе, что и во второй группе, но с добавлением в воду пробиотик «Ветоспорин-Ж» из расчета 
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2 мл/кг; четвертая группа одновременно с глифосатом получала комбинированный иммуномодули-

рующий препарат «Гамавит» с водой в дозе 1 мл/кг живой массы; пятой группе животных задавали 

глифосат и смесь расторопши с янтарной кислотой (комплекс лечебных средств, обладающих гепа-

топротекторными и антитоксическими свойствами) в дозе 0,04% от рациона. Формирование кон-

трольных и опытных групп осуществлялось на основе тщательного подбора особей по принципу ана-

логов. Продолжительность исследования составила 30 сут. Дозы антитоксических веществ рассчиты-

вали отдельно для каждого животного, согласно массе тела. Масса тела у белых крыс регистрирова-

лась до начала исследования, затем на 15 и 30 сутки. По завершению экспериментов у животных 

проводилось взятие крови для исследований. Забор крови для исследований выполнялся методом де-

капитации. В рамках проведенного эксперимента для оценки составляющих крови, таких как эритро-

циты, лейкоциты, уровни гемоглобина и гематокрита, использовался анализатор Mythic 18 Vet. Био-

химический анализ образцов крови осуществлялся с помощью прибора Microlab 300. Анализ полу-

ченных результатов проводился с использованием вариационной статистики. Для определения стати-

стической значимости различий применялся t-критерий Стьюдента, а обработка данных производи-

лась в программе Excel. 

Результаты исследований и их обсуждение. В ходе наблюдений за животными было уста-

новлено, что их внешние признаки, уровень и специфика двигательной активности, а также общая 

модель поведения находились в пределах физиологически приемлемых границ. В течение экспери-

мента, у животных получавших только глифосат отмечали угнетенность и снижение аппетита. В 

остальных подопытных группах видимых изменений в поведении животных не наблюдали. На диа-

грамме продемонстрировано изменение массы тела у белых крыс под влиянием глифосата, а также 

эффект от введения антитоксических средств. 

 

Рисунок – Влияние глифосата и последующей антитоксической терапии на набор массы тела 

у белых крыс, г (n=6) 

 

 
 

Таблица 2 – Изменение показателей крови у крыс под действием антитоксических веществ 

при глифосатной интоксикации (n=6), (M±m) 

 

Показатель Группа животных 

1 2 3 4 5 

Эритроциты,  

× 1012/л 

6,88± 

0,18 

4,96± 

0,12* 

6,53± 

0,18* 

5,91± 

0,17* 

5,84± 

0,16* 

Лейкоциты,  

× 109/л 

10,04± 

0,26 

7,43± 

0,19* 

9,53± 

0,26* 

8,62± 

0,24* 

8,53± 

0,23* 

Гемоглобин, 

 г/л 

142,80± 

3,68 

107,10± 

2,69* 

135,66± 

3,70 

123,30± 

3,49* 

121,38± 

3,30* 

Тромбоциты, 

109/л, % 

547,75± 

14,11 

421,94± 

10,59* 

520,37± 

14,19* 

471,07± 

13,31* 

465,59± 

12,65* 

Гематокрит, % 40,32±1,04 31,05±0,78* 38,30±1,04* 34,67±0,98* 34,27±0,93* 

* – p≤ 0,05  

 

Полученные данные показывают, что к 15 и 30 суткам во второй группе, где крысы, подверга-

лись затравке глифосатом, прирост массы тела был ниже относительно данных биологического кон-
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троля на 50,4% (p≤0,001) и 41,5% (p≤0,001) соответственно. Прирост живой массы в третьей группе 

опытных крыс, получавших «Ветоспорин-Ж» при отравлении глифосатом к концу эксперимента, был 

выше на 58,9% (p≤0,001) по сравнению с токсическим контролем. Прирост живой массы белых крыс 

к концу опыта в четвертой и пятой группе, получавшие «Гамавит», расторопшу в комбинации с ян-

тарной кислотой выше на 50,8 % (p≤0,001), и 46,1 % (p≤0,001) относительно данных токсического 

контроля. Результаты анализа гематологических показателей крови у белых крыс, полученные на 30-

й день эксперимента после воздействия глифосата и применения антитоксических препаратов, изло-

жены в таблице 2. 

Данные, представленные в таблице 2, указывают на то, что если сравнивать с биологическим 

контролем, то уровень эритроцитов в группе токсического контроля снизился на 27,9 % (p≤0,05). Ко-

личества лейкоцитов проявило уменьшение на 25,9% (p≤0,05), гемоглобина на 25,0% (p≤0,05), тром-

боцитов на 22,9% (p≤0,05) и гематокрита на 22,9% (p≤0,05). У крыс третьей группы, получавших 

«Ветоспорин-Ж», показатели были выше токсического контроля, эритроциты на 31,6% (p≤0,05), уро-

вень лейкоцитов - 28,2% (p≤0,05), гемоглобин на 26,6% (p≤0,05), тромбоцитов на 23,3% (p≤0,05) и 

гематокрита на 23,2% (p≤0,05). В четвертой группе животных, которые получали пестицид и  «Гама-

вит» повышался по сравнению с токсическим контролем, уровень эритроцитов на 19,1% (p≤ 0,05), 

лейкоцитов на 16,0% (p≤0,05), гемоглобина на 15,4% (p≤0,05), тромбоцитов на 11,6% (p≤0,05) и гема-

токрита на 11,6% (p≤0,05). В группе пятой, которой задавали глифосат и расторопшу с янтарной кис-

лотой, по сравнению с второй группой, уровень эритроцитов, лейкоцитов, гемоглобина, тромбоцитов 

и гематокрита было выше на 17,7% (p≤0,05); 14,8 % (p≤0,05); 13,3% (p≤0,05); 10,3% (p≤0,05) и 10,3% 

(p≤0,05). Исследование показало, что пробиотик «Ветоспорин-Ж» оказывает наиболее выраженное 

положительное влияние на гематологические показатели белых крыс, подвергшихся воздействию 

глифосата, по сравнению с другими изученными антитоксическими средствами. Результаты данные 

биохимических показателей сыворотки крови белых крыс, полученные на 30-й день после экспози-

ции глифосатом и последующего введения антитоксических средств, представлены в таблице 3. 

 

Таблица 3 – Изменение биохимических параметров у белых крыс под действием антитоксиче-

ских средств в условиях интоксикации глифосатом, (n=6) (M±m) 

 

Показатель Группа животных 

1 2 3 4 5 

Общий белок, г/л 61,50± 

1,22 

49,20± 

1,24* 

58,42± 

1,59* 

52,89± 

1,50 

52,89± 

1,44 

Глюкоза, ммоль/л 5,46±0,14 6,80±0,17* 5,73±0,16 6,22±0,18 6,28±0,17 

АЛТ, ед/л 48,60± 

1,25 

62,21± 

1,56* 

51,03± 

1,39* 

55,40± 

1,56* 

55,70± 

1,51* 

АСТ, ед /л 60,10 

±1,55 

76,90± 

1,93* 

63,10± 

1,46* 

68,50± 

1,94* 

69,11± 

1,88* 

Общий билирубин, 

мкмоль/л 

5,13± 

0,13 

3,85± 

0,10* 

4,87± 

0,13* 

4,41± 

0,13* 

4,36± 

0,12* 

Креатинин, мкмоль/л  119,60± 

3,08 

149,50± 

3,75* 

125,58± 

3,43 

136,34± 

3,85 

137,54± 

3,74 

Мочевина, ммоль/л 2,97±0,08 3,56±0,09* 3,12±0,09* 3,38±0,10 3,42±0,09 

* – p≤ 0,05  

 

Анализируя таблицу 3, выявили, что во второй группе (токсический контроль) показатель 

общего белка и билирубина был ниже, чем у биологического контроля на 20,0% (p≤ 0,05) и 25,0% (p≤ 

0,05); уровень АЛТ, АСТ, креатинина был выше первой группы на 28,0% (p≤0,05); 27,9% (p≤0,05) и 

25,0% (p≤0,05); содержание глюкозы и мочевины выше на 24,5%(p≤0,05) и 19,8% (p≤0,05) соответ-

ственно. У животных третьей группы, которые принимали «Ветоспорин-Ж» содержание общего бел-

ка и билирубина был выше токсического контроля на 18,7% (p≤0,05) и 26,5% (p 0,05), а показатели 

глюкозы, АЛТ, АСТ, креатинина, мочевины повышались на 15,7% (p≤0,05), 17,9% (p≤ 0,05), 17,9% 

(p≤0,05), 16,0% (p≤0,05) и 12,3% (p≤0,05) соответственно. Четвертая группа животных, которые при-

нимали глифосат и «Гамавит», содержание общего белка и билирубина были выше показателя токси-

ческого контроля на 7,5% и 14,5% (p≤0,05); уровень АЛТ, АСТ, креатинина снижался на 10,9% 

(p≤0,05); 10,9% (p≤0,05) и 8,6%; содержание глюкозы и мочевины были ниже на 8,5% и 5,0% по срав-

нению токсическим контролем. Пятая группа, которой задавали расторопшу с янтарной кислотой, 
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содержание общего белка и билирубина было выше показателя токсического контроля на 7,5% и 

13,2% (p≤0,05); показатели глюкозы, АЛТ, АСТ, креатинина и мочевины были ниже токсического 

контроля на 7,6%, 10,5% (p≤0,05); 10,1% (p≤0,05); 8,0% и 3,9% соответственно. Повышение уровней 

щелочной фосфатазы, мочевины и креатинина в плазме крови также наблюдается схожим образом. 

Выявленные трансформации биохимических параметров свидетельствуют о вероятном возникнове-

нии гепато- и нефротоксического действия после применения глифосата. Наиболее эффективным 

способом коррекции этих состояний является проведение антитоксической терапии с применением 

лекарственного средства «Ветоспорин-Ж». 

Заключение. Таким образом, на основании данных исследований динамики живой массы, 

гематологических и биохимических параметров у животных использование пробиотика «Ветоспо-

рин-Ж» показало наилучшую эффективность в условиях воздействия глифосатом.  
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Аннотация. В работе проведено комплексное исследование ассортимента сыров российского 

производства с оценкой их качественных характеристик по органолептическим, физико-химическим 

и ветеринарно-санитарным показателям. Анализу подверглись марки сыров ведущих производителей 

Российской Федерации (ЮКМП, ГК «ВАМИН», сыродельный комбинат «Ичалковский», ГК «Ки-

прино»). В исследовании использованы современные методы оценки качества сыров. Выпуск про-

дукции хорошего качества, повышение её вкусовых и питательных ценностей, как в сыродельном 

производстве, так и в молочной промышленности обеспечивается микробиологическим контролем. В 

работе проведены исследования сыров на наличие бактерий группы кишечной палочки (БГКП), пато-

генных микроорганизмов, включая сальмонеллы, L. monocytogenes, S. aureus. Установлено, что оте-

чественные производители выпускают продукцию высокого уровня, полностью соответствующую 

требованиям безопасности и качества, включая требования новых нормативных документов, всту-

пивших в действие в 2025 году. Результаты исследования могут быть использованы для совершен-

ствования технологических процессов, подготовки кадров и информирования потребителей о каче-

ственных характеристиках отечественных сыров. 
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Abstract. The paper presents a comprehensive study of the assortment of Russian-made cheeses, 

evaluating their quality characteristics based on organoleptic, physical-chemical, and veterinary-sanitary in-

dicators. The analysis focused on the leading cheese brands produced in the Russian Federation (YUKMP, 

VAMIN Group, Ichalkovsky Cheese Factory, and Kiprino Group). The production of high-quality products 

and the enhancement of their taste and nutritional value, both in cheese production and in the dairy industry, 

is ensured by microbiological control. The study included testing cheeses for the presence of coliform bacte-

ria (CGB), pathogenic microorganisms, including salmonella, L. monocytogenes, and S. aureus. It has been 

established that domestic producers produce high-quality products that fully meet safety and quality re-

quirements, including the requirements of new regulatory documents that came into effect in 2025. The re-

sults of this study can be used to improve technological processes, train personnel, and inform consumers 

about the quality characteristics of domestic cheeses. 

Keywords: cheese, assortment, quality, organoleptic evaluation, veterinary and sanitary evaluation. 

 

Введение. Молоко и молокопродукты – незаменимые компоненты ежедневного рациона рос-

сиян. Одним из важнейших молочных продуктов, обеспечивающих население высокобелковой про-

дукцией с полным набором незаменимых аминокислот, является сыр. Пищевая ценность сыров обу-

словлена высокой концентрацией молочного белка и жира; наличием незаменимых аминокислот, со-

лей кальция и фосфора; необходимых для нормального развития и функционирования организма че-

ловека [5]. Эти пищевые продукты, получают путем концентрирования и биотрансформации основ-

ных компонентов молока под воздействием энзимов микроорганизмов и физико-химических факто-

ров. Производство сыров включает коагуляцию молока, отделение сырной массы от сыворотки, фор-

мование, прессование под действием внешних нагрузок или собственного веса, посолку, а употреб-

ление в пищу производится сразу после выработки (в свежем виде) или после созревания при опреде-

ленной температуре и влажности в анаэробных или аэробных условиях. Большинства сыров содер-

жит высокое количество молочного жира (более 28 %), который существенно обогащает вкус про-

дукта, так как обладает самой приятной среди других жиров вкусовой (сливочной) гаммой [9].  

Ассортимент сыров на российском рынке достаточно обширен и многообразен. В настоящее 

время российский рынок сыроделия демонстрирует стабильный рост и развитие. Особую актуаль-

ность приобретает производство высококачественных сыров. [3, 7]. По прогнозам аналитиков, в 2030 

году российские производители сыра смогут занять 80% отечественного рынка. В долгосрочной пер-

спективе ожидается, что внутреннее производство сыра продолжит увеличиваться, и к 2030 году его 

объем может вырасти на 40%, достигнув 1,1 млн тонн, а потребление – 9 кг на душу населения. Та-

ким образом, вопрос потенциала повышения выпуска сыра российскими производителями является 

крайне актуальным. Также следует отметить, что перспективное развитие экспортной деятельности в 

части производства сухой сыворотки и сывороточных продуктов из побочного продукта при произ-

водстве сыров позволит российским производителям расширить свое присутствие на международном 

рынке [4, 10].  

Важным критерием в производстве сыров является качество - совокупность показателей, ко-

торые характеризуют свойства молока и молочных продуктов, их безопасность и пригодность к ис-

пользованию. Оценка качества сыра — важная процедура, от правильности проведения которой зави-

сит не только цена сыра конкретной партии, но и качество сыра последующих партий, поскольку 

правильное и своевременное выявление пороков сыра и разработка мер по их предотвращению спо-

собствуют повышению качества вырабатываемых сыров [1]. Качество сыров исследуется для под-

тверждения качества и безопасности продукции в соответствии с Техническим регламентом "О без-

опасности молока и молочной продукции" (ТР ТС 033/2013). 

В ряде работ отечественных и зарубежных исследователей большое внимание уделено си-

стемному подходу при обеспечении безопасности выпускаемой продукции [6, 8]. Принципы системы 

выявления, анализа, контроля и управления рисками при изготовлении пищевой продукции, системы 

менеджмента и программ предварительных требований рассматриваются научным сообществом как 

эффективные инструменты, используемые для поэтапной проработки всего производственного цикла 

с целью соблюдения условий, минимизирующих появление рисков [2]. 

Крупнейшие производители сыра сосредоточены в различных регионах Российской Федера-

ции: ООО «Юговской комбинат молочных продуктов» (Пермский край), ГК «ВАМИН» (Республика 

Татарстан), сыродельный комбинат «Ичалковский» (Республика Мордовия), ГК «Киприно» (Алтай-

ский край). 

Усиливающаяся конкуренция на внутреннем рынке молочной продукции обусловила необхо-

димость разработки и применения более строгих требований к качеству сыров. С 1 января 2025 года 
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вступил в действие новый государственный стандарт ГОСТ Р 52686-2023 «Сыры. Общие техниче-

ские условия», который установил принципиально новые подходы к регламентации производства и 

контроля качества сыров. Особенностью нового стандарта является усиление требований к микро-

биологической безопасности, расширение классификации по влажности обезжиренного вещества и 

введение более четких критериев органолептической оценки. 

Цель исследований - проведение комплексной оценки ассортимента отечественных сыров 

различных видов с анализом их органолептических свойств, физико-химического состава и показате-

лей безопасности в соответствии с действующим нормативно-правовым регулированием, а также 

определение практического значения полученных результатов для производства, розничной торговли 

и потребления. 

Материалы и методы. Предметом исследования явились образцы сыров отечественного 

производства, представляющие три основные категории: твердые сыры (Российский, Костромской, 

Пошехонский, Эдам), рассольные сыры (Брынза) и полутвердые сыры. Образцы были отобраны от 

ведущих производителей Российской Федерации: ООО «Юговской комбинат молочных продуктов» 

(ЮКМП) –производитель сыра «Российский» (Пермский край); ГК «ВАМИН» – производитель раз-

личных сортов сыров (Республика Татарстан); Сыродельный комбинат «Ичалковский», СЗ «Сармич» 

– производитель сыра Эдам (Республика Мордовия); ГК «Киприно» – производитель рассольного 

сыра Брынза (Алтайский край); Барнаульский молочный комбинат – производитель твердых сыров; 

ТнВ «Сыр Стародубский» – производитель традиционных русских сыров (Брянская область).  

Органолептическая оценка. Органолептическую оценку образцов сыров проводили в соответ-

ствии с ГОСТ 33630-2015 «Сыры и сыры плавленые. Методы контроля органолептических показате-

лей» по 100-балльной системе. При проведении дегустации учитывались следующие показатели: 

Вкус и запах (максимально 45 баллов) – определяли наличие чистого сырного вкуса, выраженность 

аромата, наличие посторонних привкусов или запахов; Консистенция (максимально 25 баллов) – оце-

нивали пластичность, эластичность, наличие крошливости или слипаемости;  Рисунок сыра (макси-

мально 10 баллов) – анализировали количество, размер, форму и равномерность глазок (для сыров, 

предусматривающих их наличие); Цвет теста (максимально 5 баллов) – определяли однородность 

окраски, соответствие стандартным требованиям; Внешний вид (максимально 10 баллов) – оценивали 

наличие дефектов поверхности, целостность упаковки; Упаковка и маркировка (максимально 5 бал-

лов) – проверяли соответствие маркировки требованиям соответствующего стандарта. 

По результатам органолептической оценки образцы классифицировали: Высший сорт – 87-

100 баллов (по вкусу и запаху не менее 37 баллов); Первый сорт – 75-86 баллов. 

Физико-химическое исследование. Определение основных физико-химических показателей 

проводилось согласно методам, указанным в ГОСТ Р 52686-2023 «Сыры. Общие технические усло-

вия»: Массовую долю влаги определяли высушиванием образца при 102 ± 2 °C до постоянной массы; 

Содержание жира в сыре определяли по ГОСТ 5867-2023 «Молоко и продукты переработки молока. 

Методы определения жира» или ГОСТ Р 51457-99 «Сыр и сыр плавленый. Гравиметрический метод 

определения массовой доли жира»; Массовую долю хлорида натрия определяли по ГОСТ 335690-

2015 «Молочная продукция. Кондуктометрический метод определения массовой доли хлористого 

натрия» кондуктометрическим методом. Белковый состав анализировали расчетным методом на ос-

нове балансового уравнения. Массовую долю влаги в обезжиренном веществе вычисляли по форму-

ле: 

Воб.в =
В

100−Х
 ×  100, где В – массовая доля влаги в сыре, %; Х – массовая доля жира в сыре, %. 

 

Ветеринарно-санитарная оценка. Микробиологические исследования проводились согласно 

требованиям ТР ТС 033/2013 «Технический регламент Таможенного союза «О безопасности молока и 

молочной продукции»»; Определение бактерий группы кишечных палочек (БГКП) – по ГОСТ 32901-

2014 «Молоко и молочная продукция. Методы микробиологического анализа»; Выявление патоген-

ных микроорганизмов (Salmonella spp.) – по ГОСТ 31659-2024 «Микробиология пищевой цепи. 

Определение Listeria monocytogenes – по ГОСТ 32031-2022 «Продукты пищевые. Методы выявления 

бактерий Listeria monocytogenes и других видов Listeria»; Выявление Staphylococcus aureus – по 

ГОСТ 30347-2016 «Молоко и молочная продукция. Методы определения Staphylococcus aureus».  

Определение токсичных элементов проводили согласно следующим методикам: Свинец, кад-

мий, мышьяк – по ГОСТ 30178-96 «Сырье и продукты пищевые. Атомно-абсорбционный метод 

определения токсичных элементов», ГОСТ 30538-97 «Продукты пищевые. Методика определения 

токсичных элементов атомно-эмиссионным методом»; Ртуть – по ГОСТ 26927-96 «Сырье и продукты 
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пищевые. Методы определения ртути», ГОСТ 34427-2018 «Продукты пищевые и корма для живот-

ных. Определение ртути методом атомно-абсорбционной спектрометрии на основе эффекта Зеема-

на». 

Результаты исследований и их обсуждение. Ассортимент и характеристика исследованных 

видов сыров. Сыр «Российский» (производитель ЮКМП) является классическим представителем по-

лутвердых сыров российского производства. Согласно нормативной документации этот сыр характе-

ризуется следующими основными параметрами: жирность: 50% в общей массе продукта, форма вы-

пуска: брикет (400 г), в коробе по 24 штуки, срок годности: не более 120 суток при температуре хра-

нения 0 - 6 °С, способ формования: насыпной. Органолептические свойства: вкус классический, 

нежный, без остроты. Консистенция пластичная, однородная. Цвет теста от белого до светло-

кремового. Химический состав (на 100 г продукта): белки: 23 г, жиры: 29 г, углеводы: 0 г, калорий-

ность: 360 ккал, витамин В12: 1,54 мкг (51,3 % от суточной нормы), кальций, фосфор, железо – в зна-

чительных количествах. Благодаря полутвердой консистенции и умеренной жирности, подходит для 

всех видов использования – от самостоятельного потребления до кулинарной обработки. 

Сыр «Костромской» является одним из наиболее распространённых твердых сыров России. 

Согласно нормативной документации: жирность: 45 % в сухом веществе, основная форма выпуска: 

низкие слегка выпуклые цилиндры массой 3,5-7,5 кг, период созревания: не менее 45 суток. Внешний 

вид и рисунок: однородный цвет от белого до светло-жёлтого, рисунок на разрезе с небольшими 

глазками округлой формы. Вкусовой профиль: слегка терпкий, кисловатый вкус с мягким сырным 

ароматом. Консистенция – эластичная, пластичная, однородная по всей массе. Химический состав 

имеет типичные значения, а именно: белки: 25-27 %, жиры: 30-35 %, углеводы: отсутствуют или ме-

нее 0,5%. Минеральный состав включает железо, калий, серу, цинк, магний, марганец, медь, фосфор, 

натрий и особенно значительное содержание кальция. 

Сыр «Пошехонский» – твёрдый сычужный сыр, разработанный в 1960-х годах на основе 

научных исследований П.А. Авдиенко и Р.Э. Герлаха. Имеет жирность 45 % в пересчёте на сухое ве-

щество, форма выпуска: круглые головки массой 3,5-7 кг, период созревания: 30 суток (у некоторых 

производителей доходит до 45), способ формования: низкая температура второго нагревания. Орга-

нолептические показатели: вкус чистый, умеренно выраженный, сырный со слегка пряными и кисло-

ватыми нотками. Цвет – от белого до светло-жёлтого. На разрезе видны небольшие круглые или 

овальные глазки. Технология производства Пошехонского сыра отличается особым режимом тепло-

вой обработки сгустка. Молоко созревает 12 часов при повышении его кислотности до 2 °Т, что 

обеспечивает более крупный размер молекул белка, снижение окислительно-восстановительного по-

тенциала, а также увеличение содержания растворимых солей кальция. Эти факторы способствуют 

быстрому свертыванию молока и повышению выхода готового продукта. 

Сыр «Эдам» является голландским полутвёрдым сыром, однако в России активно развивается 

его производство, особенно после введения импортных ограничений в 2014 году. Производитель сы-

ра в России: сыродельный комбинат «Ичалковский» выпускает этот сыр в форме шара массой 1,7 кг. 

Готовый продукт имеет следующие характеристики: жирность: 40-50 % в сухом веществе, конси-

стенция: пластичная, нежная, однородная, вкус и аромат: умеренно выраженные, сырные, с легкой 

кислинкой, цвет: от почти белого до светло-жёлтого, период созревания: минимум 21 сутки, обычно 

45–60 суток. Молодой Эдам неострый и слегка сладковатый с пикантным вкусом. По мере созрева-

ния сыр становится более сухим и солёным, его вкус интенсифицируется. Состав (на 100 г): калорий-

ность 351-362 ккал, белки высокого качества, жиры в оптимальном соотношении. 

Сыр «Брынза» – традиционный мягкий рассольный сыр, по технологии близкий к адыгейско-

му сыру. Производство в России налажено несколькими крупными предприятиями, включая ГК «Ки-

прино» (Алтайский край). Характеристики продукции: жирность: 45 %, период созревания: развива-

ется в рассоле, консервант: исключительно поваренная соль (без искусственных консервантов), срок 

годности: 25 суток при температуре 0-6 °С и влажности воздуха 80-85 %. Состав: молоко цельное, 

молоко обезжиренное, соль поваренная, хлорид кальция, закваска мезофильных молочнокислых мик-

роорганизмов, молокосвёртывающий сычужный фермент. Органолептические показатели: мягкая 

консистенция, нежный молочный запах, ярко выраженный сливочный вкус. Структура сыра одно-

родная благодаря специальной рецептуре. Выход брынзы значительно варьируется в зависимости от 

вида используемого молока: на килограмм сыра может уйти более 15 литров коровьего молока или 

только около 5 литров овечьего молока (в связи с его большей жирностью и кислотностью). 

Органолептическая оценка качества. На основе проведённых органолептических испытаний 

проведен сравнительный анализ образцов сыров. Результаты показывают высокий уровень качества 

всех исследованных образцов (таблица 1). 
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Анализ результатов показывает, что все образцы сыров соответствуют установленным стан-

дартам качества. Образцы Костромского сыра и Эдама, достигнув 88 баллов, продемонстрировали 

максимальные показатели качества по органолептическим параметрам, свидетельствуя о надлежащей 

технологии производства и постоянном соблюдении нормативных требований. 

 

Таблица 1 – Результаты органолептической оценки 

 

Сыр Российский Костромской Пошехонский Эдам (Ичалки) Брынза 

Производитель ЮКМП "Киприно" Комбинат "Ичалковский" "Киприно" 

Вкус / запах 40 41 39 42 38 

Консистенция 23 24 22 24 20 

Рисунок 8 9 8 8 — 

Цвет 5 5 4 5 4 

Внешний вид 9 9 8 9 8 

Итого баллов 85 88 81 88 70 

Сорт Первый Высший Первый Высший Первый 

*примечание: оценка производилась в условиях температуры воздуха (20±2) °С при температуре ана-

лизируемого сыра (18±2) °С. 

 

Оценка пищевой ценности основных образцов. Результаты анализа химического состава сы-

ров представлены в таблице 2. 

 

Таблица 2 – Анализ химического состава сыров (на 100 г продукта) 

 

Показатель Российский Костромской Пошехонский Эдам Брынза 

Белки, г 24,1 26,5 25,4 24,6 
19, 2 

 

Жиры, г 29,5 31,3 31,2 29,3 22,5 

Углеводы, г 0,3 <0,5 <0,5 <0,5 <0,5 

Калорийность, ккал 360 380–400 370–390 351–362 280–320 

Кальций, мг 
Высокое со-

держание 
Высокое Высокое Высокое Среднее 

Фосфор, мг Высокое Высокое Высокое Высокое Среднее 

 

Высокое содержание белков в твердых сырах (24-27 г на 100 г) делает их ценным источником 

полноценных белков животного происхождения. Все исследованные образцы содержат полный 

спектр незаменимых аминокислот, включая лизин, триптофан и метионин. По биологической ценно-

сти молочные белки находятся на одном уровне с мясом, однако более полно и быстро усваиваются 

организмом. Содержание витамина В12 в сыре составляет 40-50% суточной нормы, что имеет особое 

значение для профилактики анемии. 

Согласно нормативным документам, жировая фаза сыров должна содержать только молочный 

жир. Все исследованные образцы производятся из молока отечественного происхождения и соответ-

ствуют требованиям стандарта по жировому составу. Молочный жир в сырах характеризуется опти-

мальным содержанием полиненасыщенных жирных кислот, включая линолевую и линоленовую кис-

лоты, которые относятся к незаменимым компонентам питания. Жиры сыра активно участвуют в 

усвоении жирорастворимых витаминов (A, D, E, K) и способствуют нормальному функционирова-

нию организма. 

Исследованные образцы сыров распределились по классификации (ГОСТ Р 52686-2023) сле-

дующим образом: 

1)  по продолжительности созревания: 

− сыры молодые: Пошехонский (30–45 суток), Эдам (45–60 суток); 
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− сыры зрелые: Костромской (более 45 суток); 

− сыры без созревания: Брынза (свежий рассольный сыр). 

2)  по влажности обезжиренного вещества (Воб.в.) (таблица 3): 

 

Таблица 3 – Влажность обезжиренного вещества исследуемых образцов 

 

Сыр Влажность (%) Жиры (%) Воб.в.(%) Категория 

Российский 43,4 30,6 45,7 Полутвердый 

Костромской 36.5 31,4 39,6 Твёрдый 

Пошехонский 37,3 31,5 40,4 Твёрдый 

Эдам 39,6 29.4 43,5 Полутвердый 

Брынза 52,5 22,5 64,5 Мягкий 

 

3)  по жирности в пересчёте на сухое вещество: 

− жирные (45-50%): большинство образцов 

− полужирные (35-45%): брынза при минимальной жирности. 

В результате проведенной санитарно-микробиологической оценки показателей качества сы-

ров было установлено, что все исследуемые образцы, соответствуют требованиям безопасности ТР 

ТС 033/2013 «О безопасности молока и молочной продукции». Образцы не содержали бактерии 

группы кишечной палочки (БГКП), патогенных микроорганизмов, включая сальмонеллы, L. 

monocytogenes, S. aureus. 

При производстве исследованных сыров используется следующее основное и вспомогатель-

ное сырьё. Основное сырьё: молоко коровье пастеризованное и нормализованное по содержанию жи-

ра, молоко обезжиренное, молоко сухое распылительной сушки, сливки. Также используются функ-

ционально необходимые компоненты: закваски бактериальные (мезофильные молочнокислые микро-

организмы — по ГОСТ 34372-2017 «Закваски бактериальные для производства молочной продукции. 

Общие технические условия»), ферменты молокосвёртывающие животного происхождения (сычуж-

ный фермент), а также для отдельных видов: культуры плесеней (Penicillium roqueforti, Penicillium 

glaucum). Вспомогательные вещества: соль пищевая (не йодированная) по ГОСТ Р 51574-2018 «Соль 

пищевая. Общие технически е условия», хлорид кальция (Е509) — по ГОСТ Р 55973-2014 «Добавки 

пищевые. Кальция хлорид Е509. Технические условия»; консерванты (для поверхностной обработки): 

нитрат натрия (Е251) - по ГОСТ 34098-2017 «Натрия нитрат Е251. Технические условия», нитрат ка-

лия (Е252) - по ГОСТ 33765-2016 «Добавки пищевые. Калия нитрат Е252. Технические условия», 

сорбиновая кислота (Е200) - по ГОСТ 32779-2014 «Добавки пищевые. Кислота сорбиновая Е200. 

Технические условия»; красители натуральные: β-каротин (Е160a), экстракт аннато (Е160b). Все ком-

поненты отбираются в соответствии с требованиями безопасности и качества, установленными нор-

мативно-технической документацией. 

Комплексное исследование ассортимента сыров отечественного производства, проведённое с 

применением современных методов органолептического анализа, физико-химического исследования 

и ветеринарно-санитарной экспертизы, позволило установить, что отечественные производители вы-

пускают широкий спектр сыров различных категорий (твёрдые, полутвёрдые, рассольные), полно-

стью соответствующих как традиционным рецептурам, так и современным требованиям государ-

ственных стандартов. При проведении органолептической оценки все исследованные образцы про-

демонстрировали соответствие требованиям первого или высшего сорта, при этом образцы Костром-

ского сыра и Эдама, достигнув максимального балла в 88 пунктов из 100, продемонстрировали пре-

восходное качество, характеризующееся гармоничным вкусо-ароматическим профилем, оптимальной 

консистенцией и правильным рисунком сыра. 

В области пищевой ценности твёрдые и полутвёрдые сыры зарекомендовали себя как концен-

трированный источник полноценных белков животного происхождения, содержащих от 24 до 27 

граммов на 100 граммов продукта в форме, обеспечивающей более полное и быстрое усвоение по 

сравнению с другими источниками белков. Жировая фаза сыров (30–32 г/100 г) характеризуется оп-

тимальным соотношением полиненасыщенных жирных кислот, необходимых для нормального 

функционирования организма. Содержание кальция и фосфора находится в физиологически опти-

мальном соотношении, что обеспечивает их максимальную биодоступность, а количество витамина 

В12 (40–50% суточной нормы) имеет существенное значение для профилактики дефицитных состоя-
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ний. Все исследованные образцы содержат полный набор незаменимых аминокислот, включая лизин, 

триптофан и метионин, что подтверждает биологическую полноценность сыров отечественного про-

изводства. 

Заключение. Проведённое комплексное исследование подтверждает, что отечественные про-

изводители сыра, представленные в исследовании крупнейшими производственными кооперативами 

и молочными комбинатами различных регионов Российской Федерации, выпускают продукцию вы-

сокого качества, отвечающую требованиям безопасности, установленным современным законода-

тельством в области пищевой продукции.  
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Аннотация. Пастеризованные мясные консервы («Ветчина любительская», «Говядина пасте-

ризованная» и др.) популярны благодаря высоким органолептическими свойствами и лучшей сохран-

ности питательных веществ по сравнению со стерилизованными аналогами. Однако щадящая терми-

ческая обработка не позволяет достичь полной стерильности продукта. В пастеризованных мясных 

консервах присутствует остаточная микрофлора, представленная спорами бактерий родов Bacillus, 

Clostridium, а также психротрофными микроорганизмами, источником которых может быть сырье. 

Наличие остаточной микрофлоры делает продукцию микробиологически нестабильной, требующей 

строгих условий хранения. Температурный режим является основным фактором, определяющим ди-

намику развития микрофлоры, её видовой состав и, в итоге, срок годности продукта. Показано, что 

рост психротрофных бактерий (например, Brochothrix spp., Pseudomonas spp.), являющихся основны-

ми контаминантами пастеризованных мясных консервов, резко ускоряется при повышении темпера-

туры. При отклонениях от регламентированных условий в продуктах увеличивается количество ме-

зофильных микроорганизмов, дрожжей (Candida spp.) и плесеней, которые вызывают микробиологи-

ческую порчу консервы задолго до истечения номинального срока годности. Колебания температуры 

часто возникающие в процессе транспортировки товара способствуют развитию спорообразующих 

патогенов, таких как Bacillus cereus. При условии строгой регламентации условий хранения (ТР ТС 

034/2013) пастеризованных мясных консервов, в реальной практике логистики и розничной торговли, 

особенно в тёплый сезон, могут происходить нарушения температурного режима хранения продук-

ции. На фоне различия регламента и реальных условий хранения существует необходимость экспе-

риментального обоснования критических температурных границ и анализа их влияния на микробио-

логическую стабильность пастеризованных мясных консервов. Целью работы является изучение вли-

яния температуры хранения на динамику микробиологических показателей пастеризованных мясных 

консервов.  
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Abstract. Pasteurized canned meats (such as "Lyublyutskaya Ham,""Pasteurized Beef," etc.) are 

popular due to their superior organoleptic properties and better nutrient preservation compared to sterilized 

alternatives. However, gentle heat treatment does not ensure complete product sterility. Pasteurized canned 

meats contain residual microflora, represented by bacterial spores of the genera Bacillus and Clostridium, as 

well as psychrotrophic microorganisms, which may originate from the raw materials. The presence of resid-

ual microflora makes the product microbiologically unstable, requiring strict storage conditions. Temperature 

is the primary factor determining the dynamics of microflora development, its species composition, and, ul-

timately, the shelf life of the product. It has been shown that the growth of psychrotrophic bacteria (e.g., 

Brochothrix spp., Pseudomonas spp.), which are the main contaminants of pasteurized canned meats, accel-

erates sharply with increasing temperature. Deviations from specified conditions in products increase the 

number of mesophilic microorganisms, yeasts (Candida spp.), and molds, which cause microbiological 

spoilage of the canned goods long before the expiration date. Temperature fluctuations that frequently occur 

during product transportation facilitate the development of spore-forming pathogens such as Bacillus cereus. 

Despite strict storage conditions (TR CU 034/2013) for pasteurized canned meat, violations of the storage 

temperature regime may occur in real-life logistics and retail environments, especially during the warm sea-

son. Given the discrepancy between regulations and actual storage conditions, there is a need for experi-

mental substantiation of critical temperature limits and an analysis of their impact on the microbiological 

stability of pasteurized canned meat. The aim of this study is to study the influence of storage temperature on 

the dynamics of the microbiological parameters of pasteurized canned meat. 

Keywords: pasteurized canned meat, TMAC, storage temperature, shelf life, cold chain, microbio-

logical stability, food safety 

 

Введение. Пастеризованные мясные консервы («Ветчина любительская», «Ветчина особая», 

«Говядина пастеризованная» и др.) занимают значительную долю рынка мясной продукции, что обу-

словлено их высокими органолептическими свойствами и большей сохранностью питательных ве-

ществ по сравнению со стерилизованными аналогами [1, 2]. Однако более щадящий режим термиче-

ской обработки, применяемый при их производстве, не обеспечивает полной стерильности продукта, 

способствуя сохранению остаточной микрофлоры, преимущественно спорообразующих бактерий 

родов Bacillus и Clostridium, а также психротрофных микроорганизмов, поступающих из сырья [3, 4]. 

Наличие подобной микрофлоры делает пастеризованные консервы продуктами с ограниченным сро-

ком годности, требующими строгого контроля условий хранения. 

Основным фактором, определяющим динамику микробиологического состояния и, как след-

ствие, безопасность и срок годности данной продукции, является температура хранения. Согласно 

стандартным рекомендациям, хранение при температуре, близкой к +4 °C, существенно ингибирует 

рост большинства микроорганизмов. В то же время установлено, что повышение температуры до +10 

°C ускоряет рост микрофлоры в 2–3 раза, а до +20…25 °C — в 5–7 раз [4, 5]. Так, переход от +4 °C к 

+15 °C может привести к трёхкратному увеличению количества мезофильных аэробных и факульта-

тивно анаэробных микроорганизмов (КМАФАнМ), а при +25 °C — к восьмикратному и более [5]. 

При низких температурах хранения доминирующую роль в процессах порчи патеризованных 

консервов играют психротрофные бактерии, такие как Brochothrix thermosphacta и представители ро-

да Pseudomonas (включая P. fluorescens), способные к активному размножению и образованию био-

плёнок даже в охлаждённых продуктах [6]. При нарушении температурного режима и прогреве про-

дукции выше +15 °C активизируются мезофильные микроорганизмы, дрожжеподобныемикроскопи-

ческие грибы (например, Candida spp.) и плесени, скорость роста которых резко возрастает [7]. До-

полнительным риском является возможность развития спорообразующих бактерий, таких как Bacillus 

cereus, чья активность возрастает при температурных колебаниях, например, в процессе транспорти-

ровки. Таким образом, микробиологическая стабильность пастеризованных мясных консервов зави-

сит не только от качества производства, но и от строгого соблюдения холодильной цепи на всех эта-

пах технологического процесса от производства до реализации [5]. В практике логистики и рознич-

ной торговли, особенно в тёплый сезон, нередки случаи хранения продукции при температурах, зна-

чительно превышающих рекомендуемые (0…+4 °C). Даже кратковременное превышение температу-
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ры хранения создаёт риск микробиологической порчи пастеризованных консервов ещё до истечения 

декларированного производителем срока годности. Таким образом, существует необходимость экс-

периментального обоснования критических температур хранения, превышение которых создаёт, при-

водит к микробиологической порче продукции. 

Целью настоящей работы явилось изучение влияния температурного режима хранения на ди-

намику микробиологических показателей пастеризованных мясных консервов. Для достижения по-

ставленной цели были решены представленные ниже задачи: 

 определить исходное количество МАФАнМ в исследуемых образцах пастеризованных 

мясных консервов; 

 изучить динамику изменения КМАФАнМ при хранении в трёх смоделированных тем-

пературных режимах: +4 °C (стандартный), +15 °C (имитация нарушения холодовой 

цепи) и +25 °C (значительное отклонение температурного режима хранения); 

 провести статистический анализ влияния температуры хранения на количество МА-

ФАнМ в продукте; 

 на основании экспериментальных данных рассчитать прогнозируемый срок микро-

биологической стабильности пастеризованного продукта для каждого исследуемого 

температурного режима. 

Проведённое исследование позволило получить новые экспериментальные данные о динами-

ке роста остаточной микрофлоры в пастеризованных мясных консервах в условиях, моделирующих 

типичные нарушения холодовой цепи, и количественно обосновать требования к температурному 

контролю. 

Материалы и методы. В качестве объектов исследования использовали два наименования 

пастеризованных мясных консервов промышленного производства в жестяных банках: мясной паш-

тет и ветчина пастеризованная. Продукция была приобретена в торговых точках г. Москвы. На мо-

мент начала эксперимента все образцы соответствовали требованиям ТР ТС 034/2013. «О безопасно-

сти мяса и мясной продукции» и хранились при температуре +4 °C в соответствии с рекомендациями 

производителей. 

Эксперимент проводили в учебной лаборатории кафедры вирусологии и микробиологии име-

ни академика В.Н. Сюрина ФГБОУ ВО МГАВМиБ – МВА имени К.И. Скрябина. Cлучайным обра-

зом отбирали по 15 банок каждого наименования консервов, которые распределяли для хранения в 

трёх температурных режимах, моделирующих условия обращения продукции: 

+4 °C – рекомендованный режим хранения (контроль); 

+15 °C – режим, имитирующий условия складских помещений, транспортировки или времен-

ного нарушения холодовой цепи; 

+25 °C – режим значительного отклонения, характерный для тёплых торговых залов, бытово-

го хранения без охлаждения или летнего периода. 

Каждую банку помещали в индивидуальный пластиковый контейнер для поддержания ста-

бильной влажности и предотвращения контакта упаковок. Температуру контролировали с помощью 

цифровых термометров с функцией регистрации минимальных и максимальных значений. 

Продолжительность эксперимента составила 14 суток. Отбор проб для микробиологического 

анализа проводили на 0, 3, 7, 10 и 14-е сутки хранения. Для каждого срока хранения (0, 3, 7, 10, 14 

суток) из каждой температурной группы (+4, +15, +25 °C) и для каждого вида консервов отбирали по 

три независимые банки (биологическая повторность, n=3 на группу). Таким образом, для каждой 

комбинации «температура × вид продукта × срок» было проанализировано три параллельных образ-

ца. Вся работа выполнялась в соответствии с общими требованиями ГОСТ ISO 7218-2015 «Микро-

биология пищевых продуктов и кормов для животных. Общие требования и рекомендации по микро-

биологическим исследованиям». Выбор методов микробиологического контроля соответствовал со-

временным подходам, изложенным в [8]. 

Подготовку проб проводили по ГОСТ ISO 6887-1-2015 «Микробиология пищевой продукции 

и кормов. Подготовка образцов для испытания, исходной суспензии и десятикратных разведений для 

микробиологического исследования. Часть 1». Общее количество мезофильных аэробных и факуль-

тативно-анаэробных микроорганизмов (КМАФАнМ) определяли методом глубинного посева серий-

ных десятикратных разведений в питательном агаре в соответствии с ГОСТ 10444.15-94 «Продукты 

пищевые. Методы определения количества мезофильных аэробных и факультативно-анаэробных 

микроорганизмов (КМАФАнМ)». Посевы инкубировали при температуре 30 °C в течение 72 часов. 

Подсчёт колониеобразующих единиц (КОЕ) проводили на чашках с числом колоний от 30 до 300 и 
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пересчитывали на 1 г продукта (КОЕ/г). Каждое определение выполняли в трёх аналитических (тех-

нических) повторностях. 

Обработка и статистический анализ данных. Полученные количественные данные по 

КМАФАнМ преобразовывали в десятичные логарифмы (log10 КОЕ/г) для нормализации распределе-

ния. Результаты выражали в виде среднего арифметического (M) и стандартного отклонения (SD). 

Для анализа статистической значимости различий между группами образцов, хранившихся при раз-

ных температурах, применяли однофакторный дисперсионный анализ (ANOVA). В случаях выявле-

ния значимых различий проводили пост-хок сравнение с использованием теста Тьюки (Tukey HSD). 

Различия считали статистически значимыми при уровне p <0,05. Статистическую обработку прово-

дили с использованием программного пакета Microsoft Excel. 

Результаты исследований и их обсуждение. Результаты исследования динамики общего ко-

личества мезофильных аэробных и факультативно-анаэробных микроорганизмов в пастеризованных 

мясных консервах при различных температурных режимах хранения представлены в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Динамика КМАФАнМ log10 КОЕ/г в пастеризованных мясных консервах при раз-

личных температурных режимах хранения (M ± SD) 

 

Срок хранения (сутки) Температура хранения 

 +4 °C +15 °C +25 °C 

0 2,10 ± 0,05 2,08 ± 0,06 2,12 ± 0,04 

3 2,10 ± 0,08 3,20 ± 0,10 4,10 ± 0,12 

7 2,20 ± 0,09 4,00 ± 0,15 5,20 ± 0,18 

10 2,40 ± 0,10 4,60 ± 0,20 6,10 ± 0,22 

14 2,60 ± 0,12 5,10 ± 0,25 7,00 ± 0,30 

Примечание: результаты представлены как средние значения (M) технических повторов  

(n = 3) для каждой группы ± стандартное отклонение (SD). 

Для наглядности динамика изменения общего микробного числа представлена на рисунке 1. 

Рисунок1 – Динамика общего количества мезофильных аэробных и факультативно-

анаэробных микроорганизмов (КМАФАнМ, log10 КОЕ/г) в пастеризованных мясных консервах при 

хранении в различных температурных режимах  

 

 
 

На рисунке 1 отчётливо видно, что при температуре +4 °C рост остаточной микрофлоры оста-

ётся минимальным на протяжении всего периода хранения. При +15 °C наблюдается ускоренное уве-

личение показателя, а при +25 °C рост становится экспоненциальным уже на 3-и сутки. 

Полученные кривые показывают, что при температурах выше оптимальных значений, уста-

новленных производителем и обеспечивающих микробиологическую стабильность (как того требует 

ТР ТС 034/2013), происходит значительное снижение стабильности продукта. При +25 °C показатель 

КМАФАнМ превышает критическое значение (обычно около 5,0 log10 КОЕ/г) к 7 суткам, что свиде-

тельствует о небезопасности продукта [9]. 
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Перед статистической обработкой все количественные результаты (КОЕ/г) были преобразо-

ваны в десятичные логарифмы (log10), что позволило снизить асимметрию распределения и приме-

нить параметрические методы статистики [10]. Результаты однофакторного дисперсионного анализа 

(ANOVA) и последующего пост-хок теста Тьюки представлены в таблице 2. 

 

Таблица 2 – Результаты дисперсионного анализа (ANOVA) и пост-хок теста Тьюки для пока-

зателя КМАФАнМ (log10 КОЕ/г) при различных температурных режимах хранения консервов 

 

Срок хранения 

(сутки) 

Результаты ANOVA  

(F; p) 

Результаты пост-хок теста (Тьюки) 

3 F(2,6) = 12,45; p < 0,05 +25 °C > +15 °C (p < 0,05); +25 °C > +4 °C   

(p < 0,05); различия между +15 °C и +4 °C 

незначимы (p > 0,05) 

7 F(2,6) = 45,67; p < 0,01 +25 °C > +15 °C (p < 0,05); +25 °C > +4 °C   

(p < 0,05); различия между +15 °C и +4 °C 

на грани значимости (p ≈ 0,05) 

10 F(2,6) = 189,32; p < 0,001 +25 °C > +15 °C (p < 0,05); +25 °C > +4 °C   

(p < 0,001); +15 °C > +4 °C (p < 0,05) 

14 F(2,6) = 686,29; p < 0,001 +25 °C > +15 °C (p < 0,01); +25 °C > +4 °C   

(p < 0,001); +15 °C > +4 °C (p < 0,01) 

Примечание: все различия указаны при уровне значимости p < 0,05. 

 

Как видно из таблицы 2, на 14-е сутки различия между всеми температурными режимами бы-

ли статистически значимы (p < 0,01), что подтверждает влияние температурного режима хранения 

консервов на увеличение КМАФАнМ. 

Для практического прогноза срока годности использовали упрощённую линейную модель, 

основанную на среднесуточном приращении log10 КМАФАнМ между 0 и 14 сутками (таблица 3). В 

качестве порогового значения, соответствующего микробиологической порче, был принят уровень 7 

log10 КОЕ/г (107 КОЕ/г), при котором наблюдается выраженное ухудшение органолептических 

свойств [5, 6]. 

 

Таблица 3 – Расчёт среднесуточного приращения КМАФАнМ (log10 КОЕ/г) и прогнозируемо-

го срока достижения порогового уровня (7 log10 КОЕ/г) при различных температурных режимах хра-

нения пастеризованных мясных консервов 

 

Температура 

хранения 

(°C) 

Значение log10 на 

0-е сутки (M0) 

Значение log10  на 

14-е сутки (M14) 

Среднесуточное 

приращение 

(Δlog/сут) 

Прогнозируемый срок 

достижения порога    

7 log10 (сутки) 

+4 2,10 3,00 0,0643 ≈ 76,2 

+15 2,08 5,10 0,2157 ≈ 22,8 

+25 2,12 7,00 0,3486 ≈ 14,0 

Примечание  —  расчёт выполнен по упрощённой линейной модели: Δ = (M14 – M0) / 14; t = (7 – 

M0) / Δ. 

 

Согласно расчётам, хранение при +4 °C сохраняет микробиологическую стабильность про-

дукта теоретически более 2 месяцев. При повышении температуры до +15 °C срок хранения сокраща-

ется до приблизительно трёх недель, а при +25 °C - до двух недель, что подтверждается эмпириче-

скими данными (таблица 1). Эти результаты согласуются с современными исследованиями, указыва-

ющими на резкое ускорение роста микрофлоры при нарушении холодового режима [5, 6, 7]. 

Бактериологическим методом были выделены и идентифицированы по морфологическим, 

культуральным и биохимическим свойствам до рода типичные представители остаточной микрофло-

ры. При +4…+15 °C доминировали психротрофные бактерии Brochothrix spp. и Pseudomonasspp., ис-

точником которых может быть охлаждённое мясо [9, 10]. При +25 °C отмечалось увеличение доли 

дрожжей (Candida spp.) и плесеней (Penicillium spp.), что сопровождалось заметными органолептиче-

скими изменениями уже на 7–10 сутки. Спорообразующие бактерии (Bacillus spp.) присутствовали 

как устойчивые формы, способные к активации при тепловом стрессе [1, 4]. 
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Наблюдаемая зависимость скорости роста остаточной микрофлоры от температуры хранения 

закономерна с биохимической точки зрения: повышение температуры продукта ускоряет метаболи-

ческие и ферментативные процессы в микробных клетках, приближая условия среды к температур-

ному оптимуму роста для мезофильных микроорганизмов [1]. Состав продукта (высокая питательная 

ценность, нейтральный pH, высокая активность воды) и герметичная металлическая упаковка созда-

ют благоприятные условия для развития остаточной микрофлоры при отсутствии температурного 

контроля [2, 9]. 

Полученные данные подтверждают, что даже кратковременные нарушения холодовой цепи 

существенно снижают микробиологическую стабильность пастеризованных мясных консервов и со-

кращают их реальный срок годности, что согласуется с требованиями ТР ТС 034/2013 и данными 

других исследований [5, 7]. 

Заключение. Проведённое исследование экспериментально подтвердило зависимость увели-

чения общего микробного числа (КМАФАнМ) от температурного режима хранения пастеризованных 

мясных консервов. Хранение образцов в регламентированных температурных условиях (+4 °C) в те-

чение всего 14-суточного эксперимента вызывает минимальный рост остаточной микрофлоры (зна-

чения не превышали 3,0 log10 КОЕ/г). Повышение температуры до +15 °C значительное увеличило 

показатель КМАФАнМ в продукте, а при +25 °C наблюдался экспоненциальное увеличение КМА-

ФАнМ с достижением критического уровня в 7 log10 КОЕ/г уже к 14-м суткам хранения консервов. 

Статистический анализ (однофакторный ANOVA, p < 0,05) подтвердил наличие статистически зна-

чимых различий в КМАФАнМ (значениях log10 КОЕ/г) между всеми исследуемыми температурными 

режимами хранения исследуемых образцов. 

Соблюдение регламентированного температурного режима (0 до +4 °C) является обязатель-

ным условием для обеспечения микробиологической стабильности и безопасности пастеризованной 

продукции в течение заявленного срока годности. 

Расчёты на основе упрощённой линейной модели показали, что при постоянном хранении па-

стеризованных консервов при +4 °C теоретический срок до достижения порога их микробиологиче-

ской порчи (7 log10 КОЕ/г) составляет около 76 суток. Этот результат свидетельствует о значительном 

запасе микробиологической стабильности продукции при соблюдении рекомендованного темпера-

турного режима в течение заявленного производителем срока годности. Нарушение холодовой цепи 

приводит к существенному сокращению реального срока годности и создаёт риск микробиологиче-

ской порчи пастеризованных мясных консервов. 

При хранении при температуре +15 °C прогнозируемый срок микробиологической стабильно-

сти продукта сокращается до 23 суток, а при +25 °C - до 14 суток. Таким образом, даже кратковре-

менные или умеренные отклонения от рекомендуемого температурного режима существенно сокра-

щают период безопасного хранения продукции (в 3–4 раза), повышают риск микробиологической 

порчи и поставки потребителю небезопасной продукции. Качественный состав микрофлоры также 

меняется в зависимости от температуры хранения. 

При низких и умеренных температурах (+4…+15 °C) доминировали психротрофные бактерии 

(Brochothrix spp., Pseudomonas spp.). При повышенной температуре (+25 °C) активно развивались ме-

зофильные микроорганизмы, дрожжи (Candida spp.) и плесени (Penicillium spp.), что сопровождалось 

заметными органолептическими изменениями уже на 7–10-е сутки хранения. 

Результаты исследования подчёркивают необходимость строгого контроля температурного 

режима на всех этапах логистики и хранения. Полученные данные имеют практическое значение для 

обоснования требований к поддержанию непрерывной холодильной цепи, внедрению систем темпе-

ратурного мониторинга на всех этапах логистики и хранения пастеризованной продукции и ужесто-

чению контроля условий хранения в торговых точках. 
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Аннотация. В последнее время наблюдается рост отечественного производства мяса птицы и 

продуктов его переработки, при этом важно не только увеличивать объемы производства, а также 

обеспечивать потребителей безопасной и качественной продукцией. В статье отражены результаты 

проведенных исследований по сравнительной оценке показателей безопасности охлажденных и за-

мороженных полуфабракатов – филе грудки цыплят-бройлеров, включая микробиологические иссле-

дования и анализ на остаточное количество антибиотиков. В работе применяли хроматографичекие 

(высокоэффективная жидкостная хроматография в сочетании с диодно-матричной детекцией и хро-

мато-масс-спектрометрия) и микробиологические методы. Исследования проведены в соответствии с 

нормативной документацией на данный вид продукции. Установили, что содержание антибиотиков 

тетрациклиновой группы (тетрациклин, хлортетрациклин, окситетрациклин, доксициклин), также 

левомицетина не превышало допустимых уровней ТР ТС 021/2011 как в охлажденных, так и в замо-

роженных образцах. Микробиологическую безопасность оценивали на основании соответствия нор-

мативным требованиям ТР ЕАЭС 051/2021. Основное различие в безопасности между двумя форма-

ми продукта обусловлено влиянием температуры на рост и выживаемость микрофлоры. Заморожен-

ные образцы демонстрируют значительно более низкие уровни КМАФАнМ по сравнению с охла-

жденными. Это объясняется бактериостатическим эффектом низких температур, который замедляет 

или останавливает рост микроорганизмов. В охлажденных продуктах микроорганизмы продолжают 

размножаться, что приводит к увеличению их количества со временем. 
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Abstract. Recently, there has been an increase in domestic production of poultry meat and processed 

products, while it is important not only to increase production volumes, but also to provide consumers with 

safe and high-quality products. A comparative assessment of the safety indicators of chilled and frozen 

semi–finished broiler chicken breast fillets was carried out, including microbiological studies and analysis 

for the residual amount of antibiotics. It was found that the content of tetracycline group antibiotics (tetracy-

cline, chlortetracycline, oxytetracycline, doxycycline), as well as levomycetin, did not exceed the permissible 

levels of TR CU 021/2011 in both chilled and frozen samples. Microbiological safety is assessed based on 

compliance with the regulatory requirements of the EAEU TR 051/2021. The main difference in safety be-

tween the two forms of the product is due to the effect of temperature on the growth and survival of micro-

flora. Frozen samples show significantly lower levels of CMAFAnM compared to chilled ones. This is due 

to the bacteriostatic effect of low temperatures, which slows down or stops the growth of microorganisms. In 

chilled foods, microorganisms continue to multiply, which leads to an increase in their number over time. 

Keywords: antibiotics, microbiology, broiler chickens, breast, safety 

 

Введение. Птицеводство считается одним из выгодных отраслей сельского хозяйства благо-

даря высокой рентабельности. Птица быстро растет, требует меньше ресурсов и обеспечивает ста-

бильный доход. Мясо птицы считается легко усваиваемым продуктом с высокой диетической ценно-

стью весьма доступным по цене и быстрым в приготовлении, что и обуславливает его популярность 

на потребительском рынке. 

Однако мясо и мясопродукты являются благоприятной питательной средой для развития и 

длительного сохранения жизнеспособности микроорганизмов [1]. В последнее время зарегистриро-

вано большое число инфекций пищевого происхождения, в результате употребления недоброкаче-

ственной продукции, наблюдается значительное увеличение распространенности заболеваний, вызы-

ваемых микроорганизмами, загрязняющими продукты питания. На бактериальную обсемененность 

продуктов влияют разные факторы, такие как качество сырья, не соблюдение правил гигиены при 

обработке, время и температура хранения и др. [2, 3]. В связи с чем важно вовремя предотвратить 

загрязнение продукции и предоставить потребителям безопасный и полезный продукт. 

На протяжении многих лет в птицеводстве применяют антибиотики, как для терапии и про-

филактики, так и в качестве стимуляторов роста, за счет воздействия на отдельные биохимические 

процессы, при этом последних меньше по сравнению с первыми. Наиболее востребованными явля-

ются антибиотики тетрациклиновой группы, которые обладают эффективностью против грамполо-

жительных и грамотрицательных бактерий и являются более доступными по ценовой категории по 

сравнению с другими препаратами [4, 5]. Также одним из эффективных антибактериальных препара-

тов считался левомицетин. 

Чрезмерное применение антибиотиков при выращивании птиц может нанести серьезный 

ущерб птицеводческому предприятию, так как это основная причина развития антибиотикорези-

стентности бактерий, что приводит к ряду проблем, среди которых сокращение количества препара-

тов при следующем их выборе, снижение эффективности лечения и др [6]. Так, широкое применение 

левомицетина привело к распространению левомицетин-резистентных микроорганизмов и, учитывая 

его токсическое влияние на иммунную систему и органы кроветворения, применение данного препа-

рата было ограничено.   

Бессистемное применение лекарственных препаратов, несоблюдение рекомендованных доз и 

нарушение схемы лечения может привести к появлению на рынке продукции, содержащей остаточ-

ные количества антибиотиков. Что отрицательно сказывается на здоровье потребителей, вызывая ал-

лергическую реакцию (наиболее сильными аллергенами считаются антибиотики пенициллин и тило-

зин), токсический эффект и др. В связи с чем весьма актуальным является проведение исследований 

по изучению качества и безопасности сельскохозяйственной продукции, в том числе, мяса и мясо-

продуктов. Целью исследования была сравнительная оценка показателей безопасности полуфабрика-

тов из мяса цыплят-бройлеров, включая микробиологические исследования и анализ на остаточное 

количество антибиотиков. 

Материалы и методы. Исследования проведены на базе Испытательного центра ФГБНУ 

«ФЦТРБ-ВНИВИ». Определение содержания левомицетина проводили в соответствии с МУК 

4.1.1912-04 методом высокоэффективной жидкостной хроматографии (ВЭЖХ), антибиотиков тетра-

циклиновой группы по ГОСТ 31694-2012 с использованием тандемного масс-спектрометра высокого 

разрешения с электрораспылительным источником ионизации (ВЭЖХ-МС/МС). Сравнительную 

оценку микробиологических показателей (КМАФАнМ, патогенные микроорганизмы) для охлажден-

ных и замороженных полуфабрикатов проводили по ГОСТ 10444.15-94, ГОСТ 31659-2024 и ГОСТ 
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32031-2022. Объектами исследования послужили три образца охлажденных и три образца заморо-

женных полуфабрикатов – филе грудки цыплят-бройлеров, приобретенных в торговой розничной се-

ти г. Казани случайной выборкой. 

Результаты исследований и их обсуждение. При исследовании на остаточное количество 

антибиотиков тетрациклиновой группы применяли хромато-масс-спектрометр высокого разрешения, 

который имеет высокую точность и достоверность определения массы, обладает лучшей селективно-

стью и способностью определять несколько антибиотиков одновременно [7, 8]. Левомицетин опреде-

ляли на жидкостном хроматографе с ультрафиолетовым детектором в обращенно-фазном варианте. 

Результаты хроматографических исследований охлажденных и замороженных полуфабракатов филе 

грудки цыплят-бройлеров представлены в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Результаты оценки показателей безопасности полуфабрикатов из мяса птицы 

 

Антибиотик, мг/кг 

Полуфабрикат 

Охлажденный  Замороженный  

Образец 1 Образец 2 Образец 3 Образец 1 Образец 2 Образец 3 

Левомицетин Не обнаружено 

(менее 0,01) 

Не обнаружено 

(менее 0,01) 

Тетрациклиновая 

группа: 

-тетрациклин 

-хлортетрациклин 

-окситетрациклин 

-доксициклин 

Не обнаружены 

(менее 0,001) 

Не обнаружены 

(менее 0,001) 

 

По данным представленным в работе [9] наиболее часто обнаруживаемым антибиотиком в 

мясе птицы является тетрациклин. Известно, что тетрациклиновые антибиотики применяют в каче-

стве ростостимулирующих средств, например, доказано [10], что применение окситетрациклина уве-

личивает прирост массы тела птицы в среднем до 10%. Левомицетин применяют при заболеваниях 

дыхательной системы, желудочно-кишечного тракта и др. Он медленно выводится из организма и как 

сообщают Уланова Т.С. и соавторы (2013) в течение длительного времени может сохранять актив-

ность при хранении продукции животного происхождения. 

Согласно техническому регламенту Таможенного союза, действующему на территории Рос-

сийской Федерации присутствие левомицетина и антибиотиков тетрациклиновой группы включая 

тетрациклин, окситетрациклин, хлортетрациклин и доксициклин в мясе и мясной продукции не до-

пускается (примечание: менее 0,0003 мг/кг для левомицетина и менее 0,01 мг/кг для тетрациклиновой 

группы). Согласно данным представленным в таблице искомых антибиотиков в охлажденных и замо-

роженных образцах полуфабрикатов из мяса цыплят-бройлеров не обнаружено на уровне чувстви-

тельности применяемых ВЭЖХ и ВЭЖХ-МС/МС методов. Результаты микробиологических иссле-

дований образцов филе грудки цыплят-бройлеров представлены в таблице 2. 

 

Таблица 2 – Результаты микробиологических показателей безопасности полуфабрикатов из 

мяса птицы 

 

Показатель Допусти-

мые  

уровни,  

не более 

Охлажденный Замороженный 

Образец 

1 

Образец 

2 

Образец 

3 

Образец 

1 

Образец 

2 

Образец 

3 

КМАФАнМ, 

КОЕ/г 

5,0 х 105 3,9 х 104 9,0 х 104 5,2 х 105 2,5 х 104 5,0 х 104 3,0 х 104 

Патогенные, 

в том числе 

Salmonella  

в 25 г 

Не допус-

каются 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Listeria  mon-

ocytoge- 

nes, в 25 г 

Не допус-

каются 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 

Не обна-

ружено 
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Согласно полученным результатам охлажденные образцы 1 и 2 показали значения КМА-

ФАнМ, соответствующие нормативу (не более 5,0x105 КОЕ/г). Образец 3 превысил нормативное зна-

чение (5,2x105 КОЕ/г), что может указывать на нарушение санитарных условий производства, хране-

ния или транспортировки, либо на приближение к концу срока годности. Все замороженные образцы 

показали значительно более низкие значения КМАФАнМ по сравнению с охлажденными образцами, 

и все они соответствовали нормативу. Это ожидаемо, поскольку процесс замораживания замедляет 

или полностью останавливает рост большинства микроорганизмов, хотя и не уничтожает их полно-

стью. Низкие показатели КМАФАнМ в замороженных продуктах свидетельствуют о хорошем исход-

ном качестве сырья и эффективном соблюдении технологии замораживания. 

Во всех образцах патогенные, в том числе Salmonella и Listeria monocytogenes не обнаружены 

в 25 г, что является критически важным и соответствует нормативным требованиям. Это является 

положительным результатом и указывает на то, что производители, представленные в выборке, в це-

лом эффективно контролируют риски, связанные с наиболее опасными пищевыми патогенами. 

Заключение. Таким образом по совокупности данных результатов исследований установили, 

что охлажденные и замороженные полуфабрикаты из мяса цыплят-бройлеров соответствуют требо-

ваниям ТР ТС 021/2011 «О безопасности пищевой продукции» и ТР ЕАЭС 051/2021 «О безопасности 

мяса птицы и продукции его переработки». 

На уровне чувствительности применяемых ВЭЖХ и ВЭЖХ-МС/МС методов антибиотиков в 

охлажденных и замороженных образцах полуфабрикатов из мяса цыплят-бройлеров не обнаружено. 

Результаты микробиологических исследований позволяют сделать вывод о необходимости и важно-

сти соблюдения температурных режимов при хранении полуфабрикатов из птицы. Строгое соблюде-

ние температурных режимов позволяет предотвратить размножение бактерий, сохранить структуру, 

пищевую ценность, гарантирует соблюдение сроков годности и безопасность полуфабрикатов из мя-

са птицы для потребителя. 
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Аннотация. Цирковирусная инфекция свиней, индуцированная цирковирусом 2-го типа 

(ЦВС-2), наносит значительный экономический ущерб отрасли, что стимулирует поиск новых, без-

опасных средств профилактики взамен традиционных инактивированных препаратов. Целью насто-

ящего исследования стала сравнительная иммунобиологическая характеристика рекомбинантных 

аналогов капсидного белка (Cap) ЦВС-2, полученных с использованием двух принципиально разных 

платформ: прокариотической (Escherichia coli) и эукариотической (клетки CHO-K1). В ходе доклини-

ческих испытаний на лабораторных животных (кроликах) оценивались параметры безопасности, ре-

актогенности и динамика антителообразования. Установлено, что, хотя оба антигена обладают высо-

кой специфичностью, эукариотический аналог демонстрирует превосходство по критерию напряжен-

ности поствакцинального иммунитета. Ключевым результатом работы стало подтверждение дли-

тельности иммунного ответа: мониторинг динамики сывороточных антител показал, что оба иммуно-

гена обеспечивают их циркуляцию на высоком уровне в течение не менее 6 мес после иммунизации. 

На основании полученных данных обоснована стратегия дифференцированного применения белков. 

Антиген Cap-CHO благодаря нативной конформации и высокой иммуногенности выбран в качестве 

основы для разработки новой субъединичной вакцины против ЦВИС, а более экономичный в произ-

водстве антиген Cap-Eco рекомендован для конструирования диагностических тест-систем, необхо-

димых для массового серологического скрининга поголовья.   

Ключевые слова: цирковирус свиней 2-го типа, капсидный белок, прокариотическая экс-

прессия, эукариотическая экспрессия, гуморальный иммунитет  
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Abstract. Porcine circovirus infection induced by type 2 circovirus (PCV2) causes significant eco-

nomic damage to the industry, which stimulates the search for new, safe means of prevention instead of tradi-

tional inactivated drugs. The aim of this study was to compare the immunobiological characteristics of recom-

binant capsid protein (Cap) analogues of PCV2, obtained using two fundamentally different platforms: pro-

karyotic (Escherichia coli) and eukaryotic (CHO-K1 cells). During preclinical tests on laboratory animals 

(rabbits), safety parameters, reactogenicity, and antibody formation dynamics were evaluated. It has been 

established that, although both antigens have high specificity, the eukaryotic analog demonstrates superiority 

in terms of the intensity of post-vaccination immunity. The key result of the work was the confirmation of the 

duration of the immune response: monitoring of the dynamics of serum antibodies showed that both immuno-

gens ensure their circulation at a high level for at least 6 months after immunization. Based on the data ob-

tained, a strategy for the differentiated use of proteins is substantiated. Due to its native conformation and high 

immunogenicity, the Cap-CHO antigen was chosen as the basis for the development of a new subunit vaccine 

against PCV2, and the Cap-Eco antigen, which is more economical in production, is recommended for the 

design of diagnostic test systems necessary for mass serological screening of livestock. 

Keywords: porcine circovirus type 2, capsid protein, prokaryotic expression, eukaryotic expression, 

humoral immunity 

 

Введение. Цирковирус свиней 2-го типа (ЦВС-2, PCV2) на сегодняшний день остается од-

ним из наиболее экономически значимых патогенов в мировом свиноводстве. Являясь этиологиче-

ским агентом целого ряда патологических состояний, объединяемых термином «цирковирус-

ассоциированные болезни» (PCVAD), ЦВС-2 вызывает задержку роста, респираторные нарушения, 

репродуктивные патологии и синдром мультисистемного послеотъемного истощения (PMWS) [1]. 

Высокая контагиозность, устойчивость вируса во внешней среде и способность подавлять иммунную 

систему организма-хозяина приводят к колоссальным убыткам индустрии, связанным как с падежом 

поголовья, так и со снижением эффективности откорма [2, 3].  

Единственным эффективным инструментом контроля распространения ЦВС-2 является спе-

цифическая профилактика. Традиционные инактивированные вакцины, несмотря на свою эффектив-

ность, обладают рядом недостатков, включая высокую стоимость производства, необходимость рабо-

ты с живым патогеном и риск неполной инактивации [4]. В связи с этим вектор развития современ-

ной ветеринарной биотехнологии смещается в сторону разработки рекомбинантных субъединичных 

вакцин. Такие препараты, основанные на очищенных аналогах вирусных антигенов, сочетают в себе 

высокую безопасность и стабильность, при этом способны индуцировать мощный протективный им-

мунитет [5]. 

Ключевым иммуногеном ЦВС-2 является капсидный белок (Cap), кодируемый открытой рам-

кой считывания ORF2 [6]. Именно этот белок формирует вирусный капсид и содержит основные эпи-

топы, распознаваемые нейтрализующими антителами. Эффективность субъединичной вакцины 

напрямую зависит от корректной конформации и чистоты получаемого антигена, что, в свою оче-

редь, определяется выбором системы экспрессии. Наиболее распространенными платформами для 

получения рекомбинантных белков являются прокариотические (на основе Escherichia coli) [7-9] и 

эукариотические (клетки млекопитающих и насекомых) [10-12] системы. Система E. coli привлека-

тельна благодаря высокой продуктивности, низкой стоимости культивирования и простоте масшта-

бирования процесса. Однако отсутствие посттрансляционных модификаций (ПТМ) и риск образова-

ния телец включения (ТВ) могут влиять на иммуногенные свойства целевого белка. Альтернативой 

выступают эукариотические системы, в частности, клетки яичников китайского хомячка (CHO). 

Клетки млекопитающих способны осуществлять сложный фолдинг и гликозилирование белков, что 

позволяет получать антигены, максимально приближенные по структуре к нативному вирусному 

белку, потенциально повышая их иммуногенность.  
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Сравнительный анализ иммунобиологических свойств капсидного белка ЦВС-2, полученного 

в принципиально разных системах экспрессии, представляет значительный научный и практический 

интерес для оптимизации стратегии вакцинации. Перед проведением испытаний на целевых живот-

ных (свиньях) критически важным этапом является доклиническая оценка кандидатов на лаборатор-

ных животных. Кролики представляют собой оптимальную модель для первичного скрининга вак-

цинных препаратов благодаря своей высокой чувствительности к иммуногенам, поэтому использова-

ние данной модели позволяет надежно оценить профиль безопасности, реактогенность и динамику 

развития гуморального иммунного ответа, минимизируя этические и экономические риски. 

Целью настоящего исследования явилась иммунобиологическая характеристика и сравни-

тельная оценка рекомбинантных аналогов капсидного белка ЦВС-2, синтезированных в прокариоти-

ческой системе E. coli и в эукариотической системе клеток CHO-K1, для определения наиболее пер-

спективного кандидата для создания вакцины.  

Материалы и методы. Генетические конструкции и штаммы. В работе использовали кон-

сенсусную нуклеотидную последовательность, кодирующую капсидный белок ЦВС-2 – ORF2 акту-

ального генотипа 2d. Синтез гена осуществляли на аутсорсе (ЗАО «Евроген», Россия) в двух вариан-

тах кодонной оптимизации (под организм E. coli и под организм Cricetulus griseus). Для конструиро-

вания прокариотической системы ген ORF2 был клонирован в вектор pET-22b(+) («Novagen», Герма-

ния) по сайтам рестрикции NcoI/XhoI; рекомбинантной плазмидой были трансформированы химиче-

ски компетентные клетки штамма E. coli BL21(DE3)pLysS (генотип F–, ompT, hsdSB (rB–, mB–), dcm, 

gal, λ(DE3), pLysS, (Cmr)) методом теплового шока. Для конструирования эукариотической системы 

экспрессии ген ORF2, фланкированный с 5`-конца консенсусной последовательностью Козак, клони-

ровали в вектор pcDNA_3.1(+) («Thermo Fisher», США) по сайтам рестрикции BamHI/XhoI. Для тран-

зиентной трансфекции использовали монослойную клеточную линию CHO-K1 («БиолоТ», Россия).  

Получение и очистка рекомбинантного белка прокариотического происхождения. Клетки 

штамма-продуцента E. coli BL21(DE3)pLysS/pET-22b(+)-ORF2 культивировали при 37 ℃ и покачива-

нии (180 rpm) в селективной среде LB с добавлением 200 мкг/мл ампициллина и 3 % глюкозы до оп-

тической плотности ОП600 0,7 ОЕ. Индукцию экспрессии проводили добавлением ИПТГ до конечной 

концентрации 0,5 мМ и культивировали в течение 5 ч в аналогичных условиях. Клетки осаждали 

низкоскоростным центрифугированием (20 мин, 4000 g, 4 ℃). Поскольку целевой белок накапливался 

преимущественно в виде ТВ, для его очистки был применен протокол металл-хелатной аффинной 

хроматографии, описанной в предыдущей работе авторов [13, 17].  

Транзиентная трансфекция клеточной линии CHO-K1. Клетки культивировали в питательной 

среде DMEM-F12 («БиолоТ», Россия) с добавлением 10 % фетальной бычьей сыворотки («HyClone», 

Австралия), 100 мМ пенициллина-стрептомицина («Панэко», Россия), 10 мМ L-глутамина («Панэко», 

Россия) при 37 ℃ и 70 % влажности в атмосфере 5 % CO2. Катионную трансфекцию плазмидой 

pcDNA_3.1(+)-ORF2 проводили с использованием реагента «PEI 40K» («Servicebio», Китай) согласно 

инструкции производителя. Сбор культуральной жидкости и клеточной массы осуществляли через 72 

ч после трансфекции. Очистку белка, экспрессируемого преимущественно экстрацеллюлярно, произ-

водили согласно протоколу, описанному в предыдущей работе авторов [15].  

Характеристика полученных антигенов. Концентрацию белка определяли спектрофотомет-

рически на приборе «UV Nano» («Allsheng», Китай). Чистоту и молекулярную массу подтверждали 

методом электрофореза в 15 % полиакриламидном геле (SDS-PAGE) с последующим окрашиванием 

Кумасси. Специфичность белков подтверждали методом вестерн-блоттинга с использованием специ-

фических антисывороток свиней к ЦВС-2 (ФКП «Щелковский биокомбинат».  

Дизайн экспериментов in vivo. Исследования проводили на взрослых кроликах породы совет-

ская шиншилла обоего пола, живой массой 2,5-3 кг, полученных из питомника ФГБНУ «ФЦТРБ-

ВНИВИ». Животных содержали в стандартных условиях «чистой» зоны вивария со свободным до-

ступом к воде и корму. Все манипуляции проводили в соответствии с принципами биоэтики согласно 

Директиве ЕС 2010/63/EU и ГОСТ 33215-2014. 

Животные были рандомизированы на 3 группы (n = 12): группа № 1 получала капсидный бе-

лок ЦВС-2 прокариотического происхождения (Cap-Eco) в дозе 100 мкг; группа № 2 получала кап-

сидный белок ЦВС-2 эукариотического происхождения (Cap-CHO) в дозе 100 мкг; группе № 3 (кон-

троль) вводили стерильный фосфатно-солевой буфер (ФСБ). В качестве адъюванта использовали 

масляный адъювант «Montanide ISA 201» («Seppic», Франция) в соотношении 1:1 с антигеном, на ос-

нове которого изготавливали эмульсии типа «вода в масле». Экспериментальные образцы вакцин 

вводили двукратно с интервалом 21 день в заднебедренную группу мышц.  
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Наблюдение за клиническим состоянием животных проводили ежедневно в течение всего 

эксперимента. Общую безопасность препаратов оценивали по поведению, аппетиту и динамике мас-

сы тела (взвешивание проводили еженедельно). Для оценки реактогенности оценивали местные реак-

ции в точке введения (наличие отека, гиперемии, инфильтрата) через 24, 48, 72 ч после каждой имму-

низации. Ректальную термометрию проводили до введения и в течение 7 сут после каждой иммуни-

зации. Взятие крови для получения сыворотки проводили из краевой ушной вены в дни 0, 14, 28, 42 

после иммунизации. Титр специфических антител к ЦВС-2 определяли методом непрямого иммуно-

ферментного анализа (нИФА) при помощи набора, разработанного в ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ» на 

основе универсального диагностического рекомбинантного антигена [16].  

Результаты исследований и их обсуждение. Экспрессия, очистка и характеристика реком-

бинантных белков. На первом этапе работы была проведена сравнительная оценка эффективности 

наработки рекомбинантного капсидного белка ЦВС-2 в прокариотической и эукариотической систе-

мах. Трансформация клеток E. coli плазмидным вектором, несущим модифицированный ген ORF2, и 

последующая индукция ИПТГ привели к высокому уровню экспрессии целевого белка (40-45 мг на 1 

л бактериальной культуры). Электрофоретический анализ клеточных лизатов продемонстрировал 

наличие мажорной полипептидной фракции молекулярной массой 26 кДа, что соответствует расчет-

ной массе капсидного белка (с учетом удаленного NLS-домена). Анализ растворимости показал, что 

более 70 % белка накапливалось в виде ТВ. После проведения процедуры очистки методом аффин-

ной хроматографии с последующим рефолдингом ТВ была достигнута чистота препарата не менее 90 

% по данным денситометрии. Выход очищенного белка составил 30-32 мг с 1 л культуры.  

Трансфекция клеток CHO-K1 вектором pcDNA_3.1(+)/ORF2 обеспечила синтез рекомбинант-

ного белка, претерпевшего ПТМ, характерные для клеток млекопитающих. На электрофореграмме 

очищенный препарат белка (Cap-CHO) визуализировался в виде полосы молекулярной массой около 

30 кДа. Различие в электрофоретической подвижности по сравнению с прокариотическим аналогом 

может свидетельствовать о наличии гликозилирования или других модификаций. Выход белка в дан-

ной системе был несколько ниже по сравнению с бактериальной и составил до 25 мг/л, однако белок 

характеризовался высокой растворимостью без необходимости проведения рефолдинга. 

Специфичность обоих рекомбинантных антигенов была подтверждена методом иммуноблот-

тинга: оба препарата специфически реагировали с антисывороткой к ЦВС-2, образуя четкие полосы в 

соответствующей зоне молекулярных масс, что свидетельствует о сохранении антигенных детерми-

нант в процессе синтеза и очистки в обеих системах.  

Оценка безопасности и реактогенности рекомбинантных антигенов на лабораторной моде-

ли. Испытания in vivo на кроликах позволили оценить профиль безопасности полученных вакцинных 

кандидатов. В течение всего периода наблюдения основного эксперимента (42 сут) ни в одной из 

опытных групп не было зарегистрировано случаев падежа или признаков общего угнетения. Живот-

ные сохраняли нормальный аппетит и поведенческую активность. Термометрия не выявила статисти-

чески значимого повышения ректальной температуры после введения препаратов в обеих опытных 

группах в течение 3 сут после прайм- и буст-иммунизации. Статистически значимых отличий в сред-

ней массе тела между опытными группами (иммунизированными Cap-Eco и Cap-CHO) и контрольной 

группой (ФСБ) выявлено не было (p < 0,05). Это указывает на отсутствие токсического влияния пре-

паратов на организм животных в выбранных дозировках.  

Местные реакции на введение обоих образцов отсутствовали либо были минимальны (незна-

чительная гиперемия и локализованный отек диаметром до 0,5 см, самопроизвольно купировавшиеся 

в течение 48 ч), что свидетельствует о высокой чистоте обоих препаратов и удовлетворительной био-

совместимости.  

Иммуногенность и динамика антителогенеза. Ключевым этапом исследования стала сравни-

тельная оценка гуморального иммунного ответа. До начала эксперимента все животные были се-

ронегативны к ЦВС-2, однако на 14-й день (до бустерной иммунизации) в обеих группах регистриро-

валась сероконверсия, при этом уровень специфических антител в группе Cap-CHO был выше, чем в 

группе Cap-Eco (p < 0,01). На 28 сут после иммунизации титры антител в обеих группах значительно 

возросли: среднее значение в группе Cap-Eco составило (213,3±42,6), в группе Cap-CHO – 

(426,7±65,2). К 42-45 дню эксперимента титры антител достигли максимальных значений. Важно от-

метить, что эукариотический аналог капсидного белка индуцировал образование антител в среднем 

титре 1:2773, что статистически достоверно (p <0,05) превышало показатели группы Cap-Eco 

(1:1493). Оба экспериментальных образца обеспечивали формирование иммунитета, сохранявшегося 

в течение не менее 6 мес (рисунок 1). 
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Рисунок 1 – Динамика антителогенеза при иммунизации кроликов рекомбинантными анало-

гами капсидного белка ЦВС-2 

 

 
 

Комплексная сравнительная характеристика рекомбинантных аналогов капсидного белка 

ЦВС-2 представлена в таблице 1.  

 

Таблица 1 – Сравнительная характеристика рекомбинантных антигенов ЦВС-2, полученных в 

прокариотической и эукариотической системах экспрессии 

 

Критерий сравнения Cap-Eco Cap-CHO 

Биотехнологические и производственные параметры 

Длительность цикла культи-

вирования 

Короткая (12-24 ч) Длительная (3-5 сут) 

Сложность питательных сред Низкая (LB, SOB), дешевые 

компоненты 

Высокая (специализирован-

ные среды, сыворотка, добав-

ки), высокая стоимость 

Уровень экспрессии (выход 

белка) 

Высокий (при условии опти-

мизации – до 100 мг/л) 

Средний или низкий  

(10-50 мг/л) 

Локализация белка Преимущественно внутрикле-

точная  

(часто в виде ТВ) 

Внутриклеточная (цитозоль) 

либо внешняя (секреция в 

культуральную среду) 

Трудоемкость очистки  Высокая  

(требуется лизис клеток, от-

мывка ТВ, рефолдинг) 

Средняя  

(осветление культуральной 

жидкости, хроматография) 

Масштабируемость техноло-

гии 

Высокая  

(легкий переход к биореакто-

рам большого объема) 

Высокая, но требует сложного 

оборудования (CO2-

инкубаторы, air-lift реакторы) 

Себестоимость дозы антигена Низкая Высокая 

Физико-химические свойства субстанции 

Посттрансляционные моди-

фикации 

Отсутствуют Присутствуют  

(гликозилирование, фосфори-

лирование) 

Конформационная структура 

(фолдинг) 

Требует искусственного фол-

динга, возможны ошибки 

Нативный фолдинг, обеспечи-

ваемый клетками млекопита-

ющего 

Растворимость очищенного 

белка 

Зависит от буфера, склонен к 

агрегации при хранении 

Высокая, стабилен в физиоло-

гических растворах 

Наличие примесей Риск наличия бактериальных 

эндотоксинов (LPS) 

Низкое содержание примесей 

Антигенная специфичность Высокая, но возможна пере-

крестная реактивность с бел-

ками E. coli  

Высокая 
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Продолжение Таблицы 1 

 

Иммунобиологические характеристики 

Общая безопасность Безопасен, не вызывает гибели или истощения 

Реактогенность (местная ре-

акция) 

Низкая (реакция минимальная или отсутствует) 

Пирогенность Температурная реакция в пределах физиологической нормы 

Скорость сероконверсии Стандартная (антитела появляются в среднем к 14 дню экспе-

римента) 

Иммуногенность (титр анти-

тел в ИФА) 

Высокая, но зависит от каче-

ства рефолдинга 

Высокая, выше прокариотиче-

ского аналога 

Специфичность антител (ка-

чественный состав) 

Преимущественно к линей-

ным эпитопам 

К линейным и конформаци-

онным эпитопам 

Совместимость с адъювантом Высокая совместимость, но 

может требовать более жест-

ких условий эмульгирования 

Высокая совместимость 

 

Несмотря на то, что оба рекомбинантных белка проявили выраженные иммуногенные свой-

ства, эукариотический аналог продемонстрировал преимущество, что, вероятно, обусловлено пра-

вильным фолдингом белка в клетках млекопитающих: это обеспечивает лучшую презентацию кон-

формационных эпитопов иммунной системе, в отличие от прокариотического аналога, который мог 

частично агрегировать или иметь нарушения третичной структуры после рефолдинга.  

Заключение. В ходе настоящего исследования были получены и охарактеризованы два ре-

комбинантных аналога капсидного белка ЦВС-2 прокариотического и эукариотического происхож-

дения. Сравнительный анализ полученных антигенов продемонстрировал существенное влияние вы-

бора системы экспрессии как на физико-химические свойства целевого продукта, так и на его имму-

нобиологический профиль.  

Оба полученных рекомбинантных белка проявили высокую специфичность и способность к 

индукции гуморального иммунного ответа на модели лабораторных животных (кроликах), что под-

тверждает сохранность ключевых антигенных детерминант. Антиген, полученный в системе E. coli, 

отличался высоким выходом и низкой себестоимостью производства, однако требовал проведения 

сложных процедур рефолдинга. Антиген, экспрессированный в клетках CHO-K1, характеризовался 

способностью к формированию более напряженного иммунитета, вероятно, за счет наличия ПТМ и 

нативной конформации, максимально приближенной к структуре вириона ЦВС-2. Основываясь на 

полученных данных, нами была определена стратегия дальнейшего использования антигенов:  

1. Рекомбинантный белок Cap-CHO, обладающий оптимальным балансом иммуногенно-

сти и безопасности, выбран в качестве основного кандидата для разработки субъединичной вакцины 

против ЦВИС. Дальнейшие исследования будут направлены на подбор оптимальной адъювантной 

формуляции и проведение испытаний протективной эффективности на целевых животных (свиньях). 

2. Рекомбинантный белок Cap-Eco благодаря технологичности синтеза и высокой про-

дуктивности штамма, рекомендован для использования в качестве диагностических тест-систем (ИФА, 

ИХА) для массового серологического мониторинга поголовья.  

Финансирование исследования. Работа выполнена в соответствии с государственным зада-

нием ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ» на 2025-2026 гг. по теме: 4.2.5 «Разработка технологических подхо-

дов к производству современных вакцин против вирусных и бактериальных инфекций животных». 
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Аннотация. Проанализированы и обобщены результаты отечественных и зарубежных науч-

ный исследований по вопросам иммунопрофилактики калицивироза кошек. Выяснено, что базовую 

вакцинацию и ревакцинацию кошек против FCV по-прежнему рекомендуется проводить согласно 

действующим рекомендациям ABCD, AAFP и WSAVA. Кошки, переболевшие FCV не защищены 

пожизненно и должны быть регулярно вакцинированы. Помимо парентерального способа введения 

вакцин, имеются сведения об эффективном применении интраназальной вакцинации инактивирован-

ными частицами FCV. Высокий уровень генетической изменчивости вируса остается важным факто-

ром в создании оптимальных мер для иммунопрофилактики FCV. Молекулярно-диагностические ис-

следования показали, что после вакцинации выделение вируса является достаточно редким явлением. 

Степень защищённости от заражения FCV после однократного введения вакцин разных производите-

лей, очевидно, отличается. Для преодоления подобных проблем был успешно разработан и апробиро-

ван новый вакцинальный рекомбинантный штамм FHV ΔgI/gE-FCV VP1, показавший хорошие ре-

зультаты по эффективности и безопасности. Имеются сведения о том, что, вопреки многим представ-

лениям, формирование иммунитета против FCV наступает уже через неделю после первичной вакци-

нации, при этом степень защиты при экспериментальном заражении сопоставима со сроком через 3-4 

недели после введения вакцины. Отсутствие субъединичной вакцины против FCV послужило началу 

проведения исследований в этом направлении, в которых было установлено, что область CDE белка 

VP1 FCV является потенциальным кандидатом для ее создания. Разработана и успешно апробирована 

вакцина на основе вирусоподобных частиц DL39-ВПЧ, показавшая хорошие результаты при клини-

ческих испытаниях. Кроме того, опубликованы сведения о создании репликационно-дефектной вак-

цины против калицивироза кошек, которая привела к выработке у кошек нейтрализующих антител 

широкого спектра действия против штаммов FCV. 

Ключевые слова: инфекционные болезни, вирусы кошек, калицивироз, респираторные бо-

лезни, иммунопрофилактика, вакцинация 
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Введение. Калицивирус кошек (FCV) – это высококонтагиозный патоген, широко распро-

страненный среди семейства кошачьих, который способен избегать иммунного ответа хозяина с по-

мощью различных механизмов. В результате, после острой фазы инфекции, некоторые кошки оста-

ются инфицированными постоянно или переживают циклы повторного заражения вариантами того 

же штамма или другими полевыми штаммами FCV. Такие животные могут быть бессимптомными 

носителями, играя ключевую роль в передаче вируса и представляя значительный риск для воспри-

имчивых кошек, особенно в условиях высокой плотности популяции [1]. 

Заболеваемость кошек FCV в России и во всем мире не имеет выраженной тенденции к сни-

жению и продолжает занимать одну из лидирующих позиций в разрезе инфекционной патологии [2, 

3, 4, 5, 6]. Вакцинация защищает кошек от вирусных заболеваний, стимулируя выработку антител и 

клеточный иммунный ответ. Первичная вакцинация и ревакцинация проводятся в соответствии с ре-

комендациями, разработанными отраслевыми и ветеринарными организациями, с учетом минималь-

ной продолжительности иммунитета. Результаты тестирования на антитела у взрослых кошек могут 

служить основанием для соответствующего срока повторной вакцинации, однако в случае с FCV титр 

антител не коррелирует, либо он слабо выражен по отношению к уровню защиты от заражения [7].  

Высокая генетическая изменчивость FCV создает необходимость непрерывного филогенети-

ческого анализа с последующим созданием эффективных способов иммунопрофилактики [8, 9, 10]. 

Вирус эволюционирует как внутри отдельных кошек, так и в среде кошачьих колоний. Эта эволюция 

и создаваемое ею разнообразие имеют важные клинические последствия не только для кошек, но и 

для попыток контролировать заболевание с помощью вакцинации. В целом существующие вакцины 

очень эффективны в борьбе с большинством штаммов заболевания. Однако остаются некоторые про-

блемы, в том числе неспособность вызвать стерильный иммунитет, периодические проблемы с эф-

фективностью, при использовании живых вакцин – случаи заболевания, вызванного ее введением. 

Ключевые направления разработки вакцин будущего включают в себя мониторинг и расширение пе-

рекрёстной реактивности вакцинного иммунитета по отношению к полевым штаммам вируса, осо-

бенно к недавно появившемуся вирулентному системному калицивирозу кошек (VS-FCV), а также 

попытки уменьшить/предотвратить выделение полевых штаммов вируса вакцинированными кошка-

ми [11]. В связи с вышеизложенным, поиск решений в отношении эффективной иммунопрофилакти-

ки калицивироза кошек остается актуальной проблемой ветеринарной медицины. 

Цель обзора – проанализировать и обобщить результаты отечественных и зарубежных науч-

ный исследований по вопросам иммунопрофилактики калицивироза кошек. 

Материалы и методы. Проведен поиск обзорных и оригинальных научных публикаций (на 

русском и английском языках), в которых отражены вопросы иммунопрофилактики FCV. Поиск пуб-

ликаций осуществлялся в научных электронных библиотеках «eLIBRARY.RU» и «КиберЛенинка», в 

информационных поисковых системах «PubMed», «ResearchGate», «OpenAlex» и «Google Scholar». 

Временной диапазон поиска был неограниченным, в обзор не были включены публикации из не ре-

цензируемых изданий. 

Результаты исследований и их обсуждение. Согласно рекомендация ABCD (European 

Advisory Board on Cat Diseases), вакцину против калицивироза рекомендуется вводить двукратно в 

возрасте 9 и 12 недель, затем первую ревакцинацию через год, а уже в дальнейшем каждые 3 года. В 

ситуациях повышенного риска заражения рекомендуется сделать дополнительную вакцинацию в воз-

расте 16 недель. Кошки, переболевшие калицивирозом, не защищены пожизненно и их все равно ре-

комендуется регулярно вакцинировать [12]. Помимо ABCD, в большинстве зарубежных руководств, 

в том числе AAFP (American Association of Feline Practitioners) и WSAVA (World Small Animal Veteri-

nary Association), также рекомендуется проводить ревакцинацию с интервалом в 3 года после базовой 

вакцинации в 9, 12 недель и через год. К тому же контролируемое исследование показало, что пер-

вичная вакцинация и ревакцинация через год препаратом PUREVAX RCPCh FeLV обеспечивают 

трёхлетний иммунитет против FCV и FHV-1. Результаты этого исследования подтверждают дей-

ствующие рекомендации по вакцинации и позволят ветеринарным врачам адаптировать схему вакци-

нации к образу жизни кошки [13]. В других исследованиях 42 серонегативным кошкам проведена 

первичная вакцинация в возрасте 8 недель и повторная в возрасте 12 недель. Все кошки находились в 

строгой изоляции в течение 3 лет после второй вакцинации, а затем были заражены сначала FCV, за-

тем герпес вирусом 1 типа (FHV-1) и далее панлейкопенией (FPV). Для каждого вирусного заражения 

была сформирована отдельная группа из 10 невакцинированных кошек того же возраста. Вакциниро-

ванные кошки продемонстрировали статистически значимое снижение клинических симптомов, свя-

занных с FHV (P=0,015), 100% защиту от изъязвлений полости рта, связанных с FCV (P<0,001), и 
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100% защиту от вирулентного заражения FPV (P<0,005). Эти результаты еще раз наглядно продемон-

стрировали, что вакцина обеспечивала защиту от заражения FRV, FCV и FPV у кошек в возрасте 8 

недель и старше в течение как минимум 3 лет после второй вакцинации [14]. 

Имеются сведения о том, что интраназальная иммунизация инактивированными частицами 

FCV обеспечивает надежную защиту от гомологичного вируса и подавление гетерологичного вируса 

у кошек [15]. 

Несмотря на множество научно доказанных фактов о высокой генетической изменчивости 

FCV, S. L. Smith et al. (2020) [16] проверили, не приводит ли продолжающееся применение одного из 

наиболее часто используемых в мире штаммов для вакцин FCV-F9 к появлению невосприимчивых к 

ним вирусов. Для этого использовались две репрезентативные выборки полевых изолятов, ранее по-

лученных от кошек, которые обращались в случайно выбранные ветеринарные клиники по всей Ве-

ликобритании в рамках отдельных исследований, проведённых в 2001 и 2013–2014 годах. Для срав-

нения генетических и антигенных связей между этими популяциями и FCV-F9 использовались фило-

генетический анализ и тесты на нейтрализацию вируса in vitro. Однако несмотря на то, что FCV явля-

ется высокоизменчивым вирусом, авторы данного исследования не обнаружили признаков постепен-

ного отклонения полевого вируса от вакцинного штамма FCV-F9 ни в филогенетическом, ни в анти-

генном отношении. Антитела к FCV-F9 сохраняют широкую и одинаковую перекрестную реактив-

ность с двумя географически репрезентативными и разделенными во времени популяциями FCV. Ав-

торы предполагают, что это может быть связано с тем, что иммунодоминантная область капсида 

FCV, отвечающая за нейтрализацию, может иметь структурные ограничения, препятствующие ее 

дальнейшей антигенной эволюции. Однако в Китае уже в 2025 году филогенетический анализ FCV, 

приведенный Y. Zhang et al. (2025) [17], показал возникновение новой, ранее не описанной геногруп-

пы III. Сопоставление этих данных может указывать на то, что генетическая изменчивость FCV в 

различных регионах неодинакова, а для подтверждения или опровержения возможных механизмов, 

ограничивающих его в эволюции, требуются более масштабные пространственно-временные и моле-

кулярно-генетические исследования. 

Обращаясь к вопросу выделения FCV у животных после иммунизации, R.A. Ruch-Gallie et al. 

(2011) [18] провели молекулярную диагностику у взрослых животных, которым вводили модифици-

рованные живые вакцины. Для этого у кошек брали образцы из носа и глотки на -7-й, -3-й и 0-й дни 

до вакцинации и на 3-й, 7-й, 10-й, 14-й, 17-й, 21-й и 28-й дни после введения вакцины против FCV. 

РНК вируса была обнаружена у 2,9 % особей до вакцинации и в 7,8 % после вакцинации. Эти иссле-

дования свидетельствует о том, что выделение FCV у кошек после вакцинации является достаточно 

редким явлением. 

S. Arcidiaco et al. (2024) [19] предприняли попытку сравнения эффективности вакцин Leu-

cofeligen FeLV/RCP (Virbac, Франция) и вакцины Purevax RCPFeLV (Boehringer Ingelheim, Германия) 

после однократного введения. Результаты показали, что вакцина Leucofeligen FeLV/RCP может защи-

тить котят от инфекции, вызванной FCV, уменьшая клинические проявления и выделение вируса че-

рез три недели после первой инъекции при первичной вакцинации, в то время как вакцина Purevax 

RCP FeLV не может обеспечить такой же уровень защиты в аналогичных экспериментальных усло-

виях. 

Применение существующих инактивированных или модифицированных живых вакцин про-

тив FCV и FHV сталкивается с ограничениями по безопасности и эффективности. Для преодоления 

этих проблем недавно был разработан рекомбинантный штамм FHV ΔgI/gE-FCV VP1 путем делеции 

гена gI/gE и одновременной экспрессии FCV VP1, используя штамм FHV WX19 в качестве родитель-

ского вируса. Результаты показали наличие FCV VP1 в клетках кошачьей почки Крэнделла-Риза 

(CRFK), инфицированных FHV ΔgI/gE-FCV VP1, что подтверждено с помощью белкового блоттинга 

и иммунофлуоресцентного анализа, а вирусоподобные частицы FCV были обнаружены с помощью 

просвечивающей электронной микроскопии. Все вакцинации FHV ΔgI/gE-FCV VP1 были признаны 

безопасными, при этом наблюдалось значительное снижение клинических показателей заболевания, 

патологических изменений и назального выделения вируса после инфицирования, а также был инду-

цирован устойчивый иммунный ответ [20]. 

Интересный факт был продемонстрирован D. Jas et al. (2009) [21], которые сравнивали сте-

пень защищенности от FPV, FHV и FCV у животных через неделю и через 3–4 недели после вакци-

нации. Оказалось, что относительная эффективность вакцинации была сопоставима независимо от 

того, заражали животных через неделю или через 3–4 недели после вакцинации. После недельного 

испытания у вакцинированных кошек значительно снизилась экскреция вирусов FPV, FHV и FCV по 
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сравнению с контрольными животными, что подтверждает формирование иммунитета в течение 7 

дней после вакцинации. 

S. Dawson et al. (2001) [22] оценивали эффективность вакцинации у 6-недельных котят. Для 

этого в возрасте 6, 9 и 12 недель (ранний график) или 9 и 12 недель (традиционный график) кошкам 

вводили трехвалентную (против FPV, FHV и FCV) модифицированную живую вакцину, с последую-

щей оценкой серологического ответа на вакцинацию. Также в возрасте 6 недель определялся уровень 

антител, полученных от матери. Ранняя вакцинация в возрасте 6 недель вызвала выработку антител к 

каждому из вирусов у значительной части котят к 9-недельному возрасту, по сравнению с невакци-

нированными котятами из того же помёта. К 12 и 15 недельному возрасту не было выявлено разли-

чий по уровню антител к любому антигену между группами, где использовался традиционный и ран-

ний график вакцинации. 

Говоря о вакцинации в приютах для животных, представленных в работе P. Dall'Ara et al. 

(2019) [23], то на момент поступления в приют у большинства кошек не было антител к вирусам FPV, 

FHV1 и FCV. Эти данные соответствуют действующим рекомендациям, согласно которым всех ко-

шек следует вакцинировать сразу после поступления в приют, независимо от источника потенциаль-

ного заражения или физического состояния. 

Субъединичные вакцины отличаются безопасностью, низкой стоимостью и превосходной 

иммуногенностью, но в настоящее время данных вакцин против FCV не существует. Однако L. Li et 

al. (2024) [24] выяснили, что область CDE белка VP1 FCV является потенциальным кандидатом для 

создания субъединичной вакцины. Участок CDE капсида FCV прост в производстве, обладает высо-

кой стабильностью и отличной иммуногенностью, что делает его перспективным кандидатом для со-

здания доступных вакцин. 

В исследованиях Y. Yang et al. (2024) [25] были созданы вирусоподобные частицы (ВПЧ), 

названные DL39-ВПЧ, с использованием гена VP1 штамма FCV DL39 с широкими нейтрализующими 

и защитными свойствами в качестве матрицы для системы экспрессии в клетках насекомых. Кошки 

были иммунизированы дозой 50 мкг DL39-ВПЧ, смешанных с масляным адъювантом, путем под-

кожной инъекции. Установлено, что у кошек, иммунизированных DL39-ВПЧ, не было выраженных 

клинических симптомов, значительно снижено выделение вируса и виремия после заражения, по 

сравнению с неиммунизированными животными. По мнению авторов данного исследования, DL39-

ВПЧ – новый кандидат для изготовления вакцины, являющийся потенциально важным инструментом 

профилактики FCV и контроля над ним. 

Данные представленные L.M. Sommerville et al. (2002) [26] показывают, что частичная защита 

от FCV возможна при использовании ДНК-вакцины, но для повышения эффективности могут потре-

боваться и другие подходы, такие как использование генов цитокинов или протоколов прайм-буст. 

В 2025 году опубликованы сведения о создании репликационно-дефектной вакцины против 

FCV. После иммунизации этой вакциной вырабатывался высокий уровень нейтрализующих антител, 

а клинические проявления заражения гомологичным VS-FCV значительно снижались. Кроме того, 

ген белка VP1 в вакцине был заменён на ген, полученный из гетерологичного штамма вируса. Вакци-

нация двумя комбинированными вирусными конструкциями, содержащими генетически удалённые 

гены VP1, привела к выработке у кошек нейтрализующих антител широкого спектра действия против 

штаммов FCV [27]. 

Немаловажным фактом для профилактики вспышек заболеваемости FCV у кошек остается 

превентивная ветеринарная медицина, а именно соблюдение ветеринарно-санитарных правил и норм, 

что, наряду с иммунопрофилактикой, помогает значительно снижать уровень заболеваемости [28]. 

Заключение. Базовую вакцинацию и ревакцинацию кошек против FCV по-прежнему реко-

мендуется проводить согласно действующим рекомендациям ABCD, AAFP и WSAVA. Кошки, пере-

болевшие FCV, не защищены пожизненно и их все равно рекомендуется регулярно вакцинировать. 

Помимо парентерального способа введения вакцин, имеются сведения об эффективном применении 

интраназальной вакцинации инактивированными частицами FCV. 

Важный фактор в создании оптимальных мер для иммунопрофилактики FCV – высокий уро-

вень генетической изменчивости вируса, однако литературные данные указывают на то, что в раз-

личных регионах эта тенденция неодинакова, а для подтверждения или опровержения возможных 

механизмов, ограничивающих FCV в эволюции, требуются более масштабные пространственно-

временные и молекулярно-генетические исследования. 

Результаты молекулярно-диагностических исследований на наличие FCV у взрослых живот-

ных, которым вводили модифицированные живые вакцины показали, что до и после вакцинации вы-

деление вируса может быть, но это является достаточно редким явлением. Исследования по сравни-
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тельной эффективности вакцин для кошек разных производителей после однократно введения моло-

дым животным показали, что степень защищённости от заражения FCV после их введения очевидно 

различается. Для преодоления подобных проблем был успешно разработан и апробирован новый 

вакцинальный рекомбинантный штамм FHV ΔgI/gE-FCV VP1, показавший хорошие результаты по 

эффективности и безопасности. Имеются сведения о том, что, вопреки многим представлениям, фор-

мирование иммунитета против FCV наступает уже через неделю после первичной вакцинации, при 

этом степень защиты при экспериментальном заражении сопоставима со сроком через 3-4 недели по-

сле введения вакцины. 

Отсутствие субъединичной вакцины против FCV послужило началу проведения исследований 

в этом направлении, в которых было установлено, что область CDE белка VP1 FCV является потен-

циальным кандидатом для ее создания. Разработана и успешно апробирована вакцина на основе ви-

русоподобных частиц DL39-ВПЧ, показавшая хорошие результаты при клинических испытаниях. 

Кроме того, уже опубликованы сведения о создании репликационно-дефектной вакцины против FCV, 

которая привела к выработке у кошек нейтрализующих антител широкого спектра действия против 

штаммов FCV. 
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Аннотация. Бруцеллез является особо опасной зоонозной инфекцией, которая требует свое-

временной точной и быстрой диагностики. Целью данной работы являлась разработка дифференци-

рующей ПЦР-РВ тест-системы «BRUCELLA RT» для дифференциальной индикации возбудителей 

бруцеллеза В. abortus и В. melitensis. С помощью биоинформационного анализа нуклеотидных после-

довательностей различных изолятов B. abortus и B. melitensis, обнаружены наиболее перспективные 

участки для индикации данных патогенов - локус «BAW-20082» (GenBank LT671513.1: 1003355 - 

1004575) для В. abortus и фрагмент «C0R52_12390» (GenBank CP026006.1: 906042 -906524) относи-

тельно В. melitensis. Исходя из вариабельности нуклеотидных последовательностей выбранных реги-

онов анализируемых штаммов, сконструированы олигонуклеотидные праймеры и зонды, пригодные 

для индикации искомых бруцелл методом ПЦР-РВ в одной пробирке, используя разные каналы флу-

оресценции. Для каждой из созданных комбинаций олигонуклеотидов с использованием специально 

разработанного положительного контроля, который представляет собой генетическую конструкцию 

плазмидной ДНК (5433 п.н.), содержащую маркеры для обнаружения всех определяемых видов бруц-

елл были проведены моно- и мультиплексные реакции. На основании полученных результатов опре-

делена программа амплификации и оптимальный состав реакционной ПЦР-РВ смеси. Установлено, 

что каждому биологическому патогену соответствовала индивидуальная флуоресцентная метка. Для 

апробации созданной ПЦР-РВ тест-системы «BRUCELLA RT» использовали штаммы B. abortus 

(№54, №19, №82, УФ-1, Ниви-86), B. melitensis (16М, ЯГ-56). При амплификации ДНК данных изоля-

тов наблюдали рост сигнала флуоресценции по двум каналам HEX и СY5 величина порогового цикла 

Ct не более 18. ПКО по каналам HEX и СY5 с величиной порогового цикла Ct не более 9. Рост сигна-

ла флуоресценции в ОКО не регистрировался ни по одному из каналов. Таким образом, нами проде-

монстрирована возможность проведения одновременной ПЦР для выявления геномов искомых пато-

генов. 

Ключевые слова: Brucella, бруцеллез, индикация, олигонуклеотидные праймеры, полиме-

разная цепная реакция в режиме реального времени 
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Abstract. Brucellosis is a particularly dangerous zoonotic infection that requires timely, accurate, 

and rapid diagnosis. The purpose of this work was to develop a differentiating PCR-RT test system, "BRU-

CELLA RT", for the differential indication of brucellosis pathogens, B. abortus and B. melitensis. Bioinfor-

matic analysis of the nucleotide sequences of various isolates of B. abortus and B. melitensis revealed the 

most promising sites for the indication of these pathogens - the locus "BAW-20082" (GenBank 

LT671513.1:1003355 - 1004575) for B. abortus and fragment "C0R52_12390" (GenBank CP026006.1: 

906042 -906524) relative to B. melitensis. Based on the variability of the nucleotide sequences of the select-

ed regions of the analyzed strains, oligonucleotide primers and probes were designed that can be used to de-

tect the desired Brucella species using PCR-RT in a single tube, using different fluorescence channels. For 

each of the created oligonucleotide combinations, mono- and multiplex reactions were performed using a 

specially designed positive control, which is a genetic construct of plasmid DNA (5433 bp) containing mark-

ers for detecting all identified species of Brucella. Based on the results obtained, an amplification program 

and the optimal composition of the PCR-RT reaction mixture were determined. It was found that each bio-

logical pathogen had its own individual fluorescent label. To test the created PCR-RT test system "BRU-

CELLA RT", strains of B. abortus (№54, №19, №82, UF-1, Nivi-86), B. melitensis (16M, YAG-56), were 

used. When amplifying the DNA of these isolates, we observed an increase in the fluorescence signal in the 

HEX and CY5 channels, with a threshold cycle of Ct no more than 18. The fluorescence signal in the HEX 

and CY5 channels did not increase in the negative control sample. Thus, we have demonstrated the possibil-

ity of conducting simultaneous PCR to detect the genomes of the pathogens being sought. 

Keywords: Brucella, brucellosis, indication, oligonucleotide primers, real-time polymerase chain re-

action  

 

Введение. Бруцеллез – особо опасное зооантропонозное бактериальное заболевание, возбуди-

телем которого являются бактерии рода Brucella. Данное заболевание имеет склонность к хрониче-

скому рецидивирующему течению и протекает в большинстве случаев бессимптомно характеризует-

ся поражением репродуктивной системы животного, приводя к выкидышам, бесплодию и снижению 

продуктивности стада. Заражение происходит преимущественно при прямом контакте с инфициро-

ванными животными, что особенно актуально для работников животноводства, а также при употреб-

лении в пищу непастеризованных продуктов животного происхождения. Бруцеллез распространен 

преимущественно в странах с интенсивным животноводством [1]. Эпидемиологическая ситуация по 

бруцеллезу в России остается сложной, особенно в таких регионах как Северо-Кавказский, Южный и 

Сибирский федеральные округа, где сосредоточено подавляющее большинство случаев среди круп-

ного рогатого скота (более 80% общего количества больных животных в РФ) и мелкого рогатого ско-

та (более 90%) [2]. 

На сегодняшний день род Brucella характеризуется 12 видами, из которых наиболее патоген-

ными для человека являются B. melitensis, B. abortus и некоторые биовары B. suis и B. canis [3]. Не-

смотря на высокую степень генетической идентичности, достигающую около 97%, различные виды 

бруцелл демонстрируют выраженную тропность к определенным видам животных [4]. Так, основным 

резервуаром B. abortus является крупный рогатый скот, B. melitensis циркулирует в популяциях овец 

и коз, B. canis ассоциирована с собаками, а B. suis - свиньи (биовары 1, 2 и 3), северные олени (биовар 

4) и мелкие грызуны (биовар 5) [3]. 

Основными причинами, способствующими распространению бруцеллеза, являются неэффек-

тивная диагностика в связи с низкой аналитической чувствительностью и специфичностью применя-
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емых диагностических тестов, а также неполный охват при скрининговых исследованиях животных 

[5]. В настоящее время основными методами диагностики бруцеллеза являются микробиологические 

и серологические способы исследования. Микробиологический метод предполагает прямое обнару-

жение возбудителей Brucella spp. в биологических субстанциях и тканях инфицированных животных, 

что, помимо значительных рисков для безопасности медицинских работников, требует значительных 

временных и трудовых затрат. Серологические исследования показывают более высокую результа-

тивность, однако многими исследователями отмечено, что в раннем возрасте у телят и ягнят, полу-

ченных от больных животных, в сыворотках крови отсутствуют антитела и комплементсвязывающие 

вещества. Такие животные могут долгое время оставаться необнаруженными в стадах, представляя 

угрозу заражения для всего поголовья [6, 7]. Помимо того, в южных районах Российской Федерации 

животных подвергают иммунизации с помощью противобруцеллёзных вакцин, что может препят-

ствовать правильности постановки серологических реакций за счет длительно присутствия антител в 

организме животного, что в свою очередь приводит к неправильно поставленному диагнозу на бруц-

еллез. 

Наиболее оптимальным подходом для точной и более быстрой диагностики является приме-

нение молекулярно-генетических методов, в частности, основанных на полимеразной цепной реак-

ции в режиме реального времени (ПЦР-РВ). Актуальной задачей является разработка специфичной 

ПЦР-РВ тест-системы, которая позволит проводить быструю видовую идентификацию возбудителя, 

так как от этого зависят дальнейшие действия ветеринарно-санитарной службы  

Целью данной работы является разработка дифференцирующей ПЦР-РВ тест-системы для 

индикации возбудителей бруцеллеза В. abortus и В. melitensis. 

Материалы и методы. В работе использовали инактивированные культуры клеток штаммов 

бруцелл B. abortus (№54, №19, №82, УФ-1, Ниви-86), B. melitensis (16М, ЯГ-56), в качестве отрица-

тельного контрольного образца (ОКО) - B. suis 1330 («Государственная коллекция штаммов возбуди-

телей ООБ, используемых в ветеринарии и животноводстве» ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ»).  Экстрак-

цию ДНК проводили с использованием комплекта реагентов «РИБО-преп» («АмплиСенс», Россия) в 

соответствии с инструкцией производителя. Состав реакционной смеси: специфические олигонук-

леотидные праймеры и зонды с флюоресцентной меткой, дезоксирибоонуклеотидтрифосфаты, ПЦР-

буфер, MgCl2 и Taq-полимераза (набор реагентов R-412 ЗАО, «Синтол» (Россия), очищенная ДНК. 

Постановку ПЦР-РВ и последующий анализ результатов осуществляли на измерительном модуле 

CFX96 в составе термоциклеров для амплификации нуклеиновых кислот («Bio-Rad», Сингапур).  

В работе использовали нуклеотидные последовательности референсных штаммов В. abortus 

депонированные в базе данных GenBank под следующими номерами: СР081482.1, СР098068.1, 

СР107073.1, СР184330.1, СР098056.1, СР098098.1, СР081440.1, СР081454.1, СР098122.1, СР007701.1, 

СР098076.1, СР184328.1, СР022878.1, LT671513.1, СР098094.1: В. melitensis - СР018543.1, 

СР107069,1, CP026006.1, СР035798.1, СР018517.1, LT962937.1, LT962933.1, LT962921.1, СР018515.1, 

LT962948.1, СР058598.1, LT962941.1, LT962952.1, CP018537.1, СР184318.1. Множественное вырав-

нивание нуклеиновых последовательностей бруцелл проводили в онлайн программе NCBI MSA 

Viewer 1.26.0 и MEGA 11. Дизайн олигонуклеотидов и положительного контрольного образца (ПКО) 

осуществляли с использованием программы Vector NTI 9.1 (Invitrogen Corporation) в соответствии с 

общими принципами, которые ранее описывали при разработке ПЦР-РВ тест-систем для индикации 

других патогенов [8, 9]. Олигонуклеотидные праймеры, зонды, ПКО синтезированы в ЗАО «Евроген» 

(Россия). 

Результаты исследований и их обсуждение. В настоящем исследовании разработана ПЦР-

РВ тест-система «BRUCELLA RT» для дифференциальной индикации возбудителей бруцеллеза В. 

abortus и В. melitensis.  

На первом этапе работы по разработке тест-системы с помощью компьютерной программы 

BLAST на основании анализа нуклеотидных последовательностей референсных штаммов, опублико-

ванных в GenBank сконструированы специфические праймеры Bru abortus F, Bru abortus R, Bru meli 

3F, Bru meli 3R и флуоресцентно меченные зонды Bru meli 3Z. Bru abortus Z. С учетом того, что ука-

занные выше комбинации олигонуклеотидов объединены в единую мультипраймерную смесь для 

визуализации сигнала флуоресценции, связанного с амплификацией ДНК В. abortus использовали 

канал HEX, В. melitensis - СY5. Такое разделение позволило провести отдельную детекцию разных 

видов бруцелл. Диагностическими мишенями были выбраны инсерционные последовательности: для 

В. abortus – локус «BAW-20082» (GenBank LT671513.1: 1003355 - 1004575), для В. melitensis – фраг-

мент «C0R52_12390» (GenBank CP026006.1: 906042 -906524). Данные о подобранных локусах и кана-

лах детекции и представлены в таблице 1. 
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Таблица 1 – Характеристика специфических локусов, подобранных для индикации видов В. 

abortus и В. melitensis 

 

 

Н 

 

 

 

 

 

На рисунке 1 представлены нуклеотидные последовательности специфических локусов, подо-

бранных для индикации видов B. abortus и B. melitensis. 

 

Рисунок 1 – Сравнение нуклеотидных последовательностей специфических локусов, подо-

бранных для индикации видов B. abortus (А) и B. melitensis (Б) 
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При разработке ПКО была использована нуклеотидная последовательность, которая пред-

ставляет собой чередование сконструированных праймеров и зондов для индикации B. abortus и B. 

melitensis (рисунок 2). 

 

Рисунок 2 – Нуклеотидная последовательность разработанной генетической вставки ПКО 

 

 
Представленная на рисунке 2 нуклеотидная последовательность была синтезирована в компа-

нии «Евроген» (г. Москва) и там же клонирована в вектор pET-28a+. В результате конструирования 

Вид Локус 
Локализация 

в геноме (GenBank) 
Канал детекции 

В. abortus BAW-20082 
II хромосома:  

LT671513.1: 1003355 - 1004575 
HEX 

B. melitensis C0R52_12390 
II хромосома: 

CP026006.1: 906042 - 906524 
СY5 
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длина вектора, содержащего маркерные последовательности для индикации всех определяемых ви-

дов бруцелл составила 5433 п.н.  

После синтеза олигонуклеотидов и ПКО провели серию экспериментов с применением ПКО 

для разработки и оптимизации протокола ПЦР-РВ индикации B. abortus и B. melitensis в мульти-

плексном формате. На основании полученных результатов была составлена программа амплифика-

ции: начальная денатурация ДНК при 95 °C - 5 мин, 5 циклов: денатурация 95 °C – 15 с, отжиг олиго-

нуклеотидов 61 °C – 35 с, далее 40 циклов: денатурация 94 °C – 15 с, отжиг праймеров   61 °C – 35 с 

(учет флуоресцентного сигнала по каналам HEX/CY5). Также был установлен оптимальный состав 

реакционной смеси (на одну реакцию): 1,5 мкл – 10 х ПЦР – буфер, 1.5 мкл – dNTP, 1.5 мкл – MgCl2, 

прямой и обратный праймеры, олигонуклеотидный зонд (10 pM) – по 0,5 мкл каждого, 0,5 мкл – Taq 

полимераза, 5 мкл – ДНК-матрицы, ddH2O (до 15 мкл) 

При проведении ПЦР-РВ с использованием указанного выше протокола постановки мульти-

плексной ПЦР-РВ происходит стабильное нарастание уровня флуоресценции по двум каналам – HEX 

для B. abortus и CY5 - B. melitensis.  

Для апробации разработанной ПЦР-РВ тест-системы «BRUCELLA RT» использовали штам-

мы бруцелл B. abortus (№54, №19, №82, УФ-1, Ниви-86), B. melitensis (16М, ЯГ-56). Результат, полу-

ченный при амплификации ДНК данных изолятов представлен в таблице 2. 

 

Таблица – 2. Результат ПЦР-анализа по индикации генома штаммов B. abortus и B. melitensis  

 

Вид, штамм Значения порогового цикла (Ct) 

B. abortus, №54 14,7 – 

B. abortus, №19 15,4 – 

B. abortus, №82 16,6 – 

B. abortus, УФ-1 15,1 – 

B. abortus, Ниви-86 15,8 – 

В. melitensis, 16М – 17,5 

В. melitensis, ЯГ-56 – 16,8 

ОКО - - 

ПКО 11,2 10,3 

 

При проведении ПЦР-РВ с образцами ДНК различных штаммов B. abortus и B. melitensis 

наблюдали рост сигнала флуоресценции по двум каналам HEX и СY5 величина порогового цикла Ct 

не более 18. ПКО по каналам HEX и СY5 с величиной порогового цикла Ct не более 9. Рост сигнала 

флуоресценции в ОКО не регистрировался ни по одному из каналов.  

Заключение. С помощью биоинформационного анализа нуклеотидных последовательностей 

различных изолятов B. abortus и B. melitensis, представленных в базе данных GenBank, обнаружены 

наиболее перспективные участки для индикации данных патогенов методом ПЦР-РВ, расположенные 

в следующих позициях: для В. abortus – локус «BAW-20082» (GenBank LT671513.1: 1003355 - 

1004575), для В. melitensis – фрагмент «C0R52_12390» (GenBank CP026006.1: 906042 -906524). Исхо-

дя из вариабельности нуклеотидных последовательностей выбранных регионов анализируемых 

штаммов, сконструированы олигонуклеотидные праймеры и зонды, пригодные для индикации иско-

мых бруцелл методом ПЦР-РВ в одной пробирке, используя разные каналы флуоресценции. В каче-

стве положительного контроля сконструирована генетическая конструкция плазмидной ДНК разме-

ром 5433 п.н.  

С каждым из разработанных наборов праймеров и зондов, разработанных для единовремен-

ной индикации B. abortus и B. melitensis с использованием сконструированного положительного кон-

троля проведены моно- и мультиплексные реакции. На основании полученных результатов определе-

на программа амплификации и оптимальный состав реакционной ПЦР-РВ смеси. Установлено, что 

смесь олигонкулеотидных затравок при взаимодействии с используемыми ДНК-маркерами не пре-

пятствует накоплению специфических продуктов амплификации. 

Для апробации разработанной ПЦР-РВ тест-системы «BRUCELLA RT» использовали штам-

мы B. abortus (№54, №19, №82, УФ-1, Ниви-86), B. melitensis (16М, ЯГ-56). При амплификации ДНК 

данных изолятов наблюдали рост сигнала флуоресценции по двум каналам HEX и СY5 величина по-

рогового цикла Ct не более 18. ПКО по каналам HEX и СY5 с величиной порогового цикла Ct не бо-
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лее 9. Рост сигнала флуоресценции в ОКО не регистрировался ни по одному из каналов. Таким обра-

зом, нами продемонстрирована работоспособность сконструированной тест-системы и возможность 

проведения одновременной ПЦР для выявления геномов искомых патогенов. 

Финансирование исследования. Работа выполнена за счет гранта, предоставленного Мини-

стерством сельского хозяйства и продовольствия Республики Татарстан (Соглашение № 90-2025-

013045 от 27.08.2025). 
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Аннотация. Ротавирусная инфекция – острое вирусное заболевание молодняка сельскохозяй-

ственных и домашних животных, характеризующееся тяжелой диареей, обезвоживанием и высокой 

летальностью, особенно у телят и поросят в первые дни жизни. Часто заболевание осложняется вто-

ричными бактериальными инфекциями желудочно-кишечного тракта и приводит к развитию имму-

нодефицитных состояний. Среди свиней циркулируют ротавирусы четырех видов (А, В, С и Н), од-

нако главную роль в патологии кишечного тракта играет ротавирус А (РВА). На сегодняшний день 

для обнаружения ротавирусов наиболее широко применяются молекулярно‑генетические подходы, в 

частности полимеразная цепная реакция с обратной транскрипцией в режиме реального времени (ОТ

‑ПЦР‑РВ), позволяющая быстро и точно выявлять РНК‑возбудителя в различных биологических и 

патологических образцах. Целью данной работы являлось разработать способ выявления генома воз-

будителя ротавируса типа А у свиней с помощью полимеразной цепной реакции в режиме реального 

времени. По результатам биоинформационного анализа 40 нуклеотидных последовательностей гена 

VP6 различных изолятов РВА депонированных в базе данных GenBank был определен маркерный 

локус размером 336 пар нуклеотидов (п.н.), расположенный в области от 821 до 1157 нуклеотидов 

геномов РВА (обозначение относительно GB ID: OQ799810.1), который характеризовался наимень-

шим количеством единичных полиформизмов. В пределах указанного выше участка были разработа-

ны две комбинации олигонуклеотидных праймеров - внешние (FP VP6 и RP VP6) и внутренние (FPn 

VP6 и RPn VP6) для гнездовой ПЦР-РВ индикации РВА. Экспериментально уставлены оптимальные 

условия для проведения ПЦР-РВ и состав реакционной смеси. При апробации сконструированных 

олигонуклеотидов с использованием кДНК изолятов РВА получен ожидаемый результат — рост сиг-

нала флуоресценции по каналу FAM. Таким образом, доказана возможность амплификации участка 

гена VP6 РВА свиней с использованием заданных праймерных комбинаций, которые в дальнейшем 

могут быть использованы в качестве основы для разработки ПЦР набора для идентификации РВА.  

Ключевые слова: ротавирус, крупный рогатый скот, свиньи, диагностика, полимеразная цеп-
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Abstract. Rotavirus infection is an acute viral disease of young farm and domestic animals charac-

terized by severe diarrhea, dehydration, and high mortality, especially in calves and piglets in the first days 

of life. The disease is often complicated by secondary bacterial infections of the gastrointestinal tract and 

leads to the development of immunodeficiency states. Four types of rotaviruses (A, B, C, and H) circulate 

among pigs, but rotavirus A (RVA) plays a major role in intestinal tract pathology. Today, molecular genetic 

approaches, particularly real-time reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR), are widely 

used to detect rotaviruses. This method allows for rapid and accurate identification of the RNA pathogen in 

various biological and pathological samples. The aim of this work was to develop a method for detecting the 

rotavirus type A genome in pigs using real-time polymerase chain reaction. Based on the results of a bioin-

formatics analysis of 40 nucleotide sequences of the VP6 gene from various RVA isolates deposited in the 

GenBank database, a marker locus of 336 nucleotide pairs (nt) was identified in the region from 821 to 1157 

nucleotides of the RVA genomes (designated as GB ID: OQ799810.1), which had the lowest number of sin-

gle polymorphisms. Within the above-mentioned area, two combinations of oligonucleotide primers were 

developed: external (FP VP6 and RP VP6) and internal (FPn VP6 and RPn VP6) for nested PCR-RV detec-

tion of RVA. The optimal conditions for PCR-RV and the composition of the reaction mixture were experi-

mentally determined. When the constructed oligonucleotides were tested using the cDNA of RVA isolates, 

the expected result was obtained — an increase in the fluorescence signal in the FAM channel. Thus, the 

possibility of amplifying the VP6 gene region of RVA in pigs using the specified primer combinations has 

been proven, which can be further used as a basis for developing a PCR kit for RVA identification. 

Keywords: rotavirus, cattle, pigs, diagnostics, real-time polymerase chain reaction 

 

Введение. Ротавирусы поражают широкий спектр видов животных, вызывая патологические 

изменения в желудочно‑кишечном тракте (профузный понос, обезвоживание организма, развитие 

катарального или катарально-геморрагического гастроэнтерита). В большинстве случаев инфициро-

вание данными патогенами характерно для молодняка крупного рогатого скота и поросят.  

Патологический процесс часто осложняется действием вторичной микрофлоры. В первые дни жизни 

телёнка ротавирусы имеют особое значение как причина энтеритов. Ротавирусные инфекции способ-

ствуют угнетению иммунной системы, что повышает риск развития вторичных инфекций и увеличи-

вает показатели заболеваемости и смертности молодняка, нанося значительный экономический 

ущерб хозяйству [1]. 

Возбудителями ротавирусных инфекций являются РНК-содержащие вирусы, относящиеся к 

порядку Reovirales, семейству Sedoreoviridae, роду Rotavirus. Геном ротавируса представлен двухце-

почечной линейной молекулой РНК, разделенной на 11 сегментов, которые кодируют 6 структурных 

(VP1-4, VP6, VP7) и от 5 до 6 неструктурных белков (NSP1-5/6). 

На основании изучения изменчивости нуклеотидной последовательности 6-го сегмента, коди-

рующего ген капсидного белка (VP6), выделяют 9 видов ротавирусов: A, B, C, D, F, G, H, I и J. Сле-

дует отметить, что изоляты вируса относят к различным видам при пороговом значении идентично-

сти нуклеотидной последовательности 53 %.  

Среди свиней циркулируют ротавирусы четырех видов (А, В, С и Н), однако главную роль в 

патологии кишечного тракта играет ротавирус А (РВА) [2]. Также РВА поражает другие виды млеко-

питающих (например, человека, крупный рогатый скот, лошадей, крыс, летучих мышей), у которых 
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он вызывает гастроэнтериты и диарею, и птиц (например, кур, индеек и голубей), вызывая кишечные 

инфекции и синдром задержки роста и развития.  

Больные поросята служат основным резервуаром возбудителя, выделяя его в окружающую 

среду с фекалиями в 1 г которых содержится 107 – 1010 вирусных частиц. Установлено, что для зара-

жения безмолозивных поросят достаточно всего 90 вирусных частиц, причем передача происходит 

фекально-оральным путем [3, 4]. Таким образом информативность методов диагностики, направлен-

ных на раннее выявление вируса или вирусных антигенов у больных животных, — ключевой момент 

для постановки точного диагноза и своевременного начала лечения. 

Как и при других инфекционных заболеваниях, диагностика ротавирусной инфекции включа-

ет клинические методы, лабораторные анализы и экспресс-тесты, однако окончательный диагноз ста-

вится только на основании лабораторного подтверждения [5, 6]. Это связано с тем, что наблюдаемые 

клинические проявления и изменения, выявляемые при вскрытии, неспецифичны и могут быть иден-

тичны тем, что возникают при других заболеваниях желудочно-кишечного тракта, вызванных раз-

личными инфекционными агентами. 

На сегодняшний день для обнаружения ротавирусов наиболее широко применяются молеку-

лярно‑генетические подходы, в частности полимеразная цепная реакция с обратной транскрипцией в 

режиме реального времени (ОТ‑ПЦР‑РВ), позволяющая быстро и точно выявлять РНК‑возбудителя 

в различных биологических и патологических образцах. К тому же использование мультиплексных 

ПЦР-тестов позволят тестировать образец на наличие нескольких возбудителей кишечных инфекций. 

Целью настоящей работы являлось разработать способ выявления генома возбудителя рота-

вируса типа А у свиней с помощью полимеразной цепной реакции в режиме реального времени. 

Материалы и методы. Объекты исследования – нуклеотидные последовательности изолятов 

РВА, представленные в базе данных GenBank. Множественное выравнивание нуклеиновых последо-

вательностей РВА проводили с помощью программы «MEGA 11». Конструирование праймеров вы-

полняли с помощью программы Vector NTI 9.1., в соответствии с общими принципами, которые ра-

нее описывали для изучения других инфекций [7]. Степень идентичности и покрытия разработанных 

праймеров к гомологичным референтным нуклеотидным последовательностям ротавирусов типа А 

определяли с помощью онлайн утилиты BLASTn [8]. Разработанные олигонуклеотидные затравки 

синтезировали в ЗАО «Евроген» (Москва). 

Для апробации сконструированных олигонуклеотидов использовали образцы РНК РВА, по-

лученные нами ранее из патологического материала от павших поросят – ткань кишечника (n =3), 

ткань легких (n =3), ткань селезенки (n = 2) [9]. Выделение штаммов вируса проводили с использова-

нием перевиваемой линии клеток РК-15 (почки свиньи) согласно методике, описанной в предыдущей 

работе [9].  

Для выделения РНК использовали комплект реагентов «РИБО-преп» («АмплиСенс», Россия) 

в соответствии с инструкцией производителя. Постановку ОТ-ПЦР-РВ проводили на амплификаторе 

CFX96 с использованием реагентов производства ЗАО «Евроген» (Россия) - «5X qPCRmix-HS SYBR» 

и «Обратная транскриптаза MMLV». 

Результаты исследований и их обсуждение. На сегодняшний день РВА является самым 

изученным видом, что обусловлено его повсеместным распространением во многих странах мира, 

обширным спектром восприимчивых видов и негативным воздействием на организм хозяина. 

Согласно данным литературы, для диагностики РВА используют белок VP6, поскольку он яв-

ляется группоспецифическим антигеном ротавируса [10, 11]. В настоящей работе для разработки 

способа выявления генома возбудителя РВА у свиней был выбран метод гнездовой ПЦР с детекцией 

результатов продуктов амплификации на втором этапе ПЦР. Данный метод за счет использования 

двух пар праймеров (первая пара – внешние и вторая пара – внутренние), которые добавляют на двух 

последовательных этапах реакции, обладает высокой чувствительностью и специфичностью анали-

тической реакции. 

Анализ вариабельности нуклеотидных последовательностей гена VP6 различных изолятов 

РВА производили посредством программы MEGA 11 относительно их геномов, депонированных в 

базе данных GenBank под следующими номерами: LC776480.1, LC777964.1, LC777980.1, OQ799766, 

OQ799767.1, OQ799768.1, OQ799769.1, OQ799770.1, OQ799771.1, OQ799777.1, OQ799784.1, 

OQ799786.1, OQ799787.1, OQ799795.1, OQ799796.1, OQ799797.1, OQ799809.1, OQ799810.1, 

OQ799815.1, OQ799819.1, OQ799820.1, OQ799823.1, OQ799830.1, OQ799830.1, OQ799832.1, 

OQ799834.1, OQ799935.1, OQ799838.1, OQ799839.1, OQ799847.1, OQ799852.1, OQ799854.1, 

OQ799856.1, OQ799862.1, OQ799864.1, OQ799872.1, OQ799873.1, OQ799874.1, OQ799878.1, 

OR683293.1 
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По результатам множественного выравнивания был определен маркерный локус размером 

336 пар нуклеотидов (п.н.), расположенный в области от 821 до 1157 нуклеотидов геномов РВА (обо-

значение относительно GB ID: OQ799810.1 Rotavirus A isolate CHN/HN/MY/2022/G9P13I5 VP6 gene 

complete cds (целевая нуклеотидная последовательность), который характеризовался наименьшим 

количеством единичных полиформизмов. 

В пределах указанного выше участка были разработаны две комбинации олигонуклеотидных 

праймеров - внешние (FP VP6 и RP VP6) и внутренние (FPn VP6 и RPn VP6) (рисунок 1, 2, таблица 

1). 

Рисунок 1 – Сравнение нуклеотидных последовательностей маркерного локуса белка VP6 

различных изолятов РВА (интерфейс программы MEGA 11) 

 

FP VP6 RP VP6 

  
FPn VP6 RPn VP6 

  
 

Рисунок 2 - Расположение двух комбинаций олигонуклеотидных праймеров для индикации 

гена VP6 РВА свиней (обозначение относительно GB ID: OQ799810.1) 
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Таблица 1 – Характеристика сконструированных олигонуклеотидных праймеров 

 

Как видно из таблицы 1 внешние и внутренние праймеры, фланкирующие участок гена VP6 

имели следующие характеристики: FP VP6 расположен в позиции от 926 до 948 п.н. (обозначения 

относительно GenBank ID: OQ799810.1), температура плавления 55,0 ºС; RP VP6 имеет локализацию 

в участке от 1059 до 1079 п.н, температура плавления равна 54,7 ºС; FPn VP6 расположен в позиции 

от 821 до 845 п.н, температура плавления –  55,0 ºС, RPn VP6 находится в позиции от 1131 до 1157 

п.н, температура плавления –  55,7 ºС. 

С помощью онлайн утилиты BLASTn установлено, что все сконструированные праймеры ха-

рактеризовались 100 % гомологией к большинству депонированных в базе данных GenBank нуклео-

тидным последовательностям гена белка VP6 различных изолятов РВА.  

Для разработки и оптимизации протокола ПЦР-РВ после синтеза комбинации олигонуклео-

тидных затравок провели серию экспериментов с использованием образцов кДНК ротавируса, полу-

ченных нами ранее из патологического материала от павших поросят – ткань кишечника (n =3), ткань 

легких (n = 3), ткань селезенки (n = 2). По результатам полученных данных была разработана следу-

ющая программа для ОТ-ПЦР-РВ: 1 раунд (наружные праймеры FP VP6 и RP VP6) - обратная тран-

скрипция 37 °C – 60 мин, начальная денатурация ДНК при 95 °C в течение 5 мин, далее 35 циклов: 

денатурация при температуре 94 °C –30 с, отжиг олигонуклеотидов: при 55 °C – 30 с, элонгация: при 

72 °C – 30 с; 2 раунд (внутренние праймеры FPn VP6 и RPn VP6) - обратная транскрипция 37 °C – 60 

мин, начальная денатурация ДНК при 95 °C в течение 5 мин, далее 40 циклов: денатурация при тем-

пературе 94 °C –30 с, отжиг олигонуклеотидов: при 55,4 °C – 30 с (детекция по каналу FAM), элонга-

ция: при 72 °C – 30 с. Состав реакционной ОТ-ПЦР-РВ смесь на одну реакцию был следующий: 

qPCRmix-HS SYBR (АО «Евроген») – 5 мкл, 100 рМ каждого раствора прямого и обратного праймера 

– 0,1 мкл, 0,5 мкл – раствора обратной транскриптазы MMLVA (АО «Евроген»), деионизированная 

вода – 14,3 мкл). Матрица РНК/ ДНК – 5 мкл. Общий объём реакционной смеси – 25 мкл. Для перво-

го раунда матрицей служила выделенная из образцов РНК, для второго раунда – продукты первого 

раунда ПЦР (ДНК). Результаты ПЦР-анализа по индикации генома РВА представлены на рисунке 3. 

 

Рисунок 3 – Результаты ПЦР-анализа по индикации генома РВА: 1 – образцы из кишечника, 

2 – образцы из легочной ткани; 3 – образцы из селезёнки; К - отрицательный контрольный образец 

 

 
 

При амплификации кДНК изолятов РВА с разработанными праймерами получен ожидаемый 

результат – рост сигнала флуоресценции по каналу FAM. 

Заключение. По результатам множественного выравнивания 40 нуклеотидных последова-

тельностей гена VP6 различных изолятов РВА депонированных в базе данных GenBank был опреде-

лен маркерный локус размером 336 пар нуклеотидов (п.н.), расположенный в области от 821 до 1157 

нуклеотидов геномов РВА (обозначение относительно GB ID: OQ799810.1 Rotavirus A isolate 

CHN/HN/MY/2022/G9P13I5 VP6 gene complete cds (целевая нуклеотидная последовательность), кото-

рый характеризовался наименьшим количеством единичных полиформизмов. В пределах указанного 

выше участка были разработаны две комбинации олигонуклеотидных праймеров - внешние (FP VP6 

Наименование Мишень 
Позиция в целевой по-

следовательности, п.н. 

Размер прайме-

ра (п.н.) 

Температура отжига, 

ºС 

FP VP6 

 

  55,0  

RP VP6   54.7  

FPn VP6   55,0 

RPn VP6   55,7 
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и RP VP6) и внутренние (FPn VP6 и RPn VP6) для гнездовой ПЦР-РВ индикации опасной болезни 

свиней – ротавируса типа А. Экспериментально уставлены оптимальные условия для проведения 

ПЦР-РВ и состав реакционной смеси. При апробации сконструированных олигонуклеотидов с ис-

пользованием кДНК изолятов РВА был получен ожидаемый результат — рост сигнала флуоресцен-

ции по каналу FAM. Таким образом, доказана возможность амплификации участка гена VP6 РВА 

свиней с использованием заданных праймерных комбинаций, которые в дальнейшем могут быть ис-

пользованы в качестве основы для разработки ПЦР набора для идентификации РВА. На следующем 

этапе исследований планируется определение диагностической специфичности разработанных прай-

меров с представителями ротавируса свиней типа В, С и Н. 
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Аннотация. Анализ научной литературы за последние 10 лет показал, что в разных регионах 

страны регистрируются в основном три инвазионных болезни кроликов. Доминирующее положение 

занимает эймериоз. Инвазия встречается во все сезоны года с явно выраженным эпизоотическим 

подъемом в осенне-зимний период. Высокий уровень экстенсивности инвазии характерен для кроли-

ков в возрасте 3-5 месяцев и может достигать 100% в личных подсобных и крестьянско-фермерских 

хозяйствах с высоким уровнем смертности. Второе место занимает пассалуроз. Авторы указывают на 

80-100% экстенсивность инвазии этим гельминтозом при содержании кроликов в частных подворьях. 

Пассалуроз регистрируется в большей степени у животных 3-7 месячного возраста с подъемом забо-

леваемости в осенне- зимний период до 67% и более и спадом в весенне-летний до 10%. Кроме пас-

салуроза у кроликов и зайцев регистрируется цистицеркоз пизиформный- ларвальная стадия цестоды 

Taenia pisiformis. Этот вид цистицерков обнаруживают на сальнике, серозных оболочках органов 

брюшной полости. Экстенсивность инвазии варьируется от 25 до 96%, интенсивность инвазии- более 

600 экз. цистицерков у животного. На третьем месте - псороптоз. Несмотря на повсеместное распро-

странение этого акариаза, научных источников по вопросам региональной эпизоотологии очень мало. 

Псороптоз чаще регистрировали у крольчих, они являются источником заражения молодняка. Кли-

нические проявления болезни наблюдаются у 1,5 – 2-х месячных крольчат. Экстенсивность инвазии в 

отдельных частных хозяйствах достигает 56%. Из акариазов отмечены единичные случаи хейлетиел-

леза с экстенсивностью инвазии 77% и интенсивностью – более 100 экз. на животное. Взрослые жи-

вотные без видимых клинических проявлений любых инвазий, являются носителями и источником 

заражения молодняка, что имеет важное значение в эпизоотологии этих болезней. 

Ключевые слова: эпизоотическая ситуация, инвазионные болезни, кролики, протозоозы, эй-

мериоз, акариазы, псороптоз, гельминтозы, пассалуроз, сезонная динамика, возрастная динамика, 

Российская Федерация 
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Abstract. An analysis of the scientific literature over the past 10 years has shown that mainly three 

invasive rabbit diseases are registered in different regions of the country. Eimeriosis occupies a dominant 

position. The invasion occurs in all seasons of the year with pronounced epizootic outbreaks in the autumn-
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winter period. A high level of invasion is typical for rabbits aged 3-5 months and can reach 100% in private 

subsidiary and peasant farms with a high mortality rate. The second place is occupied by passalurosis. The 

authors point to an 80-100% prevalence of invasion by this helminthiasis when rabbits are kept in private 

farmsteads. Passalurosis is recorded to a greater extent in animals aged 3-7 months, with an increase in inci-

dence in autumn and winter to 67% or more and a decrease in spring and summer to 10%. In addition to pas-

salurosis, cysticercosis pisiformis, the larval stage of the cestode Taenia pisiformis, is recorded in rabbits and 

hares. This type of cysticerci is found on the omentum, the serous membranes of the abdominal organs. The 

extent of invasion varies from 25 to 96%, the intensity of invasion is more than 600 specimens. cysticerci in 

an animal. Psoroptosis is in third place. Despite the widespread occurrence of this acariasis, there are very 

few scientific sources on regional epizootology. Psoroptosis was more often recorded in rabbits, they are a 

source of infection of young animals. Clinical manifestations of the disease are observed in 1.5 – 2 month 

old baby rabbits. The prevalence of invasion in individual private farms reaches 56%. Isolated cases of cheil-

etiellosis with an invasion rate of 77% and an intensity of more than 100 specimens were noted from acaria-

sis. on an animal. Adult animals without visible clinical manifestations of any invasions are carriers and a 

source of infection of young animals, which is important in the epizootology of these diseases. 

Keywords: epizootic situation, invasive diseases, rabbits, protozoa, eimeriosis, acariasis, psoropto-

sis, helminthiasis, seasonal dynamics, age dynamics, Russian Federation 

 

Введение. Кролиководство очень перспективная, но недостаточно развитая отрасль сельского 

хозяйства в нашей стране. Балакирев Н.А. (2023) [1, с. 3] указывает, что за год от одной пары кроли-

ков можно получить многочисленное потомство, которое в результате даст до 100 кг легко усваивае-

мого, сбалансированного по питательным веществам мяса и не дорогое, качественное, разнообразное 

меховое сырье. В разные годы отрасль испытывала подъемы и спады, но в настоящее время вновь 

начинает возрождаться. Автор обращает внимание, что в Российской Федерации имеются все необ-

ходимые условия для интенсивного развития кролиководства на основе применения современных 

научных технологий содержания, кормления и разведения с целью улучшения генетического потен-

циала поголовья. Крупных предприятий по выращиванию кроликов на промышленной основе немно-

го, основное поголовье сосредоточено в мелких крестьянско-фермерских и индивидуальных подсоб-

ных хозяйствах. Разведение этих животных не требует больших материальных затрат, специальных 

навыков, сложного оборудования, а применяемые традиционные методы содержания легко осваива-

ются кролиководами- любителями. Но в крестьянско-фермерских и индивидуальных хозяйствах за-

частую не уделяется должного внимания ветеринарно-зоогигиеническим требованиям к разведению 

и содержанию кроликов, что приводит к возникновению и распространению среди поголовья болез-

ней инвазионной этиологии, резкому снижению продуктивности, гибели молодняка и паразитоноси-

тельству у взрослого поголовья. Кроме хозяйственного назначения, кроликов широко используют как 

биологическую модель в научных исследованиях разных отраслей, а также декоративные породы 

этих животных являются домашними питомцами (Жуков А.П., 2021) [2, с.151].  

Одной из серьезных проблем развития кролиководства, после инфекционной патологии, яв-

ляются инвазионные болезни. Злобин А.В. с соавт. (2024) [3,с.23] подчеркивает, что на территории 

Удмуртской республики одной из основных задач успешного развития звероводческих хозяйств яв-

ляется сохранение эпизоотического благополучия. Эпизоотический риск создает, прежде всего, вы-

сокая концентрация поголовья животных на относительно небольшой площади территории. Инвази-

онные и инфекционные болезни нередко протекают в ассоциированной форме с несколькими возбу-

дителями. В кролиководческих хозяйствах и на частных подворьях такие заболевания являются од-

ним из факторов, вызывающих ослабление иммунитета у кроликов, что может стать причиной гибели 

животных не только от паразитарных болезней, но и от сопутствующих бактериальных и вирусных.  

Целью нашей работы было провести анализ актуальной научной литературы и ознакомиться с 

эпизоотической ситуацией по инвазионным болезням кроликов, которые наиболее часто регистриру-

ются на территории Российской Федерации.  

Материалы и методы. Проведен оперативный анализ публикаций, размещенных в ведущих 

наукометрических базах Российской Федерации в которых представлены результаты исследований 

распространения и особенностей эпизоотологии паразитозов кроликов в разных географических зо-

нах нашей страны с целью определения уровня изученности данного вопроса.  

Результаты исследований и их обсуждение. Анализ научной литературы показал, что боль-

шинство работ посвящено изучению эймериоза кроликов, как преобладающего инвазионного заболе-

вания с высоким процентом гибели молодняка. Черных О.Ю. с соавт. (2019) [4, с.9, 11] указывает, что 

в регионе Северного Кавказа в нозологическом профиле паразитарной патологии у кроликов и пуш-
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ных зверей доминируют эймериоз с ЭИ более 65% и пассалуроз кроликов с ЭИ превышающей 54%. 

Бурганова Э. Р. с соавт. (2023) [5, с.179-183] отмечает распространение эймериоза кроликов в услови-

ях стационара по уходу за животными Красноярского ГАУ. По данным Цепиловой И.И. с соавт. 

(2023) [6, с.15-18] в хозяйствах и вивариях Московской области эймериоз диагностирован у 27-100% 

поголовья кроликов с низкой интенсивностью инвазии (не более 632 ооцист эймерий в 1 г фекалий) 

без проявления клинических признаков, что характерно для паразитоносительства. В процентном от-

ношении доминирующим видом был возбудитель E. perforans, который встречался в 37% случаев, 

24-21% приходилось на виды E. media и E. magna соответственно, в 14% случаев обнаруживали E. 

stiedae и очень редко E. intestinalis, не более 4% случаев. В индивидуальных фермерских и личных 

подсобных хозяйствах экстенсивность инвазии (ЭИ) эймериозом крольчат 2-5 мес., самцов и самок 

старше 2-х лет достигала 100%. В вивариях разных организаций Московской области ЭИ у животных 

старше 2-х лет варьировалась от 18 до 70%. Автор также указывает на наличие пассалурозной инва-

зии у обследованных животных частного сектора. Установлена 100% ЭИ у кроликов в возрасте от 2-х 

мес. и старше. Алимсеитова А. И., Лукьянов Р. Ю. (2023) [7, с.61-63] по результатам обследования 

кроликов, содержащихся в частных подворьях Республики Крым приводят данные, что эймериоз ре-

гистрируется у всех возрастных групп кроликов во все сезоны года. Подъем заболеваемости зареги-

стрирован в летне-осенний период с дальнейшим снижением в осенне-зимний. ЭИ эймериозом до-

стигает в период эпизоотического пика 100%. Ооцисты кокцидий были выявлены у молодняка ме-

сячного возраста более 200 экз. в грамме фекалий на животное. С увеличением возраста показатели 

ЭИ и ИИ снижаются и у взрослых животных не превышают 10% и 27 экз. ооцист в осенне –зимний 

период. Пассалуроз регистрировали, также круглогодично. В группе от 3-х до 6-ти мес. ЭИ превыша-

ла 67%, ИИ- от 20 до 40 яиц в грамме фекалий. Эпизоотический подъем инвазии отмечен в осенне-

зимний период в разных возрастных группах. Авторы указывают, что часто встречаются ассоцииро-

ванные инвазии эймериозом и пассалурозом. Одной из основных причин распространения эймериоза 

является скученное содержание молодняка, несоблюдение зоогигиенических параметров микрокли-

мата в крольчатниках. Чаще всего это повышенная влажность, резкие перепады температур, форми-

рование групп животных без учета их возраста и веса. Подъему заболеваемости в осенне-зимний пе-

риод способствует несбалансированное кормление, что приводит к снижению резистентности орга-

низма и повышенной восприимчивости к возбудителям инвазионных болезней. Любченко Д.А. с со-

авт. (2023) [8, с.36] считает, что наряду с плохими условиями содержания, загрязненными фекалиями 

кормов и воды, интенсивному размножению эймерий в кишечнике кроликов способствует длитель-

ное кормление высокобелковыми рационами с содержанием белка более 10% кормовых единиц.  

Вторым по распространению и эпизоотической значимости паразитозом кроликов является 

пассалуроз. Гельминтоз имеет широкое распространение на территории всей Российской Федерации. 

По информации О. В. Васильева с соавт. (2021) [9, с. 162], доминирующими у кроликов гельминтами 

из класса нематод являются Passalurus ambiguus, которые локализуются в слепых отростках и тол-

стом кишечнике кроликов. По результатам гельминтоовоскопии методами Фюллеборна и Дарлинга 

авторы выявили яйца гельминта. Интенсивность инвазии была низкой от 1 до 12 экз. яиц на живот-

ное. Экстенсивность инвазии составила 100%. Кроме яиц пассалюрусов встречались ооцисты Eimeria 

perforans, что свидетельствует о коинфекции. Интенсивность инвазии эймериозом составила 57 экз., 

Экстенсивность инвазии - 20 %. Акбаев Р. М. с соавт. (2024) [10] на основании проведенных гель-

минтологических исследований кроликов из частных подворий Московской и Тульской областей, 

делает вывод, что ЭИ пассалурозом превышает 72%.  Акбаев Р.М. с соавт. (2025) [11, c. 23-26] в сво-

их исследованиях установил, что пассалуроз широко распространен в частных подворьях на террито-

рии Владимирской области. ЭИ превышает 46%, но в отдельных подворьях достигает 80-100%. Ав-

тор обращает внимание на использование в случке животных зараженных пассалурозом, не имеющих 

выраженных клинических признаков, не исследованных предварительно на пассалуроз и не дегель-

минтизированных до случки. Верещенко А.С. и Павлов С.А. (2020) [12, с.84] сообщают, что на тер-

ритории Иркутской области пассалуроз кроликов является серьезной проблемой. Высокий уровень 

зараженности и гибель до 100% установлены у кроликов 3-7 месячного возраста. Инвазия регистри-

руется в течение всего года с подъемом в зимне-весенний период. Авторы отмечают, что попавшие 

на окружающие предметы яйца пассалюрусов быстро достигают инвазионной стадии, а редкая убор-

ка навоза способствует накоплению инвазионного материала во внешней среде и быстрому распро-

странению инвазии среди восприимчивых животных, особенно если животные содержатся в клетках 

с деревянным полом, что только способствует накоплению яиц гельминтов. Попавшие на окружаю-

щие предметы яйца пассалюрусов быстро достигают инвазионной стадии, а редкая уборка фекалий 

способствует накоплению инвазионного материала во внешней среде и быстрому распространению 



109 

инвазии среди восприимчивых животных, особенно если животные содержатся в клетках с деревян-

ным полом. Бочаров Р. В. и Цепилова И.И. (2023) [13, с.31] в результате своих исследований пришли 

к выводу, что преобладающей инвазией у обследованного ими поголовья кроликов является пассалу-

роз. Экстенсивность инвазии превышала 63%. Гельминтоз был установлен у молодняка от 2-х до 5-ти 

месячного возраста в 100% случаев. Авторы обращают внимание на тот факт, что у взрослых самок 

инвазия встречается в 69% случаев, а у самцов почти в 44% и объясняют это сниженным иммунным 

статусом самок в связи с частыми родами и выкармливанием потомства. 

Шадрова Н.В. (2019) [14, с. 282-284] указывает, что у кроликов на территории нашей страны 

из гельминтозов встречаются пассалуроз, трихоцефалез, стронгилоидоз и протостронгилез. Возбуди-

тели первых трех болезней поражают пищеварительный канал, а возбудитель стронгилоидоза лока-

лизуется в легких. Автор не приводит данных распространения этих инвазий и показателей экстен-

сивности и интенсивности на территории Российской Федерации. 

Кроме вышеперечисленных гельминтозов, поражающих преимущественно кишечный канал, 

регистрируются гельминтозы, ларвальные стадии которых обнаруживают на сальнике, серозных обо-

лочках органов брюшной полости у кроликов и зайцев. Колокольникова Д.В. и Лобанов Д.А. (2023) 

[15, с.272-274] констатируют факт высокой интенсивности инвазии ларвоцистами тениид (цисти-

церками пизиформными). У кроликов насчитывали более 600 ларвоцист цестоды Taenia pisiformis. 

Авторы указывают, что данный вид цистицерков широко распространен на территории Российской 

Федерации и пограничных странах в том числе и у зайцев. Например, в Ставропольском крае, цисти-

церкоз пизиформный у зайцев установлен более чем в 96% случаев. Инвазия регистрируется в регио-

нах с разными климато - географическими параметрами. В северных и северо- восточных областях 

европейской части нашей страны зайцы-беляки заражены до 24%, в Татарстане – 39%, в Бурятии – 

25%. Источником инвазии являются псовые у которых в тонком отделе кишечника паразитирует 

имагинальная стадия гельминта Taenia pisiformis. Кролики заражаются при поедании корма, обсеме-

ненного яйцами этой цестоды. Болезнь не имеет клинических признаков и при жизни животных ее 

диагностировать практически невозможно.  

Кривко М.С. (2023) [16, с.1-6] на основе проведенных исследований, приводит данные, что на 

территории Ростовской области, экстенсивность инвазии цистицеркозом пизиформным у зайца-

русака составляет 15%. Инвазия зарегистрирована в Азовском, Каменском, Орловском и Шолохов-

ском районах, где экстенсивность инвазии варьировалась от 0 до 50%. Такой высокий показатель за-

раженности автор связывает с большим количеством диких и домашних псовых (лис, волков, шака-

лов, бродячих и охотничьих собак)- дефинитивных хозяев гельминта и источников инвазии. В силу 

своей высокой мобильности псовые перемещаются на большие расстояния за относительно короткий 

промежуток времени, загрязняя яйцами тениид окружающую среду. 

Третьим по частоте встречаемости у кроликов является псороптоз.  По данным Василевича 

Ф.И. и Кузиной А.М. (2022) [17, с.112,114-116] псороптоз является широко распространенным инва-

зионным заболеванием кроликов, причиняющим ощутимый экономический ущерб кролиководче-

ским хозяйствам разных форм собственности. Авторами в эксперименте было установлено, что после 

заражения кроликов псороптесами на 20-й день опытов отмечали достоверное снижение массы тела, 

патологические изменения гематологических показателей в динамике и ухудшение биохимического 

состава мяса. Рыльская А.А. (2021) [18, с.284] провела клиническое и акарологическое исследование 

кроликов из частных хозяйств Барнаула и выявила, что они были поражены псороптозом более чем 

на 56%. Автор подчеркивает, что наиболее опасна бессимптомная форма псороптоза, без клиниче-

ских проявлений, имеющая важное значение в эпизоотологии болезни. Так как псороптоз чаще реги-

стрировали у крольчих, то по мнению автора, они являются источником заражения молодняка. Кли-

нические проявления болезни наблюдаются у 1,5 – 2-х месячных крольчат. Чкалова М.В. (2021) [19, 

с.255-256] сообщает, что по результатам акарологических исследований поголовья кроликов, при-

надлежащих индивидуальному подсобному хозяйству, было установлено, что интенсивность инвазии 

равна 15 экз. клещей на одно животное. Экстенсивность инвазии не превышала 10%. Необходимо 

отметить, что по данной инвазии количество научных источников в ведущих наукометрических базах 

России очень ограничено, в том числе за последние 10 лет, что указывает на необходимость изучения 

вопросов краевой эпизоотологии данной патологии в разных регионах страны. 

По информации Акбаева Р. М. и Колпакова И. Д. (2022) [20, с. 218, 220] на территории Рос-

сийской Федерации у кроликов встречается еще одна разновидность акариазов - хейлетиеллёз. Воз-

будителем является тромбидиформный клещ, относящийся к семейству Cheyletiidae, виду Cheyletiella 

parasitivorax. Из обследованных 36 животных в 28 случаях была диагностирована данная инвазия. 
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Экстенсивность инвазии превысила 77%. Интенсивность инвазии у трех животных из 36 превышала 

100 экз. хейлетиелл.  

Заключение. В научных статьях за последние 10 лет приводится информация о наиболее ча-

сто встречающихся на территории Российской Федерации инвазионных болезнях кроликов, преиму-

щественно в частных хозяйствах. Среди инвазионных болезней превалирует эймериоз. Инвазия реги-

стрируется практически во всех хозяйствах, независимо от технологии содержания, целевого выра-

щивания и применения эймериостатиков. Интенсивность и экстенсивность эймериозной инвазии за-

висит от времени года и возраста кроликов и часто достигает 100%. Второй по эпизоотической зна-

чимости болезнью является пассалуроз. Болеют преимущественно животные от 3-х до 7-ми мес. воз-

раста. Экстенсивность инвазии варьируется от 20 до 100%, интенсивность инвазии – от 1 до 12 экз. 

яиц гельминта на животное. На третьем месте по частоте встречаемости находится псороптоз. Экс-

тенсивность инвазии варьируется от 10 до 56%, интенсивность инвазии- 15 экз. клещей на животное. 

Болезнь наблюдается у животных с 1,5-2-х мес. возраста. При всех инвазионных болезнях взрослые 

животные, не имеющие выраженных клинических признаков, являются носителями и источником 

заражения молодняка паразитами. 
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Аннотация. Бабезиоз представляет серьезную угрозу для здоровья собак. Животные заража-

ются при укусе клещей, инфицированных возбудителями. Бабезиоз собак в Российской Федерации 

кроме крайних северных регионов распространен повсеместно. Пик зараженности приходится на ве-

сенне-осенний период, когда иксодовые клещи проявляют наибольшую активность. Своевременная, 

достоверная экспресс-диагностика бабезиоза собак дает возможность установить диагноз и начать 

специфическую, а также поддерживающую терапию и тем самым снизить риск неблагоприятного 

прогноза заболевания. Полимеразная цепная реакция (ПЦР) благодаря высокой чувствительности, 

специфичности и оперативности с успехом применяется для индикации возбудителей бабезиоза. 

Цель данной работы – поиск специфических генетических локусов и дизайн олигонуклеотидных 

праймеров для ПЦР-диагностики Babesia canis. Для молекулярно-генетической индикации данного 

возбудителя были выбраны гены Bc28.1, кодирующий одного из основных поверхностных антигенов 

мерозоита и белка теплового шока HSP-70. Проведенный биоинформационный анализ указанных 

выше генов позволил установить, что наиболее перспективными для дизайна олигонуклеотидных 

затравок для ПЦР-РВ являются локусы от 174 до 312 пар нуклеотидов (п.н) для гена Bc28.1 и  от 1150 

до 1500 п.н. для гена HSP-70. Для амплификации фрагмента гена Bc28.1 длиной 108 п.н. была скон-

струирована комбинация праймеров обозначенная как Bc28.1FP и Bc28.1RP, а также зонд Bc28.1P. 

Праймеры BCHSPFP, BCHSPRP, и зонд BCHSPP комплементарны к участку гена HSP-70 длиной 101 

п.н. Представленные в настоящем исследовании олигонуклеотиды обладают оптимальными характе-

ристиками для выявления и идентификации B. canis и могут быть использованы в качестве специфи-

ческих компонентов при создании новых современных тест-систем для молекулярно-генетической 

диагностики данного заболевания. 

Ключевые слова: бабезиоз, диагностика, олигонуклеотидные праймеры, полимеразная цеп-

ная реакция в режиме реального времени, собаки 
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Abstract. Babesiosis poses a serious threat to the health of dogs. Animals become infected through 

the bite of ticks infected with the pathogen. Canine babesiosis is widespread throughout the Russian Federa-

tion, except for the far northern regions. Peak infection rates occur in the spring and fall, when ticks are most 

active. Timely, accurate rapid diagnostic testing of canine babesiosis allows for diagnosis and initiation of 

specific and supportive therapy, thereby reducing the risk of an unfavorable prognosis. Polymerase chain 

reaction (PCR), due to its high sensitivity, specificity, and rapidity, is successfully used to identify the causa-

tive agents of babesiosis. The aim of this study was to identify specific genetic loci and design oligonucleo-

tide primers for PCR diagnostics of Babesia canis. For molecular genetic identification of this pathogen, the 

Bc28.1 genes encoding one of the major merozoite surface antigens and the heat shock protein HSP-70 were 

selected. Bioinformatic analysis of the above-mentioned genes revealed that the most promising loci for the 

design of oligonucleotide primers for real-time PCR are those from 174 to 312 nucleotide pairs (bp) for the 

Bc28.1 gene and from 1150 to 1500 bp for the HSP-70 gene. To amplify a 108 bp fragment of the Bc28.1 

gene, a combination of primers designated Bc28.1FP and Bc28.1RP, as well as a Bc28.1P probe, were con-

structed. Primers BCHSPFP and BCHSPRP, and probe BCHSPP are complementary to a 101 bp region of 

the HSP-70 gene. The oligonucleotides presented in this study have optimal characteristics for the detection 

and identification of B. canis and can be used as specific components in the creation of new modern test sys-

tems for the molecular genetic diagnosis of this disease. 

Keywords: babesiosis, diagnostics, oligonucleotide primers, real-time polymerase chain reaction, 

dogs 

 

Введение. Бабезиоз собак – это трансмиссивная кровепаразитарная протозойная болезнь, ха-

рактеризующаяся гемолитической анемией, лихорадкой и тяжелым клиническим течением. Возбуди-

телями болезни являются Babesia canis, Babesia vogeli, Babesia rossi (крупные формы); Babesia 

gibsoni, Babesia conradae и Babesia vulpes (морфологически мелкие формы) [1]. 

Диагностика бабезиоза собак осуществляется комплексно, с учетом эпизоотологических (се-

зон года), клинических (лихорадка, угнетенное состояние, симптомы кардио-респираторной недоста-

точности, желтушность видимых слизистых оболочек) данных и результатов лабораторных исследо-

ваний. Лабораторные методы диагностики включают общий и биохимический анализ крови, мочи, 

микроскопия мазков крови, а также серологические тесты: иммуноферментный анализ (ИФА), реак-

ция связывания комплемента (РСК), реакция иммунофлуоресценции (РИФ), молекулярно-

генетические исследования: полимеразная цепная реакция (ПЦР) [2]. ПЦР благодаря высокой чув-

ствительности и специфичности подтверждает результаты других лабораторных методов, а также 

исключает ложноотрицательный диагноз при низкой степени паразитемии, когда с помощью микро-

скопии бабезии не обнаруживаются [3].  

Изучение генома B. canis дает возможность выяснять некоторые аспекты патогенеза бабезио-

за собак (идентификация белков клеточной поверхности и генов факторов патогенности). Также ана-

лиз генома является важным этапом при разработке высокочувствительных ПЦР-тест-систем. Геном-

ная ДНК B. canis состоит более 7 млн пар нуклеотидов (п.н.), распределенных в четырех хромосомах, 

45,8 % содержанием гуанин-цитозиновых нуклеотидов, общее число генов равно 3467, средняя длина 

гена составляет 1044 п.н. Гены, кодирующие гипотетические белки, составляют 55,8 %, поверхност-

ные антигены мерозоита – 26,4 %, специфические секретируемые белки – 9, %, другие белки – 8,6 % 

[4].  

Подбор высокоспецифичных локусов генома возбудителя и дизайн олигонуклеотидных прай-

меров, оптимизация условий амплификации обеспечивают высокую эффективность и специфичность 

ПЦР-анализа [5]. В качестве генетических маркеров для молекулярно-генетической индикации воз-

будителей бабезиоза собак разными исследователями были предложены локусы следующих генов: 

18S рРНК [6]; белка теплового шока [7]. Для специфической индикации B. canis Kivrane A. [8] и др. 

предлагают выбрать консервативный ген Bc28.1, кодирующий один из основных поверхностных ан-
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тигенов мерозоита. Индикация B. canis по двум генетическим локусам повышает чувствительность и 

специфичность анализа; позволяет дифференцировать B. canis от других близкородственных видов; 

дает возможность определить филогенетические связи идентифицированного изолята с другими 

штаммами.  

Цель данной работы – поиск специфических генетических локусов и дизайн олигонуклеотид-

ных праймеров для молекулярно-генетической индикации B. canis. 

Материалы и методы. Объектами исследования являлись нуклеотидные последовательности 

генов Bc28.1, и HSP-70. Для биоинформационного анализа гена Bc28.1 B. canis были использованы 

следующие нуклеотидные последовательности, сохраненные из базы данных NCBI Genbank ID: 

KP863715.1, KP863714.1, KP863713.1, MN078336.1, MN078335.1, MN078334.1, MN078333.1, 

MN078332.1, MN078331.1, MN078330.1, MN078329.1., MN078328.1, MN078327.1, MN078326.1, 

MN078325.1, MN078324.1, MN832762.1, MN832761.1, MN832760.1.; гена HSP-70 B. canis следующие 

нуклеотидные последовательности Genbank ID: AB248735.1, AB248734.1, AB248733.1, PX061234.1, 

PX061235.1, PX061236.1, PX061237.1, PX061238.1, PX061239.1, PX061240.1, PX061241.1, 

PX061242.1.  

С целью оценки степени гомологии нуклеотидной последовательности гена Bc28.1 с гетеро-

логичными нуклеотидными последовательностями была использована онлайн-утилита BLAST (Basic 

Local Alignment Search Tool). Множественное выравнивание нуклеотидной последовательностей ге-

нов Bc28.1 и HSP-70 B. canis была выполнена на программе Unipro Ugene V53 («Унипро», Россия); 

дизайн олигонуклеотидных праймеров – в программе Vector NTI 9.1 (Invitrogen Corporation, Карлс-

бад, США). 

Результаты исследований и их обсуждение. ПЦР благодаря высокой чувствительности и 

специфичности позволяет провести индикацию фрагмента генома B. canis на ранних стадиях заболе-

вания. Ген Bc28.1 кодирует основной поверхностный белок мерозоита, который участвует в инфици-

ровании эритроцитов. Данный ген специфичен только к B. canis и является молекулярно-

генетической мишенью для его индикации. Также существует методика генотипирования B. canis по 

полиморфизму данного гена [9]. Множественным выравниванием нуклеотидных последовательно-

стей гена Bc28.1 B. canis в позиции от 174 до 312 п.н. был установлен локус с минимальным количе-

ством однонуклеотидных полиморфизмов, который был выбран для дизайна олигонуклеотидных 

праймеров и флуоресцентно-меченного зонда (рисунок 1). 

Рисунок 1 – Консервативный локус гена Bc28.1 B. canis для дизайна олигонуклеотидных 

праймеров и флуоресцентно-меченного зонда (интерфейс программы Unipro Ugene V53) 

 

 

 

Рисунок 2 – Множественное выравнивание нуклеотидных последовательностей гена HSP-70 

B. canis (интерфейс программы Unipro Ugene V53) 
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Гены белков теплового шока используются для родовой индикации бабезий.  Белок HSP-70 

выполняет важные физиологические функции: связывает новообразующиеся белки и контролирует 

их корректный рефолдинг (формирование третичной структуры). Ген белка теплового шока HSP-70 

является высококонсервативным и устойчивым к мутациям геном возбудителей бабезиоза [10]. Ре-

зультат множественного выравнивания нуклеотидных последовательностей гена HSP-70 B. canis 

представлен на рисунке 2.  Как видно из рисунка 2, фрагмент гена HSP-70 в позиции от 1180 до 1300 

п.н. имел минимальное число нуклеотидных замен, и может быть использован для дизайна олигонук-

леотидных затравок.  

На выбранные генетические локусы B. canis разработаны праймерные комбинации и флуо-

ресцентно-меченные зонды. Краткая характеристика праймеров, зондов, места их гибридизации в 

целевых нуклеотидных последовательностях генов Bc28.1 и HSP-70 представлены в таблице 1 и на 

рисунке 3. 

 

Таблица 1 – Олигонуклеотидные праймеры и флуоресцентно-меченный зонд для индикации 

B. canis методом ПЦР-РВ 

Ген 

Обозначе-

ние олиго-

нуклеоти-

дов 

Позиция в целевой 

последовательности 

(относительно 

GenBank ID: 

KP863715.1 (Bc28.1), 

AB248735.1 (HSP-70) 

Температура 

плавления 

Tm, ºС 

 

ГЦ-

состав, 

% 

 

Нуклеотидная после-

довательность 

5’ → 3’ 

Bc28.1 

Bc28.1FP 152-176  55,3 45,8 
ccgctgacttgactaacaaaga

ca 

Bc28.1P 200-231  64,9 45,2 

ROX-

aggtgaaggaactgtt-

gaatgagaaggctgt-RTQ2 

Bc28.1RP 240-260  54,7 55,0 caatggcaagaaggcgagac 

HSP-70 

BCHSPFP 1188-1206  53,9 61,1 cgttgctcccctttccct 

BCHSPP 1238-1266  59,0 42,9 

R6G-

ttcttatcaagcgtaacaccact

atccc-BHQ1 

BCHSPRP 1268-1289  53,9 52,4 tgaacacctgggtcttcttgg 

 

Рисунок 3 – Места гибридизации разработанных праймеров и зондов в целевых нуклеотидных 

последовательностях генов: А – Bc28.1 B. canis (GenBank ID: KP863715.1); Б – HSP-70 B. canis 

(GenBank ID: AB248735.1) 

 

А 

 

Б 

 
 

Олиго-анализ разработанных праймеров и зондов показал следующие результаты: прямой 

праймер Bc28.1FP длиной 24 нуклеотидов образует четыре димера и две шпильки, свободная энергия 

Гиббса которых составляет 1,1-1,5 и 0,5-0,6 ккал / моль соответственно. Зонд Bc28.1P имеет длину 24 

нуклеотидов, образует два димера (свободная энергия Гиббса – 1,7 ккал / моль).     Обратный праймер 
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Bc28.1RP (длина 20 нуклеотидов) не образует димеров и шпилек. Длина амплифицируемого участка 

гена Bc28.1 равна 108 п.н., при BLAST-анализе данного фрагмента выявлено отсутствие гомологич-

ных нуклеотидных последовательностей в базе данных NCBI.  

Олигонуклеотидные праймеры и флуоресцентный зонд, амплифицирующие фрагмент гена 

HSP-70 имели следующие результаты олиго-анализа: прямой праймер BCHSPFP имеет длину 18 нук-

леотидов, не образует димеров и шпилек. Зонд BCHSPP (длина 28 нуклеотидов) образует четыре ди-

мера и две шпилки. Величина свободной энергии Гиббса димеров равна 1,5 и 2,1 ккал / моль, шпилек 

– 1,2 и 3,9 ккал / моль соответственно. Обратный праймер BCHSPRP имеет длину 21 нуклеотидов, 

образует четыре димера и одну шпильку. Свободная энергия Гиббса димеров составляет 0,6 и 1,5 

ккал / моль, шпильки – 0,8 ккал / моль соответственно. Длина амплифицируемого участка гена HSP-

70 составляет 101 п.н. 

Заключение. По результатам данных литературы для биоинформационного анализа были 

выбраны высококонсервативные гены Bc28.1 и HSP-70, кодирующие одного из основных антигенов 

мерозоита и белка теплового шока с молекулярной массой 70 кДа B. canis. Биоинформационным ана-

лизом были установлены перспективные генетические локусы для дизайна олигонуклеотидных 

праймеров: по гену Bc28.1 – от 174 до 312 пар нуклеотидов (обозначение относительно изолята 

GenBank ID: KP863715.1); по гену HSP-70 – от 1150 до 1500 пар нуклеотидов (обозначение относи-

тельно изолята GenBank ID: AB248735.1). На данные локусы были сконструированы олигонуклео-

тидные праймеры и флуоресцентные зонды, определены их основные характеристики.    Представ-

ленные в настоящем исследовании олигонуклеотиды обладают оптимальными характеристиками для 

выявления и идентификации B. canis и могут быть использованы в качестве специфических компо-

нентов при создании новых современных тест-систем для молекулярно-генетической диагностики 

данного заболевания. 
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Аннотация. В данной работе рассматривается эффективность применения никотинамидаде-

ниндинуклеотида - важнейшего участника ключевых энергетических процессов, компенсаторных 

реакций, а также различных жизненно важных синтезов, для повышения биологической полноценно-

сти молодняка кур. Эксперимент осуществляли в ФГБОУ ВО МГАВМиБ – МВА имени К.И. Скряби-

на на базе кафедры химии имени профессоров С.И. Афонского, А.Г. Малахова с использованием ин-

кубационных яиц, полученных от кур яичного направления продуктивности, подобранных по 100 

штук в партию по принципу аналогов: с учетом времени снесения, сроков хранения и массы. Прове-

денные исследования показали, что однократная обработка инкубационных яиц кур растворами ни-

котиамидадениндинуклеотида в широком диапазоне концентраций определила условия для повыше-

ния витального потенциала молодняка кур, что обусловило рост эмбриональной жизнеспособности 

(вывод цыплят и выводимость яиц превосходили контроль в 1-ой группе на 9,2% и на 9,2%, во 2-ой - 

на 5,3% и на 5,3%, в 3-ей - на 10,7% и на 11,84%, в 4-ой - на 4,8% и на 2,6%, соответственно), а также 

повышение живой массы, температуры тела, оптимизацию соотношения массы тела цыплёнка к мас-

се яйца, а вместе с тем увеличение совокупной оценки по шкале «Оптистарт +»: в 1-ой опытной 

группе на 1,1 (р<0,01), во 2-ой на 1,0 (р<0,05), в 3-ей на 1,2 (р<0,01) и в 4-ой на 0,7 балла. Наилучшие 

результаты по совокупности представленных в статье показателей, были получены в 3-ей опытной 

группе. Получение позитивных результатов во всех представленных в работе группах, свидетель-

ствует о перспективности использования и высокой биологической активности изучаемого есте-

ственного метаболита. 

Ключевые слова: никотинамидадениндинуклеотид, цыплята суточного возраста, жизнеспо-

собность, качество, инкубация 
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Abstract. This paper examines the effectiveness of using nicotinamide adenine dinucleotide, an es-

sential component of key energy processes, compensatory reactions, and various vital syntheses, to enhance 

the biological integrity of young chickens. The experiment was carried out at the K.I. Skryabin Moscow 

State Academy of Veterinary Medicine and Biotechnology on the basis of the Department of Chemistry 

named after Professors S.I. Afonsky and A.G. Malakhov, using hatching eggs obtained from egg-laying 

hens, selected in batches of 100 eggs based on the principle of similarity: taking into account the time of lay-

ing, storage time, and weight. The conducted studies showed that pre-incubation treatment of eggs with solu-

tions of the claimed metabolite in a wide range of concentrations resulted in the production of higher-quality 

and more viable chicks, which was reflected in an increase in the live weight and temperature of the young 

chicks at one day of age. The data obtained indicate that a single treatment of incubating chicken eggs with 

nicotiamide adenine dinucleotide solutions in a wide range of concentrations determined the conditions not 

only for increasing the biological viability of young chickens, which resulted in an increase in body weight, 

body temperature, and an “Optistart +” score, but also embryonic viability (brood of chickens and egg hatch-

ability exceeded control in the 1st group increased by 9.2% and 9.2%, in the 2nd - by 5.3% and 5.3%, in the 

3rd - by 10.7% and 11.84%, in the 4th - by 4.8% and 2.6%). The positive results obtained in all the groups 

presented in the work indicate the high biological activity of the natural metabolite under study. 

Keywords: nicotinamide adenine dinucleotide, young animals of daily age, viability, quality, incu-

bation 

 

Введение: Птицеводство – один из ключевых сегментов животноводства, поставляющий 

населению РФ продукцию высокой биологической ценности (мясо, яйца) и сырье (перо). Отрасль 

обеспечивает весомый вклад в национальную продовольственную безопасность. Особенностью пти-

цеводства выступает способность производить большие объемы продукции в минимальные сроки 

при относительно низких удельных инвестициях по сравнению с другими подотраслями животновод-

ства. Это преимущество определяется коротким циклом инкубации яиц и интенсивными темпами 

роста ремонтного молодняка. Поэтому промышленное птицеводство остается приоритетным направ-

лением экономической и социальной политики, направленным на удовлетворение спроса населения 

полноценными продуктами питания, усиление конкурентоспособности АПК и импортозамещения 

товаров животного происхождения [1]. 

Известно, что количество и качество молодняка в суточном возрасте, в значительной степени 

зависит от витального потенциала эмбриона. Витальный потенциал – это характеристика, которая 

определяет его адаптационные возможности, успешность развития и жизнеспособность особи. Для 

получения кондиционных и высоко жизнеспособных цыплят необходимо строго соблюдать требова-

ния к качеству инкубационного яйца, правила транспортировки, хранения и режимы инкубации[4]. 

Рядом исследователей выявлена прямая взаимосвязь между результативностью инкубации и реализа-

цией воспроизводительных возможностей особи, а также её продуктивных качеств в дальнейшем он-

тогенезе [3]. 
Кондиционные особи характеризуются рядом показателей, среди них масса тела, температура, 

длина тела, внешний вид и мышечный тонуса шеи и рефлекс переворота [2]. Для определения полно-

ценности ремонтного молодняка также следует осуществлять оценку соотношения массы цыпленка к 

массе яйца. По данному показателю оценивают, насколько полно и своевременно эмбрион использо-

вал питательные вещества инкубационного яйца [4]. Отклонение по данным показателям цыплят ука-

зывает на нарушение их развития в период инкубации. Как известно, искусственную инкубацию со-

провождают различные факторы стресса, которые в совокупности определяют экстремальные усло-

вия развития эмбриона.  

Многочисленные стресс-факторы, обусловленные условиями искусственной инкубации, нега-

тивно воздействуют на зародыши кур, качественно и количественно снижая результативность инку-

бации [1]. В этой связи не вызывает сомнений необходимость поиска наиболее эффективных, эконо-
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мичных и лёгких в применении веществ, способных реализовывать разноплановые антистрессовые, а 

вместе с тем обменостабилизирующие свойства для формирования витального потенциала, а вместе с 

там стимуляции эмбриогенеза кур [8, 9]. В данной работе рассматривается эффективность примене-

ния никотинамидадениндинуклеотида, важнейшего участника энергетических процессов, компенса-

торных реакций, а также различных жизненно важных синтезов в организме животных [10]. 

Материалы и методы. Эксперимент осуществляли в ФГБОУ ВО МГАВМиБ – МВА имени 

К.И. Скрябина на базе кафедры химии имени профессоров С.И. Афонского, А.Г. Малахова с исполь-

зованием инкубационных яиц, полученных от кур кросса «Хайсекс Браун», которые подбирали по 

100 штук в партию по принципу аналогов: с учетом времени снесения, сроков и условий хранения и 

массы. Опытные обрабатывали однократно трансовариально растворами биостимулятора - никоти-

намиладениндинуклеотида перед инкубацией в диапазоне концентраций допустимых для предынку-

бационного введения, рекомендованных И.И. Кочишом и М.С. Найденским (2019 г.) [8, 6]. 

Показатели биоконтроля инкубации были изучены в соответствии с изданием Б.Ф. Бессарабо-

ва и коллектива авторов (2015) [4]. Этологические и экстерьерные показатели молодняка в суточном 

возрасте оценивали с использованием шкалы «Оптистарт +» по следующим маркерам: мышечный 

тонус (подъём головы в положении «провис головой вниз»), рефлекс переворота со спины на ноги, 

состояние пупочного кольца, клюва, живота, массу тела с точностью ±0,1 г, общую длину тела с точ-

ностью ±0,1 см и температуру тела с точностью ±0,1оС. Учет результатов по шкале осуществляли в 

соответствии с методикой Т.С. Александровой (2014) [2]. Статистическую обработку данных прово-

дили с помощью критерия Стьюдента с использованием программы Microsoft Excel 2022 г., при этом 

считали, что цифровые значения будут статистически значимые при Р<0,05, Р<0,01 и Р<0,001. Циф-

ровую информацию после статистической обработки представляли в следующем формате: М ± m, где  

М – это среднее значение , m – это ошибка среднего значения [5]. Возможность использования для 

расчётов именно этого метода в экспериментах, в том числе с птицей, при соблюдении всех класси-

ческих правил его проведения, подтверждена рядом авторов, в том числе Кармолиевым Р.Х (1971) и 

Ефимовым В.М. (2025) [5, 7]. 

Результаты исследований и их обсуждение. Предынкубацинная обработка растворами ни-

котиамидадениндинуклеотида обусловила получение более качественного и жизнеспособного мо-

лодняка в широком диапазоне концентраций, что выразилось в увеличении живой массы молодняка в 

суточном возрасте из опытных групп: на 10,0% (Р<0,01) - в 1 -ой группе, на 12,63% (Р<0,05) -  во 2 -

ой, на 5,7% (Р<0,05) - в 3 -й и на 6,8% - в 4 –ой, соответственно, по сравнению с контролем. Стати-

стически значимое повышение обсуждаемого показателя указывает на более эффективное потребле-

ние ограниченных ресурсов яйца и, вероятно, отсутствие их перерасхода в организме представителей 

из опытных групп, что играет важную роль в своевременном запуске (на 10-11 сутки инкубации) ме-

ханизмов терморегуляции, становлении естественной резистентности, а вместе с тем витального по-

тенциала и успешности процессов вылупления [3], заявленное частично нашло своё подтверждение в 

наших исследованиях. Полученные особи характеризовались также более высокой температурой тела 

под крылом на 1,1оС (P<0,05) - в 1 -ой группе, на 1,0 оС -  во 2 -ой, на 1,2оС (P<0,05)- в 3 -й группе и 

на 1,0оС - в 4 -й, соответственно (таблица 1) [8, 10]. 

 

Таблица 1 – Некоторые физиологические показатели цыплят суточного возраста, n=10 

 
Показатели Контроль Опыт 1 Опыт 2 Опыт 3 Опыт 4 
Масса тела, г 38,00±0,32 41,80±0,66** 42,80±0,58** 40,20±0,66* 40,6±1,50 
Температура 
в клоаке,С  

38,30±0,43 39,42±0,06* 39,34±0,05 39,54±0,05* 39,34±0,05 

Соотношение 
массы цып-
ленка к массе 
яйца, % 

63,18±1,36 70,22±1,18* 72,06±0,88*** 68,68±1,35* 68,31±3,42 

Примечание: *-Р<0,05,**-Р<0,01, ***-P<0,001 

 

Наряду с этим, после вылупления через 6 часов, был проведен анализ соотношения массы 

цыпленка к массе яйца, которое в контроле составило 63,2% против 70,2% (P<0,05) - в 1-й группе, 

72,1% (P<0,001) -  во 2-ой, 68,7% (P<0,05) - в 3-ей, 68,3% в 4- ой в опытных группах, при нормативе 

от 71,0 до 72,0% [4]. Доказано, что интенсивность метаболизма, а вместе с тем рост и развитие эм-

бриона напрямую коррелирует с обсуждаемым показателем [4]. Наилучшие результаты по живой 
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массе и соотношению массы тела цыпленка к массе яйца были зарегистрированы во 2-ой группе, то-

гда, как по температуре тела – в 3-ей группе. 

Более высокое качество полученного молодняка в суточном возрасте подтверждалось также 

увеличением совокупной бальной оценки п+о шкале «Оптистарт+»: в 1-ой опытной группе на 1,1 

(р<0,01), во 2-ой на 1,0 (р<0,05), в 3-ей на 1,2 (р<0,01) и в 4-ой на 0,7 балла, соответственно, по срав-

нению с контролем (таблица 2) [2, с. 8]. Наивысший балл наблюдали в 3-ей опытной группе. 

 

Таблица 2 – Качество цыплят в суточном возрасте по шкале «Оптистарт+», баллы, n=10 

 

Показатель 
Группа 

Контрольная Опыт 1 Опыт 2 Опыт 3 Опыт 4 

Масса тела 0,70±0,15 1,00±0,00 
1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

Общая длина тела 0,70±0,15 0,90±0,10 
1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

0,90± 
0,10 

Температура тела 0,80±0,13 0,90±0,10 
0,90± 
0,10 

0,90± 
0,10 

0,80± 
0,13 

Рефлекс переворота 0,90±0,13 1,00±0,00 
1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

0,80± 
0,13 

Мышечный тонус шеи 0,60±0,16 0,90±0,10 
0,80± 
0,13 

0,90± 
0,10 

0,80± 
0,13 

Живот 1,00±0,00 1,00±0,00 
1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

Клюв 1,00±0,00 1,00±0,00 
1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

Пупочное кольцо 0,90±0,00 1,00±0,00 
0,90± 
0,10 

1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

Клоака 1,00±0,00 1,00±0,00 
1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

Плюсны и пальцы 1,00±0,00 1,00±0,00 
1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

1,00± 
0,00 

Критерий «Оптистарт +» 8,60±0,34 9,70±0,15* 
9,60± 
0,16* 

9,80± 
0,00** 

9,30± 
0,33 

Критерий «Оптистарт +», % 86,00 97,00 96,00 98,00 93,00 

Примечание: *-Р<0,05,**-Р<0,01 

 

При этом, важно отметить, что у цыплят в суточном возрасте из контрольной группы чаще 

констатировали «дефект пупочного кольца», что свидетельствует о нарушениях в процессе развития 

тонкого кишечника и желточного мешка. Также у некоторых особей «переворот со спины на ноги» 

занимал более 2 секунд, и не все особи активно поднимали голову из положения «провис головой 

вниз», что указывает на риски недостаточной зрелости у них нервной системы, тогда как представи-

тели из опытных групп, яйца которых были обработаны биостимулятором, имели преимущества по 

данным показателям, что подтверждает предположение о более качественном их развитии.  

Анализируя данные таблицы 3, можно заключить, что более высокое качество получаемого 

молодняка в суточном возрасте сопровождалось более высокой эмбриональной жизнеспособностью, 

что выразилось в увеличении выводимости яиц и вывода цыплят в 1-ой группе на 7,3% и на 7,0%, во 

2-ой на 4,2% и на 4,0%, в 3-ей на 9,5% и на 9,0%, в 4-ой на 3,8% и на 2,0%, соответственно, по срав-

нению с контролем.  

Жизнеспособность эмбрионов из опытных групп по сравнению с контролем повысилась за 

счет уменьшения ряда категорий отходов инкубации, в частности, таких как: «кровяные кольца» в 1-

ой, 2-ой и 4-ой группах равнозначно - в 1,5 раза,  тогда, как  в 3-ей в 3 раза; «замершие на 5–10 сутки» 

в 1-ой – в 1,3 раза, во 2-ой и 4-ой аналогично – в 1,1 раза, в 3-ей - в 1,6 раза; «слабые» равнозначно на 

1,0 % во всех группах, соответственно; количество «неоплодотворенных» и «замерших на 11-18 сут-

ки» уменьшилось только в 3-ей группе в 1,3 раза; процент «задохликов» снизился в 3-ей и 4-ой груп-

пах в 1,3 раза, соответственно. Наиболее значимое снижение всех выше перечисленных категорий 

отходов инкубации наблюдали в 3 группе. 
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Таблица 3 – Показатели биоконтроля инкубации, %, n=100 
 

 

Заключение. Получены данные, указывают на то, что однократная обработка инкубационных 

яиц кур растворами никотиамидадениндинуклеотида в широком диапазоне концентраций определила 

условия для повышения витального потенциала молодняка кур, что обусловило рост эмбриональной 

жизнеспособности (вывод цыплят и выводимость яиц превосходили контроль в 1-ой группе на 7,3% и 

на 7,0%, во 2-ой на 4,2% и на 4,0%, в 3-ей на 9,5% и на 9,0%, в 4-ой на 3,8% и на 2,0%, соответствен-

но), а также повышение живой массы, температуры тела, оптимизацию соотношения массы тела 

цыплёнка к массе яйца, а вместе с тем увеличение совокупной оценки по шкале «Оптистарт +»: в 1-

ой опытной группе на 1,1 (р<0,01), во 2-ой на 1,0 (р<0,05), в 3-ей на 1,2 (р<0,01) и в 4-ой на 0,7 балла. 

Наилучшие результаты по совокупности представленных в статье показателей, были получены в 3-ей 

опытной группе. Получение позитивных результатов во всех представленных в работе группах, сви-

детельствует о перспективности использования и высокой биологической активности изучаемого 

естественного метаболита. 
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Аннотация. В работе представлены результаты комплексного исследования по определению 

и оптимизации биотехнологических параметров культивирования штаммов вируса парагриппа-3 (ПГ-

3) крупного рогатого скота («ПТК-45/86», «ТМ-50», «SF-4») с целью получения высокоактивного ви-

русного сырья. Проведен детальный анализ биологических и физико-химических свойств используе-

мых агентов, подтвердивший стабильность их инфекционных характеристик и полное соответствие 

таксономическим критериям семейства Paramyxoviridae. На основании сравнительной оценки чув-

ствительности различных клеточных систем (ВНК-21/13, ЛЭК, ПТ-80 и МДБК) научно обосновано 

преимущество использования гомологичных линий почечного и легочного происхождения. В каче-

стве наиболее эффективной клеточной модели для промышленной репродукции вируса определена 

перевиваемая линия ПТ-80, на которой отмечено статистически значимое повышение инфекционной 

активности вакцинного штамма «ПТК-45/86» к пятому пассажу. Экспериментально доказано, что ис-

пользование роллерного способа культивирования в сочетании с оптимизированной питательной 

средой на основе синтетических основ МЕМ и 199 с добавлением 30% гидролизата лактальбумина 

обеспечивает относительное увеличение инфекционной активности штаммов ПГ-3 в диапазоне 20,3-

22,9% относительно стационарного контроля. Это позволяет достичь высоких показателей накопле-

ния вирионов в интервале 6,58-8,16 lg ТЦД50/мл. В ходе выполнения работы установлены оптималь-

ные технологические параметры процесса накопления вируса: эффективная инфицирующая доза в 

диапазоне 3,0-4,0 lg ТЦД₅₀/мл, посевная концентрация клеточного субстрата 110-120 тыс. кл/мл и 

общая продолжительность инкубирования в течение 120-144 часов. Результаты исследования служат 

научно-практическим обоснованием для разработки импортозамещающей высокоэффективной вак-

цины против парагриппа-3 крупного рогатого скота, обеспечивая стабильность антигенного состава и 

высокую иммуногенность препарата. 
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Abstract. The paper presents the results of a comprehensive study on the determination and optimi-

zation of biotechnological parameters for the cultivation of bovine parainfluenza-3 (PI-3) virus strains 

("PTK-45/86", "TM-50", "SF-4") to obtain high-activity viral raw materials. A detailed analysis of the bio-

logical and physicochemical properties of the agents was carried out, confirming the stability of their infec-

tious characteristics and full compliance with the taxonomic criteria of the Paramyxoviridae family. Based 

on a comparative evaluation of the sensitivity of various cell systems (BHK-21/13, LEC, PT-80, and 

MDBK), the advantage of using homologous lines of renal and pulmonary origin was scientifically substan-

tiated. The continuous cell line PT-80 was identified as the most effective cell model for industrial virus re-

production, showing a statistically significant increase in the infectious activity of the vaccine strain "PTK-

45/86" by the fifth passage. It has been experimentally proven that the use of the roller culture method in 

combination with an optimized nutrient medium based on a combination of MEM and 199 synthetic bases 

with the addition of 30% lactalbumin hydrolysate provides a relative increase in the infectious activity of PI-

3 strains in the range of 20.3-22.9% compared to stationary control. This allows achieving high rates of viri-

on accumulation in the range of 6.58-8.16 log TCID50/mL. During the study, optimal technological parame-

ters of the process were established: an infectious virus dose of 3.0-4.0 log TCID50/mL, a seeding concentra-

tion of the cell substrate of 110-120 thousand cells/mL, and a total incubation period of 120-144 hours. The 

results obtained provide a scientific and practical basis for the development of a highly effective new-

generation vaccine against bovine parainfluenza-3, ensuring stable antigenic composition and high immuno-

genicity of the preparation. 

Keywords: bovine PI-3 virus, strains, PT-80 cell line, roller cultivation, nutrient medium, infectious 

activity 

 

Введение. Обеспечение высокой рентабельности современного промышленного животновод-

ства неразрывно связано с вопросами эффективного сохранения поголовья и достижением высоких 

показателей выживаемости молодняка крупного рогатого скота (КРС) [1, 2]. В структуре общей пато-

логии телят основную проблему представляют заболевания респираторно-кишечного тракта. Эконо-

мический ущерб от данных болезней носит комплексный характер [2, 3]: он обусловлен не только 

прямыми потерями от падежа и снижением темпов роста животных, но и значительными затратами 

на ветеринарные препараты, а также долгосрочным падением продуктивного потенциала переболев-

ших особей. 

Серьезность указанных последствий требует глубокого анализа факторов возникновения бо-

лезней, природа которых чаще всего является смешанной [1, 4]. Ключевым звеном в инициации ин-

фекционного процесса выступают вирусные агенты, среди которых особое место занима-

ет парагрипп-3 (ПГ-3) [5]. В условиях интенсификации производства, характеризующейся высокой 

концентрацией поголовья на ограниченных площадях и постоянным воздействием технологических 

стресс-факторов, происходит резкое снижение иммунобиологической реактивности организма телят 

[6, 7]. Подобный иммунодефицитный фон способствует не только активации патогена, но и стреми-

тельному росту его вирулентности [8]. В результате формируются условия для возникновения массо-

вых эпизоотических вспышек, способных в короткие сроки охватывать до 80-100% восприимчивого 

поголовья. 

Биологическая уникальность возбудителя ПГ-3 определяется его принадлежностью к РНК-

содержащим вирусам семейства Paramyxoviridae [9]. Наличие специфических поверхностных глико-
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протеинов обуславливает его высокую адсорбционную активность и селективное сродство (тропизм) 

к эпителиальным клеткам органов дыхания [5, 7]. Проникая в респираторный тракт, вирус вызывает 

деструкцию мерцательного эпителия и подавляет активность альвеолярных макрофагов. Такое глу-

бокое поражение местной защиты, манифестирующее в форме острого катарального воспаления у 

телят 10-20-суточного возраста, создает «входные ворота» для вторичной микрофлоры, что суще-

ственно утяжеляет течение болезни [3, 4]. В этой связи разработка и совершенствование средств спе-

цифической профилактики на основе высокоактивных штаммов вируса остается одной из наиболее 

актуальных задач ветеринарной биопромышленности. 

Изготовление качественных вакцинных препаратов требует высокой технологичности про-

цессов накопления вирусной биомассы in vitro [1, 3]. В промышленной практике особую эффектив-

ность демонстрирует роллерный способ культивирования в круговом монослое [10]. Данный метод 

позволяет интенсивно наращивать клеточную массу на ограниченных площадях, созда-

вая оптимальный биологический субстрат для последующей репродукции вируса. Однако достиже-

ние максимальных инфекционных титров возбудителя в такой системе напрямую зависит 

от тщательного подбора технологических режимов выращивания, адаптированных под биологиче-

ские особенности конкретной линии клеток. Особую научно-практическую ценность при этом пред-

ставляет сравнительная оценка продуктивности используемых клеточных систем при репродукции 

штаммов вируса ПГ-3, обладающих различными биологическими характеристиками. 

Цель исследования заключалась в оптимизации технологических параметров культивирова-

ния чувствительных клеточных линий для получения вирусной биомассы парагриппа-3 КРС с высо-

кой антигенной активностью на основе сравнительного изучения репродуктивных свойств различных 

штаммов возбудителя. 

Материалы и методы. Экспериментальные исследования выполнены с использованием 

штаммов вируса парагриппа-3 (ПГ-3) крупного рогатого скота: вакцинного «ПТК-45/86», эпизооти-

ческого «ТМ-50» и референтного «SF-4», депонированных в Государственной коллекции микроорга-

низмов ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ». Работа с вируссодержащим материалом, включая условия его 

хранения и пассирования, осуществлялась в соответствии с требованиями биологической безопасно-

сти согласно СП 1.3.3118-13 «Безопасность работы с микроорганизмами III–IV групп патогенности 

(опасности) и возбудителями паразитарных болезней». 

В качестве клеточных субстратов для репродукции вируса использовали перевиваемые линии 

почки сирийского хомячка (ВНК-21/13), эпителия легкого эмбриона коровы (ЛЭК), почки теленка 

(ПТ-80) и почки быка (МДБК). Клеточный материал восстанавливали из криоконсервированного со-

стояния (жидкий азот, минус 196 °С) согласно ГОСТ Р ИСО 24603-2024 «Биотехнологии. Биобан-

кинг. Требования к культурам клеток млекопитающих и человека». Контроль генетической идентич-

ности используемых линий подтверждали в соответствии с требованиями ОФС.1.7.2.0011.15 «Требо-

вания к клеточным культурам – субстратам производства биологических лекарственных препаратов». 

Проверку биологической чистоты и отсутствие контаминации микоплазмами осуществляли согласно 

ОФС.1.2.4.0003.15 «Стерильность» и ОФС.1.7.2.0031.15 «Испытание вирусных вакцин на чистоту от 

посторонних агентов». Оценку жизнеспособности клеток в процессе пассирования проводили в каме-

ре Горяева в тесте на исключение трипанового синего согласно ГОСТ Р 51758-2001 «Среды пита-

тельные для ветеринарных целей. Методы биологических испытаний». 

Для обеспечения формирования полноценного клеточного монослоя и последующей репро-

дукции вируса применили жидкие питательные среды 199, Игла MEM (pH 7,5–7,6) и 0,5%-й гидроли-

зат лактальбумина [12]. Стерилизацию сред проводили методом мембранной фильтрации (размер пор 

фильтра 0,22 мкм). Ростовые среды обогащали 10% нативной сывороткой крови КРС, предваритель-

но инактивированной при 56 °С в течение 30 минут и проверенной на отсутствие специфических ан-

тител к ПГ-3. В состав готовых сред вводили 1% L-глутамина и сульфат гентамицина в конечной 

концентрации 50 мкг/мл. Перед инокуляцией вируса подготовку монослоя осуществляли путем его 

двукратной промывки раствором Хенкса, подогретым до 37 °С. Поддерживающие среды имели ана-

логичный состав без добавления сывороточного компонента для исключения его влияния на адсорб-

цию вируса. 

С целью повышения выхода вирусного материала при роллерном способе культивирования 

разработали и протестировали пять рецептур поддерживающих сред. Первая рецепту-

ра (сбалансированная) включала 40% ГЛА, 50% МЕМ и 10% среды 199. Вторая рецепту-

ра (высоконутриентная) состояла из 30% ГЛА, 50% МЕМ и 20% среды 199. Третья рецепту-

ра обеспечивала повышенное содержание пуриновых и пиримидиновых оснований за счет использо-

вания смеси 30% ГЛА и 70% среды 199. Четвертая рецептура (метаболическая) включала 20% ГЛА и 
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80% МЕМ для стимуляции синтеза вирусной РНК. Пятая рецептура (адаптационная) представляла 

собой сочетание 10% ГЛА и 80% МЕМ с добавлением 10% пептонного обогатителя для стабилиза-

ции вируса. Для сравнительной оценки эффективности разработанных рецептур накопление вируса 

проводили параллельно двумя методами: стационарным (в матрасах объемом 1500 мл) 

и роллерным (в бутылях объемом 2500 мл). При роллерном способе использовали промышленную 

установку с режимом вращения 6-12 оборотов в час. 

Комплексное изучение биологических и физико-химических свойств штаммов проводили по 

стандартным вирусологическим методикам в соответствии с «Методическими указаниями по лабора-

торной диагностике вирусных респираторно-кишечных инфекций крупного рогатого скота» [11]. Ге-

нетический тип нуклеиновой кислоты подтверждали в тесте на чувствительность к 5-

бромдезоксиуридину (5-БДУ) в конечной концентрации 50 мкг/мл. Наличие липопротеидной оболоч-

ки устанавливали по устойчивости вирусных частиц к воздействию этилового эфира (20%) и хлоро-

форма (5%). Термостабильность вируса оценивали по результатам экспозиции при температуре 56 

°С. Устойчивость к факторам внешней среды изучали в интервале значений pH от 3,0 до 8,0 с после-

дующей нейтрализацией проб и расчетом остаточной инфекционной активности. 

Гемагглютинирующую способность штаммов исследовали в реакции гемагглютинации (РГА) с ис-

пользованием 1,0% взвеси эритроцитов крупного рогатого скота, барана, кролика и морской свинки. 

Гемадсорбирующие свойства оценивали в реакции гемадсорбции (РГАдс) визуально по четырех-

балльной шкале непосредственно в инфицированном клеточном монослое. 

Оценку чувствительности клеточных линий к вирусу проводили в динамике 1-го и 5-го по-

следовательных пассажей при посевной концентрации 200 тыс. клеток на 1 мл среды [10]. Сформи-

рованный трехсуточный монослой инфицировали штаммами вируса и выдерживали в CO2-

инкубаторе (5% CO2, температура 37 °C) до появления характерных цитопатических изменений. Ре-

гистрацию развития цитопатического действия (ЦПД) осуществляли ежедневно методом световой 

микроскопии, используя полуколичественную шкалу: от «–» (отсутствие изменений) до «++++» (де-

струкция 75-100% монослоя). При поражении 75-80% монослоя клетки разрушали методом одно-

кратного замораживания (при минус 20 °С)-оттаивания для высвобождения вирусных частиц. 

Инфекционную активность определяли методом микротитрования на 96-луночных планшетах 

по четыре параллельные пробы для каждого десятикратного разведения. Расчет титров проводили по 

методу Рида и Менча в модификации И. П. Ашмарина, что соответствует регламенту вышеуказанных 

«Методических указаний...» [11]. Результаты выражали в десятичных логарифмах 50%-х тканевых 

цитопатогенных доз (lg ТЦД50/мл). 

Относительную эффективность роллерного способа культивирования (E, %) по отношению к 

стационарному контролю рассчитывали по формуле [13]: 

 

𝐸 =
Тролл−Тстац

Тстац
 х 100, где: 

E – показатель относительной эффективности роллерного способа, %; 

Тролл – инфекционная активность штамма при роллерном способе культивирования, lg 

ТЦД50/мл; 

Тстац – инфекционная активность штамма при стационарном способе культивирования (кон-

троль), lg ТЦД50/мл 

 

Статистическую обработку результатов осуществляли в программах Microsoft Excel 2013 

(«Windows», США) и Statistica 12.0 («StatSoft Inc.», США). Для проверки нормальности распределе-

ния выборок использовали критерий Шапиро-Уилка. Для оценки влияния компонентного состава пи-

тательных сред и сравнительного анализа чувствительности клеточных систем применяли однофак-

торный дисперсионный анализ (ANOVA). Оценку значимости различий показателей на разных уров-

нях пассирования, а также при сравнении стационарного и роллерного способов культивирования 

проводили с использованием t-критерия Стьюдента. В случаях, не отвечающих критериям нормаль-

ного распределения, проверку гипотез осуществляли с помощью непараметрических критериев Ман-

на-Уитни и Краскела-Уоллиса. Различия считали статистически значимыми при уровне вероятности 

ошибки р ≤ 0,05. 

Результаты исследований и их обсуждение.  На начальном этапе исследований проведено 

комплексное изучение биологических и физико-химических свойств штаммов вируса ПГ-3 крупного 

рогатого скота: вакцинного «ПТК-45/86», эпизоотического «ТМ-50» и референтного «SF-4». Сравни-

тельный анализ ключевых фенотипических признаков депонированных вирусных агентов позволил 
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подтвердить стабильность их свойств и соответствие таксономическим критериям семейства 

Paramyxoviridae (таблица 1). 

В ходе первичной оценки инфекционной активности в культуре клеток установлено, что все 

исследуемые агенты обладают высоким репродуктивным потенциалом, варьирующим в пределах 6,5-

7,25 lg ТЦД50/мл. Наиболее высокие показатели накопления отмечены у референтного штамма «SF-

4». Полученные уровни титров являются достаточными для использования данных штаммов в био-

технологических процессах получения высокоактивного вирусного сырья, что критически важно для 

обеспечения антигенной нагрузки при производстве вакцин. 

При идентификации типа нуклеиновой кислоты выявлено, что в присутствии ингибитора син-

теза ДНК (5-БДУ) инфекционная активность штаммов снижалась незначительно – в среднем 

на 0,25 lg ТЦД50/мл. Отсутствие такого выраженного подавления репродукции подтверждает РНК-

природу генома исследуемых объектов. В отличие от типичных ДНК-содержащих вирусов, репро-

дукция которых значительно ингибируется данным аналогом тимидина вследствие нарушения синте-

за дочерних цепей нуклеиновой кислоты, РНК-геномные вирусы (за исключением ретровирусов) со-

храняют стабильность репликации в данных условиях [14]. Это указывает о генетической однородно-

сти штаммов ПГ-3 и отсутствии посторонних ДНК-содержащих контаминантов, что соответствует 

требованиям к чистоте вакцинных штаммов при разработке биопрепаратов. 

Изучение чувствительности вирусных агентов к липидным растворителям (этиловому эфиру 

и хлороформу) показало полную потерю инфекционности всех штаммов. С биохимической точки 

зрения этот факт экспериментально доказывает наличие в структуре инфекционного агента внешней 

липопротеидной суперкапсидной оболочки, разрушение которой под действием неполярных раство-

рителей ведет к необратимой деградации вириона и утрате его способности к адсорбции на клетках. 

Аналогичная лабильность установлена при температурном воздействии (56 °С) и воздействии кислой 

среды (рН 3,0).  

 

Таблица 1 – Сравнительная характеристика биологических и физико-химических свойств 

штаммов вируса ПГ-3 

 

Показатели 
Единица 

измерений 

Штамм 

«ПТК-45/86» 

Штамм 

«ТМ-50» 

Штамм 

«SF-4» 

Инфекционная активность на культуре 

клеток 
lg ТЦД50/мл 7,0 6,5 7,25 

Репродукция в присутствии 5-БДУ lg ТЦД50/мл 6,75 6,25 7,0 

Чувствительность к этиловому эфиру 

(20%) 
lg ТЦД50/мл 0 0 0 

Чувствительность к хлороформу (5%) lg ТЦД50/мл 0 0 0 

Время инактивации при 56 °C мин 30 30 30 

Чувствительность к активной кислотности 

среды:                                               рН 8,0 

                                                           рН 5,0 

                                                           рН 3,0 

lg ТЦД50/мл 
6,75 

5,25 

1,5 

6,25 

4,5 

0,5 

7,0 

5,5 

1,5 

Гемагглютинирующая активность (РГА): 

                                              КРС 

                                 барана 

                                 кролика 

                                 морской свин-

ки 

титр 
1:8 

1:4 

1:4 

1:16 

1:8 

1:4 

1:4 

1:16 

1:16 

1:4 

1:4 

1:64 

Гемадсорбирующие свойства (РГАдс): 

                                              КРС 

                                 барана 

                                 кролика 

                                 морской свин-

ки 

балл (+) 
+++ 

++ 

++ 

++++ 

+++ 

++ 

+ 

++++ 

 

+++ 

++ 

++ 

++++ 

 

Потеря активности в данных условиях можно объяснить необратимой конформационной пе-

рестройкой поверхностных гликопротеинов – белков слияния (F) и гемагглютинин-нейраминидазы 

(HN). Сохранность нативной структуры этих белков принципиально важна для индукции полноцен-
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ного иммунного ответа у вакцинированных животных, поэтому поддержание оптимального уровня 

pH и соблюдение температурного режима в процессе культивирования являются ключевыми факто-

рами сохранения антигенной полноценности вакцины. 

Анализ антигенных характеристик выявил выраженную способность штаммов агглютиниро-

вать и адсорбировать эритроциты морской свинки (интенсивность РГАдс – 4 балла). Это обусловле-

но, по-видимому, специфическим сродством белка HN к сиаловым рецепторам данных клеток. Тот 

факт, что референтный штамм «SF-4» превосходил по этим показателям вакцинный и эпизоотиче-

ский варианты, может свидетельствовать о более высокой плотности гликопротеиновых «шипов» на 

его оболочке. В целом, высокая авидность штамма «SF-4», а также характерная диффузная агглюти-

нация эритроцитов других видов животных (КРС, барана, кролика), подтверждают биологическую 

типичность и антигенную полноценность всех изученных штаммов. Высокие показатели гемагглю-

тинирующей активности и выраженность гемадсорбции (4 балла) косвенно указывают на высокий 

иммуногенный потенциал штаммов, что делает их перспективными для использования в качестве 

производственных антигенов. 

Обеспечение сохранности нативной конформации протективных антигенов (гликопротеинов 

F и HN) требует не только строгого соблюдения температурного режима на всех этапах технологиче-

ского цикла, но и эффективной стабилизации концентрации водородных ионов питательной среды в 

процессе культивирования [14, 15]. Совокупность выявленных характеристик позволяет гарантиро-

вать стабильно высокую антигенную нагрузку и генетическую чистоту вирусного сырья, что является 

фундаментальным условием для конструирования высокоэффективных средств специфической про-

филактики парагриппа-3 крупного рогатого скота. 

На следующем этапе исследований проведена сравнительная оценка чувствительности раз-

личных клеточных систем в отношении изученных штаммов. В эксперимент были включены переви-

ваемые линии ВНК-21/13, ЛЭК, ПТ-80 и МДБК, традиционно используемые в биофармацевтической 

промышленности для культивирования вирусных агентов и получения гомогенного вируссодержаще-

го материала (таблица 2). 

 

Таблица 2 – Инфекционная активность штаммов вируса ПГ-3 КРС на различных уровнях пас-

сирования в перевиваемых клеточных линиях 

Культура 

клеток 

Активность штамма, lg ТЦД50/мл (M±m)    

 «ПТК-45/86» «ТМ-50»  «SF-4» 

1 пассаж  5 пассаж 1пассаж 5 пассаж 1 пассаж 5 пассаж   

ВНК-21/13 6,51±0,13 6,45±0,14 5,66±0,15 5,78±0,22 6,30±0,26 7,21±0,15*   

ЛЭК 6,75±0,22 7,17±0,20* 5,73±0,15 6,31±0,30* 7,06±0,34  7,30±0,18    

ПТ-80 6,65±0,19 7,28±0,17* 6,61±0,18     6,69±0,28 6,62±0,15 7,52±0,13*    

МДВК 6,75±0,23 6,80±0,15 6,87±0,15 6,88±0,17  6,54±0,24  7,20±0,19* 

Примечание: * – Различия статистически значимы по сравнению с показателями 1-го пассажа (р ≤ 

0,05) 

 
Анализ экспериментальных данных, представленных в таблице 2, свидетельствует о том, что 

все изученные клеточные системы поддерживают активное размножение вируса, что подтверждается 

выраженным цитопатическим действием (ЦПД) и стабильным накоплением вирионов в культураль-

ной среде. Характер проявления ЦПД во всех случаях был типичным для парамиксовирусов и сопро-

вождался округлением клеток, формированием поликарионов (симпластов) и последующей деструк-

цией монослоя. Наиболее высокие показатели накопления во всем спектре клеточных культур отме-

чены у референтного штамма «SF-4», титры которого к пятому пассажу достигали значений 7,20-7,52 

lg ТЦД50/мл. Столь высокий репродуктивный потенциал референтного штамма, по-видимому, объяс-

няется его адаптацией к условиям in vitro, достигнутой в процессе длительного пассирования. Особое 

внимание в ходе работы уделено динамике накопления вакцинного штамма «ПТК-45/86», который 

является основой для производства специфических средств профилактики. Установлено, что данный 

штамм характеризуется высокой адаптивностью к клеткам почечного происхождения. В частности, 

при культивировании на линии ПТ-80 отмечен рост инфекционной активности с 6,65±0,19 до 

7,28±0,17 lg ТЦД50/мл к пятому пассажу. Аналогичная тенденция наблюдалась на линии ЛЭК (повы-

шение титра до 7,17±0,20 lg). Данный факт свидетельствует о выраженном сродстве вакцинного 

штамма к эпителиоподобным клеткам гомологичного происхождения (крупного рогатого скота), что 

позволяет рассматривать эти линии как приоритетные субстраты для получения вирусного сырья. В 
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то же время на гетерологичной линии ВНК-21/13 титр штамма «ПТК-45/86» оставался стабильным, 

но без выраженной динамики роста (6,45-6,51 lg ТЦД50/мл), что может указывать на менее эффектив-

ное взаимодействие вируса с клеточными рецепторами иного вида животных по сравнению с линия-

ми ПТ-80 и ЛЭК. 

Сравнительный анализ динамики репродукции штаммов ПГ-3 в различных клеточных систе-

мах позволяет выявить ряд закономерностей, имеющих фундаментальное и прикладное значение. 

Более интенсивная репродукция вируса в гомологичных линиях (ПТ-80, ЛЭК, МДБК) по сравнению с 

гетерологичной линией (ВНК-21/13) находит объяснение в механизме адсорбции вириона. Известно 

[15], что ключевым этапом инфицирования является взаимодействие вирусного гликопротеина HN с 

сиалоспецифическими рецепторами на поверхности клетки. Использование клеточных линий, проис-

ходящих от тканей крупного рогатого скота, по-видимому, обеспечивает наличие специфических ре-

цепторов в количестве, достаточном для эффективной адсорбции вируса, что коррелирует с более 

высокими темпами накопления инфекционных единиц. Важной закономерностью, установленной в 

ходе исследования, стала постепенная адаптация штамма «ПТК-45/86» к линиям ПТ-80 и ЛЭК. Уве-

личение инфекционного титра штамма «ПТК-45/86» к пятому пассажу указывает о его успешной 

адаптации к данным клеточным линиям. Для вакцинного штамма такая стабильная динамика являет-

ся важным показателем, гарантирующим сохранение антигенной активности при производстве био-

препаратов. 

Снижение репродуктивного потенциала эпизоотического штамма «ТМ-50» в линиях ВНК-

21/13 и ЛЭК подтверждает высокую специфичность «полевых» изолятов. В отличие от адаптирован-

ных лабораторных штаммов, «ТМ-50» сохраняет выраженный тропизм к клеткам почки быка, что 

необходимо учитывать при выборе субстрата для выделения возбудителя из патологического матери-

ала. Выбор линии ПТ-80 в качестве базовой модели обусловлен не только высокими титрами всех 

изученных штаммов, но и её технологичностью. Быстрое формирование плотного монослоя в сочета-

нии с выраженным ЦПД позволяет сократить цикл культивирования, что способствует получению 

качественного вирусного сырья с высокими показателями инфекционной активности. Таким образом, 

установленные различия в чувствительности клеточных линий детерминированы как происхождени-

ем самих клеток, так и степенью адаптации конкретного штамма вируса к условиям in vitro. 

Дальнейшие исследования были направлены на определение оптимального компонентного 

состава поддерживающих сред и выбор эффективного метода культивирования на отобранной линии 

клеток ПТ-80. Сравнительная оценка пяти разработанных рецептур при стационарном и роллерном 

способах выращивания штаммов ПГ-3 позволила установить выраженную зависимость накопления 

вируса от питательной ценности среды и физических условий процесса. Согласно данным, представ-

ленным в таблице 3, применение роллерного метода во всех экспериментальных вариантах обеспечи-

вало стабильно более высокие показатели инфекционной активности по сравнению со стационарным 

культивированием. 
 

Таблица 3 – Инфекционная активность вируса ПГ-3 в зависимости от состава сред и способа 

культивирования (линия ПТ-80) 
 

Рецептура под-

держивающей 

среды (состав) 

Способ куль-

тивирования 

Время макс. 

накопления, 

ч 

Активность штамма, lg ТЦД50/мл (M±m) 

«ПТК-

45/86» 
«ТМ-50» «SF-4» 

№1 (40% ГЛА, 

50% МЕМ, 10% 

199) 

Стационарный 108 5,01 ± 0,02 5,25 ± 0,04 6,23 ± 0,06 

Роллерный 120 6,12 ± 0,11* 6,35 ± 0,08* 7,45 ± 0,14* 

№2 (30% ГЛА, 

50% МЕМ, 20% 

199) 

Стационарный 110 5,35 ± 0,14 5,60 ± 0,11 6,78 ± 0,12 

Роллерный 132 6,58 ± 0,03* 6,80 ± 0,05* 8,16 ± 0,05* 

№3 (30% ГЛА, 

70% 199) 

Стационарный 108 5,15 ± 0,18 5,40 ± 0,13 6,50 ± 0,15 

Роллерный 120 6,20 ± 0,15* 6,55 ± 0,10* 7,68 ± 0,12* 

№4 (20% ГЛА, 

80% МЕМ) 

Стационарный 96 4,85 ± 0,20 5,10 ± 0,15 6,10 ± 0,18 

Роллерный 110 5,85 ± 0,18* 6,15 ± 0,12* 7,10 ± 0,16* 

№5 (10% ГЛА, 

80% МЕМ, 10% 

пептон) 

Стационарный 120 5,10 ± 0,12 5,30 ± 0,10 6,45 ± 0,14 

Роллерный 130 6,35 ± 0,12* 6,60 ± 0,09* 7,55 ± 0,10* 

Примечание: * – Различия статистически значимы по сравнению со стационарным контролем. 
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Результаты эксперимента подтверждают, что на накопление исследуемых штаммов ПГ-3 од-

новременно влияют как компонентный состав питательной среды, так и выбранный способ культиви-

рования. Преимущество рецептуры № 2, обеспечившей максимальные титры для всех исследуемых 

штаммов, обусловлено сбалансированным составом экзогенных аминокислот, витаминов и нуклеози-

дов, содержащихся в комбинации сред МЕМ и 199. Включение в состав 30 % гидролизата лактальбу-

мина, обеспечивает культуру клеток дополнительным источником низкомолекулярных пептидов, ве-

роятно, служащих доступным субстратом для биосинтеза структурных белков вириона. В свою оче-

редь, введение среды 199 (до 20 %) обогащает питательную среду пуриновыми и пиримидиновыми 

основаниями. Это позволяет предположить, что наличие данных компонентов играет ключевую роль 

в обеспечении интенсивной репликации вирусной РНК на этапах активного накопления возбудителя. 

По всей видимости, именно такое сочетание синтетических основ и гидролизатов поддерживает вы-

сокую метаболическую активность клеток, создавая необходимые условия для сохранения нативной 

конформации протективных антигенов. 

Наряду с оптимизацией состава сред, решающее значение для продуктивности процесса име-

ют физико-химические условия выращивания. Статистически значимое повышение инфекционной 

активности штаммов при использовании роллерной технологии (p ≤ 0,05), по-видимому, обусловлено 

постоянным перемешиванием среды связано с постоянным перемешиванием среды и улучшением 

аэрации культуры клеток. Предположительно, непрерывное вращение сосудов обеспечивает равно-

мерное распределение компонентов питательной среды и препятствует избыточному скоплению про-

дуктов метаболизма в зоне роста клеток, что имеет первостепенное значение для сохранения целост-

ности монослоя. Вероятно, в стационарных условиях накопление лактата приводит к преждевремен-

ному закислению среды, вызывающему гибель клеток. Роллерный способ позволяет избежать этого 

негативного влияния, способствуя заражению максимального количества жизнеспособных клеток. 

Количественная оценка эффективности роллерного способа на оптимальной питательной среде пред-

ставлена на рисунке 1. 

 

Рисунок 1 – Сравнительная эффективность роллерного способа культивирования штаммов 

вируса ПГ-3 относительно стационарного контроля (M±m; p ≤ 0,05) 

 

 
Расчет относительных показателей эффективности (рисунок 1) подтверждает, что использо-

вание роллерного способа обеспечивает статистически значимое (p ≤ 0,05) увеличение инфекционной 

активности штаммов ПГ-3 в диапазоне 20,3-22,9% относительно стационарного контроля. Наиболее 

выраженное превышение титра отмечено у вакцинного штамма «ПТК-45/86» (22,9%), что свидетель-

ствует о высокой технологической результативности выбранных параметров культивирования. 

Важной особенностью процесса культивирования в роллерной системе является удлинение 

периода достижения максимальной концентрации вируса (до 132 часов), что, скорее всего, связано с 

увеличением фазы активного накопления вирусных частиц. В отличие от стационарных условий, где 

деструкция монослоя под действием вируса наступает быстрее вследствие накопления продуктов ме-

таболизма, роллерный способ культивирования позволяет клеткам дольше сохранять жизнеспособ-

ность. Это позволяет предположить, что поддержание метаболической активности монослоя в тече-

ние экспоненциальной фазы репродукции штаммов в конечном итоге обеспечивает существенное 

увеличение суммарного выхода вирусного антигена.  



133 

Наряду с этим установлено, что рецептура № 2 выполняет роль не только поддерживающего 

субстрата, но и стабилизирующей среды, предотвращающей потерю активности вновь образованных 

вирионов в процессе длительного инкубирования. В то же время рецептуры № 4 и № 

5 характеризовались более низкой эффективностью, что, вероятно, связано с дефицитом отдельных 

ростовых факторов, необходимых для полноценного созревания вирионов ПГ-3. В частности, сниже-

ние концентрации гидролизата лактальбумина в рецептуре № 4 (до 20 %) могло привести к ограниче-

нию биосинтетических процессов. Таким образом, совокупность полученных данных позволяет рас-

сматривать сочетание высокопитательной среды № 2 и роллерного метода как оптимальное техноло-

гическое решение, гарантирующее получение высокоактивного вирусного сырья с воспроизводимы-

ми показателями инфекционной активности. 

Заключение.Проведенные исследования позволили определить оптимальные биотехнологи-

ческие параметры культивирования штаммов вируса ПГ-3 крупного рогатого скота для получения 

высокоактивного вирусного сырья.  На основании сравнительного анализа установлено, что наиболее 

высокой чувствительностью к изученным штаммам обладают гомологичные клеточные системы ПТ-

80, ЛЭК и МДБК. В качестве оптимальной клеточной модели для промышленного накопления виру-

са выбрана перевиваемая линия ПТ-80, на которой отмечено наиболее выраженное повышение ин-

фекционной активности вакцинного штамма «ПТК-45/86» к пятому пассажу. 

Экспериментально доказано, что применение роллерного способа культивирования в сочета-

нии с высокопитательной поддерживающей средой (на основе МЕМ, 199 и 30% ГЛА) является 

наиболее эффективным технологическим решением. Использование данной технологии обеспечивает 

относительное увеличение инфекционной активности штаммов ПГ-3 в диапазоне 20,3-

22,9% относительно стационарного контроля, что позволяет достичь высоких показателей накопле-

ния вирионов в интервале 6,58-8,16 lg ТЦД50/мл. Установлено, что максимальная репродукция штам-

мов обеспечивается при соблюдении следующих параметров: инфицирующая доза – 3,0-4,0 lg 

ТЦД50/мл, посевной концентрации клеточного субстрата 110-120 тыс. кл/мл и продолжительности 

инкубирования в течение 120-144 часов (5-6 суток). посевная концентрация клеточного субстрата –

 110-120 тыс. кл/мл, продолжительность инкубирования – 120-144 часа (5-6 суток). Полученные ре-

зультаты имеют прикладное значение и служат научно-практическим обоснованием для совершен-

ствования технологии производства высокоэффективных вакцинных препаратов, предназначенных 

для специфической профилактики парагриппа-3 крупного рогатого скота. 
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Аннотация. Разработка рекомбинантных пробиотических штаммов, способных к коэкспрес-

сии биологически активных молекул, представляет перспективное направление в сельском хозяйстве. 

Однако существующие методы верификации генетических конструкций, такие как ПЦР и рестрикци-

онный анализ, не обеспечивают достаточной точности для выявления точечных мутаций, делеций и 

нарушений рамки считывания, что ставит под угрозу безопасность и эффективность конечного про-

дукта. В данной статье представлен усовершенствованный протокол полной верификации рекомби-

нантной плазмиды pLacDualIL10/IL22, предназначенной для коэкспрессии интерлейкинов IL-10 и IL-

22 в штамме Lactobacillus spp., с использованием секвенирования по Сэнгеру. Метод включает выде-

ление плазмидной ДНК, секвенирование с панелью универсальных и специфических праймеров, 

обеспечивающих полное двунаправленное покрытие (≥5×) всех критических областей плазмиды, и 

биоинформатический анализ с критериями качества Phred ≥30. Показано, что предложенный подход 

позволяет надежно идентифицировать ошибки клонирования, обеспечивая 100% идентичность вери-

фицированных последовательностей референсным генам. В результате отобраны клоны с генетиче-

ски подтвержденной целостностью конструкции, пригодные для создания безопасных и эффектив-

ных пробиотиков. Разработанный протокол может быть применен для контроля качества сложных 

рекомбинантных плазмид в биотехнологических исследованиях. 
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Abstract. The development of recombinant probiotic strains capable of co-expressing biologically 

active molecules represents a promising direction in agriculture. However, existing methods for verifying 

genetic constructs, such as PCR and restriction analysis, do not provide sufficient accuracy for detecting 

point mutations, deletions, and frameshifts, which compromises the safety and efficacy of the final product. 

This article presents an improved protocol for the complete verification of the recombinant plasmid pLacDu-

alIL10/IL22, designed for co-expression of interleukins IL-10 and IL-22 in a Lactobacillus spp. strain, using 

Sanger sequencing. The method includes plasmid DNA isolation, sequencing with a panel of universal and 

specific primers ensuring complete bidirectional coverage (≥5×) of all critical plasmid regions, and bioin-

formatics analysis with a Phred quality criteria of ≥30. The proposed approach was shown to reliably identify 

cloning errors, ensuring 100% identity of verified sequences to reference genes. As a result, clones with ge-

netically confirmed construct integrity were selected, suitable for the creation of safe and effective probiot-

ics. The developed protocol can be applied to the quality control of complex recombinant plasmids in bio-

technological research. 

Keywords: plasmid, verification, nucleotide sequences, clones, probiotics, sequencing 

 

Введение. Развитие молекулярной биологии и генетической инженерии открыло новые гори-

зонты в создании рекомбинантных пробиотических штаммов с заданными свойствами. Такие штам-

мы являются перспективными инструментами в различных областях, включая животноводство, где 

они применяются в качестве альтернативы антибиотикам. Ключевым направлением является кон-

струирование штаммов, способных к моно- или коэкспрессии целевых биологически активных моле-

кул, таких как цитокины, которые играют критическую роль в регуляции иммунного ответа и под-

держании барьерной функции слизистых оболочек. 

Основой для создания таких пробиотиков служат рекомбинантные плазмидные векторы, не-

сущие синтетические генетические конструкции. Однако процесс клонирования и трансформации 

несет в себе риски, связанные с возникновением ошибок, таких как точечные мутации, делеции, ин-

серции или нарушения рамки считывания, которые могут возникать на этапах ПЦР-амплификации, 

лигирования и репликации плазмиды в клетке-хозяине. Наличие даже незначительных отклонений в 

нуклеотидной последовательности может привести к потере функциональности целевого белка, не-

правильной экспрессии или непредсказуемым эффектам на организм-хозяин. Поэтому точная вери-

фикация генетической конструкции является не просто формальным этапом, а критически важным 

условием, гарантирующим безопасность, эффективность и генетическую стабильность конечного 

пробиотического продукта. 

Традиционно для первичной проверки наличия целевой вставки в плазмиду используются та-

кие методы, как полимеразная цепная реакция (ПЦР) и рестрикционный анализ. Хотя эти методы яв-

ляются быстрыми и экономичными, они обладают существенными ограничениями. ПЦР подтвержда-

ет лишь факт присутствия фрагмента ожидаемого размера, но не предоставляет информации о его 

точной нуклеотидной последовательности, что делает метод нечувствительным к точечным мутаци-

ям. Рестрикционный анализ позволяет косвенно судить о целостности сайтов рестрикции, но также 

не детектирует однонуклеотидные замены или небольшие индель-мутации в некодирующих или ко-

дирующих регионах. 

Более совершенным методом является секвенирование по Сэнгеру, которое считается «золо-

тым стандартом» для подтверждения последовательности коротких фрагментов ДНК. Однако в из-

вестных подходах, его применение часто ограничивается анализом только целевого гена без полного 

охвата всей плазмидной конструкции. Данный подход не позволяет полностью исключить ошибки в 

критически важных областях, таких как промоторы, терминаторы, сайты клонирования и участки 

стыковки генов, что особенно актуально для векторов, предназначенных для коэкспрессии несколь-

ких генов. Кроме того, существующие протоколы часто не предусматривают строгих количествен-

ных критериев для оценки качества секвенирующих данных и полноты покрытия, что может снижать 

достоверность верификации. 

Материалы и методы. Исследования по контролю генетической целостности рекомбинант-

ной плазмиды с моно- и коэкспрессией целевых генетических конструкций PlacDualIL10/IL22 осу-

ществляли на базе геномного центра Федерального государственного автономного образовательного 

учреждения высшего образования «Северо-Кавказский федеральный университет», в период с 2024 

по 2026 гг. При проведении верификации использовали рекомбинантные штаммы пробиотических 

бактерий, ранее трансформированные плазмидной ДНК pLacDualIL10/IL22, предназначенной для 

коэкспрессии генов интерлейкина-10 (IL-10) и интерлейкина-22 (IL-22). Отобранные ПЦР-

положительные клоны культивировали в 5 мл жидкой селективной среды MRS, дополненной анти-
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биотиками: 5 мкг/мл эритромицина и 10 мкг/мл хлорамфеникола. Инкубацию проводили при 37°C в 

анаэробных условиях в течение 16–18 часов до достижения стационарной фазы роста (оптическая 

плотность OD600 2.5–3.0). 

Выделение плазмидной ДНК проводили с использованием коммерческого набора GeneJET 

Plasmid Miniprep Kit (Thermo Scientific, США) по модифицированному для грамположительных бак-

терий протоколу. Клеточный осадок ресуспендировали в 250 мкл буфера P1 (50 мМ Tris-HCl, pH 8.0; 

10 мМ EDTA; 100 мкг/мл RNase A) с добавлением 10 мг/мл лизоцима и инкубировали при 37°C в те-

чение 30 минут для лизиса клеточной стенки. Последовательно добавляли 250 мкл буфера P2 (200 

мМ NaOH, 1% SDS) для лизиса клеток и 350 мкл буфера N3 (3.5 М ацетат калия, pH 5.5) для осажде-

ния белков и геномной ДНК. После центрифугирования при 12000 g в течение 10 минут супернатант 

переносили на сорбционную колонку, промывали буфером PW (5 мМ Tris-HCl, pH 7.5; 80% этанол) и 

элюировали ДНК 50 мкл буфера EB (10 мМ Tris-HCl, pH 8.5). Концентрацию и чистоту очищенной 

плазмидной ДНК измеряли на спектрофотометре NanoDrop One (Thermo Scientific, США). Приемле-

мыми считали показатели: концентрация> 20 нг/мкл, соотношение A260/A280 в диапазоне 1.8–2.0 и 

A260/A230> 2.0. 

Секвенирование по Сэнгеру проводили с использованием набора BigDye Terminator v3.1 

Cycle Sequencing Kit (Applied Biosystems, США). 

Реакционная смесь объемом 10 мкл содержала:100 нг плазмидной ДНК, 1.0 мкл готовой сме-

си BigDye Terminator, 1.6 мкМ каждого праймера, 3.0 мкл 5× секвенирующего буфера (400 мМ Tris-

HCl, pH 9.0; 10 мМ MgCl2). 

Для проведения реакции использовали набор секвенирующих праймеров: универсальные 

праймеры: M13-F (5'-TGTAAAACGACGGCCAGT-3'), M13-R (5'-CAGGAAACAGCTATGACC-3'), 

специфические праймеры для гена IL-10: IL10-seqF1 (5'-GCTACCTGGGAGACCTCAG-3'), IL10-

seqR1 (5'-CTGGGTCTTGGTGTTCAGGT-3'), специфические праймеры для гена IL-22: IL22-seqF1 (5'-

CAGGTGCTGGAGGACTTC-3'), IL22-seqR1 (5'-GTCCTTGAGCTTGGTGTTCC-3') и Праймеры для 

фланкирующих сайтов клонирования: pLac-seqF (5'-GCTAGCATGCCTGCAGGTCGAC-3'), pLac-seqR 

(5'-CGACGGTATCGATAAGCTTGAT-3'). Праймеры были расположены с интервалом 500–700 п.н. 

для обеспечения полного покрытия последовательности с перекрытием. 

Термоциклирование проводили в амплификаторе Applied Biosystems 2720. После завершения 

реакции секвенирования продукты очищали осаждением этанолом. К 10 мкл реакционной смеси до-

бавляли: 1 мкл 125 мМ EDTA, pH 8.0, 1 мкл 3 М ацетата натрия, pH 5.2 и 25 мкл 96% этанола. Смесь 

инкубировали при комнатной температуре в течение 15 минут, затем центрифугировали при 16000 g 

и 4°C в течение 30 минут. Осадок дважды промывали 70% этанолом, высушивали и ресуспендирова-

ли в 10 мкл Hi-Di формамида (Applied Biosystems, США). 

Денатурацию проводили при 95°C в течение 2 минут с последующим немедленным охлажде-

нием на льду. Капиллярное электрофоретическое разделение фрагментов выполняли на автоматиче-

ском секвенаторе Applied Biosystems 3730xl DNA Analyzer с использованием капилляров длиной 50 

см и полимера POP-7. Стандартные параметры запуска: инжекция при 1.2 кВ в течение 10 секунд, 

электрофорез при 8.5 кВ в течение 90 минут. 

Первичный анализ хроматограмм, выравнивание и сборку контигов проводили в программ-

ном пакете Geneious Prime 2023.1.2 (Biomatters Ltd., Новая Зеландия). Качество последовательностей 

оценивали по показателю Phred ≥ 30 (что соответствует точности считывания основания ≥ 99.9%) и 

отношению сигнал/шум ≥ 3:1. 

Проводили множественное выравнивание полученных последовательностей с референсными 

последовательностями с использованием алгоритма MUSCLE. Верифицированным считали клон, для 

которого было получено полное двунаправленное покрытие (forward и reverse) ≥ 5× всей вставки и 

прилегающих векторных последовательностей без выявления мутаций или нарушений рамки считы-

вания. 

Результаты исследований и их обсуждение. На первом этапе работы был проведен сравни-

тельный анализ эффективности различных методов верификации нуклеотидной последовательности 

рекомбинантной плазмиды pLacDualIL10/IL22. Стандартный ПЦР-анализ со специфичными прайме-

рами подтвердил наличие ампликонов ожидаемого размера для генов IL-10 и IL-22 в отобранных 

клонах. Однако для гена IL-10 наблюдалась частичная амплификация нецелевых продуктов, что ука-

зывало на перекрестную реакцию праймеров со схожими участками векторной основы, а амплифика-

ция гена IL-22 давала нестабильные результаты, свидетельствующие о возможной неполной инкор-

порации гена или ошибках ПЦР. Таким образом, ПЦР позволил лишь констатировать факт присут-

ствия вставок, но не дал никакой информации об их точной последовательности, наличии точечных 
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мутаций или сохранности рамки считывания. Метод ПЦР в реальном времени (ПЦР-РТ), направлен-

ный на оценку активности генов, показал высокую чувствительность, но его интерпретация была 

осложнена ложноположительными сигналами из-за неспецифического связывания праймеров и не-

возможности надежно отличить сигнал от низкоуровневой экспрессии дефектных конструкций. 

Напротив, прямое секвенирование по Сэнгеру с использованием разработанной панели праймеров 

позволило получить исчерпывающие данные о нуклеотидной последовательности всей плазмидной 

конструкции. 

Применение усовершенствованного протокола секвенирования по Сэнгеру обеспечило пол-

ное и надежное покрытие всей последовательности рекомбинантной плазмиды pLacDualIL10/IL22. 

Анализ хроматограмм в программе Geneious Prime продемонстрировал высокое качество данных: 

средний показатель Phred ≥ 30 (точность ≥ 99.9%) и отношение сигнал/шум ≥ 3:1 во всех проанализи-

рованных участках, что исключило ошибки интерпретации, связанные с шумом. Стратегия использо-

вания комбинации универсальных (M13) и кастомных праймеров, расположенных с интервалом 500-

700 п.н. с перекрытием, обеспечила полное двунаправленное покрытие (≥ 5×) как вставленных генов 

IL-10 и IL-22, так и всех критических областей плазмиды, включая сайты клонирования, промоторы, 

терминаторы, ориджин репликации и ген антибиотикорезистентности. Множественное выравнивание 

полученных последовательностей с референсными последовательностями (IL-10: GenBank 

MK128543.1; IL-22: GenBank MK128544.1; вектор pLacDual) показало 100% идентичность. Ключевой 

результат анализа – полное отсутствие ошибок в верифицированных клонах: не было выявлено то-

чечных мутаций, делеций, инсерций или нарушений рамки считывания. Участки стыковки генов с 

вектором, последовательности сигнальных пептидов, зоны рестрикционных сайтов (BsaI, EcoRI) и 

участки гомологии между генами полностью соответствовали ожидаемым. В результате были ото-

браны клоны с генетически подтвержденной целостностью конструкции, которые были сохранены 

для дальнейшего использования. Таким образом, разработанный способ доказал свою эффективность 

для комплексной и высокоточной верификации сложных рекомбинантных плазмид, предназначенных 

для коэкспрессии нескольких целевых генов. 

Проведенное исследование демонстрирует критическую важность применения полного се-

квенирования по Сэнгеру для верификации сложных рекомбинантных плазмид, предназначенных для 

коэкспрессии нескольких генов. Полученные результаты однозначно показывают, что традиционные 

методы контроля, такие как ПЦР и рестрикционный анализ, хотя и полезны для первичного скринин-

га, являются недостаточными для гарантии генетической целостности конструкции. Наш опыт вы-

явил, что даже в ПЦР-положительных клонах могут присутствовать неспецифические ампликоны и 

признаки нестабильной амплификации, что косвенно указывает на потенциальные проблемы с по-

следовательностью, которые невозможно детектировать без прямого секвенирования. 

Ключевым достижением данной работы является разработка и валидация стратегии полного 

покрытия плазмидной конструкции. Использование кастомных праймеров, расположенных с пере-

крытием через каждые 500-700 п.н., позволило получить надежное двунаправленное покрытие не 

только кодирующих последовательностей генов IL-10 и IL-22, но и всех регуляторных элементов – 

промоторов, терминаторов, сайтов клонирования и участков стыковки. Это особенно важно для таких 

сложных конструкций, как pLacDualIL10/IL22, где корректная работа каждого элемента напрямую 

влияет на сбалансированную коэкспрессию целевых белков. Установление строгих критериев каче-

ства (Phred ≥ 30, покрытие ≥ 5×) позволило стандартизировать процесс верификации и минимизиро-

вать субъективность при интерпретации данных. 

Важным аспектом является также демонстрация 100% идентичности верифицированных по-

следовательностей референсным генам. Отсутствие каких-либо ошибок в отобранных клонах под-

тверждает не только точность метода секвенирования, но и эффективность использованных протоко-

лов клонирования и трансформации. Однако это не отменяет необходимости тотального секвениро-

вания, так как в других исследованиях, где секвенирование применялось выборочно, часто остава-

лись невыявленными ошибки в некодирующих регионах, что впоследствии приводило к нестабиль-

ной экспрессии или полной потере функции конструкции. 

Предлагаемый протокол, несмотря на трудоемкость, является необходимым этапом для обес-

печения безопасности и эффективности создаваемых рекомбинантных пробиотиков, особенно пред-

назначенных для применения в сельском хозяйстве. В дальнейшем метод может быть адаптирован 

для верификации других плазмидных конструкций и оптимизирован за счет частичной автоматиза-

ции процессов подготовки проб и анализа данных. Таким образом, представленный подход вносит 

значительный вклад в обеспечение контроля качества в биотехнологических разработках, связанных 

с созданием генетически модифицированных микроорганизмов. 
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Заключение. Проведенное исследование подтвердило необходимость и высокую эффектив-

ность применения полного секвенирования по Сэнгеру для исчерпывающей верификации рекомби-

нантных плазмидных конструкций. Разработанный и валидированный протокол, включающий стра-

тегию полного покрытия плазмиды с помощью кастомных праймеров и строгие критерии качества 

данных (Phred ≥ 30, двунаправленное покрытие ≥ 5×), позволил гарантировать генетическую целост-

ность и правильность сборки сложной конструкции pLacDualIL10/IL22. 

Было продемонстрировано, что традиционные методы (ПЦР, рестрикционный анализ) не яв-

ляются достаточными для выявления точечных мутаций и ошибок в критических регуляторных эле-

ментах, что ставит под сомнение надежность скрининга, основанного исключительно на этих подхо-

дах. Использование усовершенствованного протокола секвенирования обеспечило надежное под-

тверждение 100% идентичности всех функциональных элементов плазмиды – генов IL-10 и IL-22, 

промоторов, терминаторов и сайтов клонирования – референсным последовательностям. Таким обра-

зом, внедрение комплексной верификации на основе секвенирования по Сэнгеру является обязатель-

ным этапом в конвейере создания рекомбинантных штаммов-продуцентов. Этот подход обеспечивает 

необходимый уровень контроля для разработки безопасных и эффективных пробиотических препара-

тов на основе генетически модифицированных микроорганизмов, предназначенных для применения в 

сельском хозяйстве в качестве альтернативы антибиотикам. Предложенная методика представляет 

собой надежный инструмент для обеспечения качества и воспроизводимости в современных биотех-

нологических исследованиях. 
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