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Аннотация. Проведено исследование субстратной и ингибиторной специфичности митохондриальной моноами-
ноксидазы (МАО) печени половозрелых самцов белуги Huso huso из устья Волги. Результаты субстратно-ингиби-
торного анализа с использованием ингибиторов хлоргилина и депренила, а также пяти специфических субстратов 
являются косвенным доказательством присутствия в печени белуги одной формы МАО. Исследованный фермент 
проявляет высокую чувствительность к хлоргилину, специфическому ингибитору формы МАО, и очень низкую 
чувствительность к депренилу, специфическому ингибитору формы МАО Б. Определены кинетические пара-
метры ферментативного дезаминирования – константы Михаэлиса (КМ) и максимальной скорости реакции (V), 
тирамина, серотонина, норадреналина, бензиламина, β-фенилэтиламина, N-метилгистамина. Установлено, что 
исследуемый фермент проявляет более высокую активность по отношению к серотонину и норадреналину – суб-
стратам формы МАО А, по сравнению с бензиламином, β-фенилэтиламином и N- метилгистамином – субстратам 
формы МАО.
Summary. Study of substrate and inhibitory specificity of liver mitochondrial monoamine oxidase (MAO) of sexually 
mature individuals of the beluga huso huso from the mouth of volga river was performed. the results of substrate-inhibitory 
analysis with the use of inhibitors deprenyl, chlorgyline and five specific substrates are indirect proofs of the existence 
in the beluga liver of one molecular MAO form. The studied enzyme have high sensitivity to chlorgyline, the specific 
inhibitor of MAO A form, and very low sensitivity to deprenyl, the specific inhibitor of MAO B form. Kinetic parameters 
of enzymatic reaction – the Michaelis constant (KM) and the maximum enzymatic reaction rate (v) for the deamination of 
tyramine, serotonine, noradrenaline, benzylamine, β-phenylethylamine, N-methylhistamine were calculated. The enzyme 
has been established to be more active in the oxidative deamination of the substrates of Mao a form – serotonine and 
noradrenaline as compared with the substrates of MAO B form – benzylamine, β-phenylethylamine, N-methylhistamine.

Введение
В последние годы возрос интерес исследо-

вателей к изучению природы и свойств ми-
тохондриальной моноаминоксидазы (MAO; 
моноамин: О2-оксидоредуктаза, дезамини-
рующая; НФ 1.4.3.4), что определяется ее 
важной функциональной ролью в организме. 
Обеспечивая биологическую инактивацию 
аминов, МАО участвует в защите организма 
от токсических воздействий экзогенных или 
образующихся в органах и тканях биогенных 

аминов, а также в регуляции уровня нейро-
медиаторов. Основная часть работ по изуче-
нию каталитических свойств МАО посвяще-
на исследованию фермента млекопитающих,  
у которых было обнаружено две формы этого 
фермента – форма МАО А и форма МАО Б,  
кодируемые разными генами, а также раз-
личающиеся по чувствительности к ингиби-
торам и по преимущественному окислению 
субстратов [7, 10]. Среди множества МАО 
особое место занимает фермент органов  
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и тканей рыб, благодаря выраженному свое-
образию его субстратных и ингибиторных 
характеристик, однако в список тестируемых 
моноаминоксидазных объектов вошли еди-
ничные представители отдельных семейств. 
Обнаружено, что такие костистые рыбы, как 
радужная форель Salmo gairdneri [8] и рыба-
зебра danio rerio [7, 10], в отличие от млеко-
питающих, содержат только один ген, коди-
рующий МАО. Следует отметить, что МАО, 
как и другие мембранно-связанные фермен-
ты, с трудом поддается выделению в чистом 
виде, поэтому субстратный и ингибиторный 
анализы являются исключительно удобным 
средством изучения каталитических свойств 
данного фермента. Исследование МАО пе-
чени рыб отряда acipenseriformes (осетро-
образные) представляет особый интерес, 
поскольку эти представители реликтовой 
ихтиофауны издавна являются ценными объ-
ектами промысла. Целью настоящей работы 
было исследование субстратной и ингиби-
торной специфичности МАО печени рыбы из 
отряда осетрообразных – белуги huso huso. 
Наши первые результаты по определению 
моноаминоксидазной активности печени это-
го вида рыбы представлены в работе [3].

Материал и методика
Источником активности фермента слу-

жили митохондрии печени рыбы, предста-
вителя семейства осетровых – белуги huso 
huso, пойманной в ходе августовской экспе-
диции в устье реки Волги. Животных заби-
вали путем декапитации сразу после вылова. 
Печень выделяли из половозрелых самцов, 
хранили при -18 ºС и транспортировали в за-
мороженном виде. В качестве ферментных 
препаратов использованы фрагменты мито-
хондриальных мембран печени, полученные 
согласно методу [2]. Митохондрии выделяли 
из 10%-го гомогената в 0,25 М сахарозе цен-
трифугированием 20 мин. при 13 000 g (по-
сле удаления ядер и обрывков клеток предва-
рительным центрифугированием гомогената 
3 мин. при 600 g). Полученную митохондри-
альную фракцию повторно центрифугиро-
вали в 0,0075 М калий-фосфатном буфере  
рН 7,4 (20 мин., 13 000 g), затем суспендиро-
вали в том же буфере и хранили при -20 ºС.  

Для получения фрагментов митохондриаль-
ных мембран суспензии митохондрий отта-
ивали, суспендировали в 10-кратном объеме 
0,0075 М калий-фосфатного буфера, рН 7,4, 
и центрифугировали на холоду 20 мин. при 
20 000 g. Надосадочную жидкость отбрасы-
вали, осадок, содержащий фрагменты ми-
тохондриальных мембран, суспендировали 
в том же буферном растворе (31±2 мг белка 
в одном мл для белуги, определено биуре-
товым методом). Полученную суспензию 
фрагментов митохондриальных мембран за-
мораживали и хранили при -20 ºС в моро-
зильной камере. Для анализа были исполь-
зованы объединенные суспензии фрагментов 
митохондриальных мембран, полученные из 
печени 3 животных.

Активность МАО определяли спектро-
фотометрическим методом (при 420 нм) 
по количеству аммиака, образующегося за  
30 мин. в результате ферментативной ре-
акции окислительного дезаминирования 
моноаминов: тирамина гидрохлорида, бен-
зиламина гидрохлорида, β-фенилэтиламина 
гидрохлорида (ФЭА), норадреналина гидрох-
лорида и N-метилгистамина дигидрохлори-
да («Sigma», США), серотонин-креатинин 
сульфата и гистамина («Reanal», Венгрия) 
по модифицированному методу Конвея с по-
следующей несслеризацией [2]. Пробы (ко-
нечный объем 2,5 мл) содержали фрагменты 
митохондриальных мембран в количестве  
1 мг/мл белка, 0,5 мл ингибитора (исследуе-
мого препарата) заданной концентрации или 
0,5 мл воды (в контрольных опытах), 0,5 мл 
0,01 М фосфатного буфера, рН 7,4, и 0,5 мл 
субстрата заданной концентрации. При ис-
следовании торможения активности МАО 
ингибитором фрагменты митохондриальных 
мембран в указанном выше количестве пре-
инкубировали в 0,1 M фосфатном буфере с 
соответствующими концентрациями инги-
битора в течение 15, 30 и 45 мин. при 25 ºС, 
затем к пробам добавляли субстрат и опреде-
ляли активность, как указано выше.

В качестве ингибиторов использовали 
депренил (N-1-фенилизопропил-N-метил-
2-пропиниламин гидрохлорид) и хлоргилин 
(N-[2,4-дихлорфенокси]-пропил-N-метил-2-
пропиниламин-гидрохлорид) фирмы «Sigma».
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Расчет кинетических параметров фермен-

тативной реакции – константы Михаэлиса 
(КМ) и максимальной скорости фермента-
тивной реакции (V) проводили по методу 
Лайнуивера и Берка (цит. по [9]). При из-
учении зависимости скоростей фермента-
тивных реакций от концентраций субстратов 
было проанализировано 9–11 точек (значе-
ний концентраций) в каждом исследован-
ном диапазоне концентраций для каждого 
субстрата. Эффективность ингибирующего 
действия соединений оценивали по величи-
не kII бимолекулярной константы скорости 
взаимодействия МАО с ингибитором. Вели- 
чины kII рассчитывали по остаточной актив-
ности фермента после взаимодействия с из-
учаемым ингибитором [9]. Для определения 
kII подбирали диапазон концентраций инги-
битора, в котором активность фермента уг-
неталась на 20–80 %. В этом диапазоне для 
каждого ингибитора анализировали 5–7 то-
чек (значений концентраций) для 15, 30 и  
45 мин. инкубации ингибитора с ферментом.

Статистическая обработка полученных 
данных проводилась с помощью программы 
MS Excel.

Результаты и обсуждение
Гомогенность МАО печени осетровых 

рыб. Для таких исследований наиболее адек-
ватным является метод субстратно-ингиби-
торного анализа [9] с использованием спец-
ифических ингибиторов и субстратов. Если 
антимоноаминоксидазная эффективность 
(оценена по величине kII) различных ингиби-
торов, определенная с помощью разных суб-
стратов, одинаковая, то можно заключить, что 
в ткани содержится только одна форма МАО. 
Существенные различия в величинах kII,  
измеренные при разных субстратах для од-
ного или нескольких ингибиторов, свиде-
тельствуют о наличии в ткани по крайней 
мере двух форм МАО с разной субстратно-
ингибиторной специфичностью. Согласно 
современным представлениям [7], у млеко-
питающих формой МАО А называют ами-
ноксидазы (АО), активность которых бло-
кируют низкие концентрации хлоргилина; 
специфическими субстратами таких МАО 
считают важнейшие нейромедиаторы нор-

адреналин и серотонин. Активность формы 
МАО Б тормозят лишь значительно более вы-
сокие концентрации хлоргилина; избиратель-
ным ингибитором этого типа МАО является 
депренил, а специфическими субстратами – 
бензиламин, ФЭА, N-метилгистамин. Тира-
мин, так называемый смешанный субстрат, 
дезаминируется обеими формами МАО.  
Для расчета kII в зависимости от используе-
мого субстрата и времени инкубации фер-
мента с ингибитором были использованы 
ингибиторы в следующих диапазонах кон-
центраций: хлоргилин – 2,0•10-8–7,0•10-7 М, 
депренил – 8,0•10-5–2,5•10-3 М. 

Для выяснения типа (обратимого или  
необратимого) ингибирования при иссле-
довании действия хлоргилина и депренила 
был использован критерий, предложенный 
в работе [9]. Обнаружено, что ингибирую-
щее влияние этих соединений на активность 
МАО нарастало с увеличением времени ин-
кубации препарата с ферментом и при избыт-
ке препарата заканчивалось полной утратой 
каталитической активности фермента, что 
говорит о необратимом характере ингибиро-
вания. Исследованные ацетиленовые соеди-
нения нельзя было удалить из прочного про-
дукта, полученного при их взаимодействии 
с ферментом, а также получить фермент в  
неизменном виде. Так, после пропускания 
продукта взаимодействия МАО с хлорги-
лином или с депренилом через колонку с 
Sephadex G-100, а также после диализа в те-
чение 48 часов активность МАО не восста-
навливалась. 

Результаты субстратно-ингибиторного  
анализа для МАО печени белуги с исполь-
зованием специфических субстратов и 
специфических ингибиторов формы МАО 
А и формы МАО Б приведены в таблице 1.  
Для хлоргилина получены практически оди-
наковые значения kII в пределах погрешности 
эксперимента для всех используемых спец-
ифических субстратов МАО обеих форм. 
Такая же закономерность наблюдалась и для 
депренила. Выявленное в настоящей работе 
отсутствие специфичности действия каж-
дого из ингибиторов при дезаминировании 
различных субстратов является косвенным 
доказательством наличия у МАО печени бе-
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луги одного центра связывания субстратов 
или одной молекулярной формы фермента.  
Следует отметить, что ранее методом суб-
стратно-ингибиторного анализа нами была 
также показана «кинетическая» гомоген-
ность МАО печени других костных рыб: 
сига Соregonus lavaretus ludoga [1], кеты 
oncorhynchus keta [4] и тунца Katsuwonus 
pelamis [5]. Показано, что чувствительность 
МАО рыб к ингибиторам имеет выражен-
ную видовую специфичность и уникальна 
по своей природе, отличаясь от чувствитель-
ности фермента наземных млекопитающих 
(цит. по [1]). Так, фермент паку piaractus 
mesopotamicus holmberg, сома parasilurus 
asotus, форели Salmo gairdneri и окуня pera 
flavenscens проявляет более высокую чув-
ствительность к хлоргилину, чем к депре-
нилу, но при этом значительно ниже, чем 
фермент млекопитающих. В случае карпа 
cyprinus carpio, щуки esox lucius и рыбы-
зебры danio rerio обнаружена одинаковая 

чувствительность фермента к хлоргилину  
и депренилу. Такой же эффект наблюдался 
при действии селективных обратимых ин-
гибиторов МАО А – FLA 788(+), FLA 336(+) 
(амифламин) и МАО Б – MD 780236 на МАО 
мозга карпа cyprinus carpio. Показано [7], 
что ряд селективных обратимых ингибито-
ров МАО А человека угнетает активность 
MAO рыбы-зебры (ZMAO), в то время как 
селективные обратимые ингибиторы МАО В 
человека не угнетают активность этого фер-
мента, что позволило авторам сделать вывод 
о некоторой близости ингибиторных свойств 
этого фермента и МАО А млекопитающих. 

На основании анализа данных таблицы 1 
можно сделать вывод о том, что МАО печени 
белуги проявляет в 3100–4200 раз большую, 
в зависимости от субстрата, чувствитель-
ность к хлоргилину, чем к депренилу, что 
свидетельствует о выраженном сходстве его 
ингибиторной специфичности с МАО А, чем 
с МАО Б наземных млекопитающих. Необ-

Таблица 1.
Оценка методом субстратно-ингибиторного анализа  

гомогенности активности МАО печени осетровых рыб  
(антимоноаминоксидазная эффективность kII, M-1 • Мин-1)

Субстрат Ингибиторы
Депренил Хлоргилин

Серотонин (4,1±0,64) × 101 (1,6±0,23) × 105

Норадреналин (5,2±0,67) × 101 (2,2±0,34) × 105

Бензиламин (4,6±0,69) × 101 (1,9±0,29) × 105

ФЭА (5,0±0,85) × 101 (1,5±0,21) × 105

N-метилгистамин (3,9±0,53) × 101 (1,2±0,19) × 105

Примечание: приведены средние арифметические значения из 6 опытов и их среднеквадратичные отклонения.

Таблица 2.
Кинетические параметры ферментативного дезаминирования  

некоторых аминов под действием МАО печени белуги

Субстрат, область концентраций, М КМ (мМ) V, 10-10  
(моль • мин-1 • мг-1)

V / КМ, 10-7  
( л • мин-1 • мг-1)

Тирамин, 2,0•10-2–6,5•10-4 3,41±0,511 6,76±1,014 1,98±0,277
Серотонин, 7,5•10-3–2,5•10-4 1,42±0,213 8,74±1,224 6,15±0,926

Норадреналин, 7,5•10-3–2,5•10-4 1,90±0,258 7,33±1,099 3,86±0,540
Бензиламин, 2,5•10-2–8,0•10-4 4,43±0,660 0,62±0,090 0,14±0,021

ФЭА, 2,0•10-4–6,0•10-3 1,20±0,180 0,41±0,057 0,34±0,047
N-метилгистамин, 4,5•10-2–3,5•10-4 0,84±0,118 0,36±0,051 0,43±0,064

Примечание: приведены средние арифметические значения из 6 опытов и их среднеквадратичные отклонения.
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ходимо подчеркнуть, что способность к уг-
нетению под действием хлоргилина у МАО 
печени белуги оказалась на несколько поряд-
ков выше, а под действием депренила прак-
тически такой же, как у МАО печени сига [1]. 

Субстратная специфичность МАО печени 
белуги. Поскольку проведенный субстрат-
но-ингибиторный анализ с использованием 
хлоргилина и депренила свидетельствовал 
о гомогенности исследованного фермен-
та, нами были определены кинетические 
параметры ферментативных реакций де-
заминирования ряда субстратов (табл. 2).  
Набор использованных субстратов включал 
как шесть классических субстратов МАО, 
так и гистамин – субстрат диаминоксидазы 
(ДАО; НФ 1.4.3.6). Обнаруженная нами ра-
нее способность МАО печени сига дезами-
нировать гистамин [1] стала основанием для 
его использования в качестве возможного 
субстрата в представленной работе. Установ-
лено, что МАО печени белуги дезаминирует 
тирамин, серотонин, норадреналин, бензила-
мин, ФЭА, N-метилгистамин и не дезамини-
рует гистамин, т. е. проявляет субстратную 
специфичность, характерную для классиче-
ской МАО млекопитающих. Как известно 
[9], величина V наилучшим образом характе-
ризует потенциальную активность фермен-
та по отношению к каждому субстрату. Как 
следует из таблицы 2, соотношения величин 
V при дезаминировании тирамина, серото-
нина, норадреналина, бензиламина, ФЭА 
и N-метилгистамина для фермента печени 
белуги составляет 100 : 129 : 108 : 9 : 6 : 5.  
Проведенный анализ показывает, что ис-
следованный фермент со значительно боль-
шей скоростью дезаминировал серотонин 
и норадреналин, чем бензиламин, ФЭА и 
N-метилгистамин. При этом активности при 
дезаминировании субстратов МАО А – се-
ротонина и норадреналина – близки между 
собой, то же наблюдалось для субстратов  
МАО Б – бензиламина, ФЭА и N-метил-
гистамина. Таким образом, МАО печени 
белуги проявляет более высокую актив-
ность по отношению к исследуемым суб-
стратам МАО А, чем по отношению к 
субстратам МАО Б. Несомненно важным 
является тот факт, что фермент печени бе-

луги обладает активностью, которая почти 
в 3 раза выше активностей фермента печени 
севрюги acipenser stellatus, осетра персид-
ского acipenser persicus и осетра русского 
acipenser gueldenstaedtii по отношению к 
субстрату обеих форм МАО – тирамину [3]. 
Величина активностей МАО печени белуги 
при дезаминировании тирамина, серотонина 
и бензиламина близка к соответствующим 
значениям для МАО печени тунца, при этом 
сходным было также соотношение активно-
стей, которое составляет 1 : 1,3 : 0,09 для бе-
луги и 1 : 0,87 : 0,03 для тунца [5]. Как следует 
из представленных результатов, каталитиче-
ская активность изученной МАО была ниже 
по сравнению с ферментом печени крысы – 
наиболее широко изученного представите-
ля млекопитающих [6], эти отличия состав-
ляли при дезаминировании тирамина 5 раз, 
серотонина – 1,3 раза, бензиламина – 14 раз 
и ФЭА – 16 раз. Выявленная энзимологиче-
ская особенность, по-видимому, свидетель-
ствует о менее напряженной «барьерной» 
функции МАО в печени этого вида рыбы по 
сравнению с печенью крысы. Можно пред-
положить, что в печени белуги процесс инак-
тивации биогенных аминов, катализируемый 
МАО, вследствие ряда факторов протекает 
менее интенсивно, чем в печени млекопита-
ющего. Необходимо отметить, что наиболь-
шие отличия наблюдаются для субстратов 
формы МАО Б.

Величина КМ является сложным количе-
ственным параметром, характеризующим 
взаимодействие фермента с определенным 
субстратом, поскольку представляет со-
бой соотношение констант скоростей всех 
парциальных реакций ферментативного 
процесса. Следует отметить, что в литера-
туре нет единого мнения о физическом и 
кинетическом смысле этого параметра.  
Однако это, в определенном смысле, коли-
чественная энзимологическая характери-
стика, дающая возможность сравнительных 
сопоставлений. Различие в величинах КМ, 
полученных для ферментов разного про-
исхождения при дезаминировании одного 
и того же субстрата, говорит о том, что эти 
ферменты не идентичны. Именно такой вы-
вод можно сделать при сравнении полу-
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ченных результатов для МАО печени белу-
ги с результатами для МАО печени крысы, 
отличие между величинами КМ составля-
ет 5–15 раз в зависимости от субстрата [6].  
Значительно меньшая разница в величинах 
КМ наблюдается при дезаминировании тира-
мина, серотонина, бензиламина и ФЭА под 
действием МАО печени двух рыб – белуги 
и сига, отличие составляет 1,1–3,6 раз [1]. 
Установлено [8], что в случае ТМАО, зна-
чение КМ при дезаминировании серотонина 
было в 2 раза меньше, чем для МАО А че-
ловека, значения КМ при дезаминировании 
ФЭА было в 8 раз больше, чем для МАО Б 
человека. Для ZMAO при дезаминировании 
серотонина, кинурамина, дофамина и тира-
мина были получены [7] также значения КМ, 
отличные от соответствующих значений для 
MAO A и MAO Б человека. Нами были также 
рассчитаны значения величин V/КМ, харак-
теризующие первую сорбционную стадию 
процесса ферментативного дезаминирова-
ния (в какой-то мере эта величина отражает 
сродство субстрата к ферменту). Наиболь-
шие значения V/КМ были получены для серо-
тонина и норадреналина, наименьшие – для 
бензиламина, ФЭА и N-метилгистамина. 
Разница в значениях, полученных для спец-
ифических субстратов формы МАО А и 
формы МАО Б составляет 9–44 раза. Таким 
образом, сорбционная способность спец-
ифических субстратов МАО А на активном 
центре исследуемых ферментов была выра-
жена сильнее, чем сорбционная способность 
субстратов МАО Б. 

Представленные данные изучения суб-
стратной специфичности МАО печени белу-
ги, вероятно, могут быть объяснены тем, что 
по аминокислотному составу субстрат-свя-
зывающие сайты изученного фермента более 
сходны с МАО А, чем с МАО Б млекопитаю-
щих. Для подтверждения этого предположе-
ния нужны дополнительные исследования. 
Полученные в настоящей работе результаты 
могут служить еще одним весомым аргумен-
том в пользу правомочности существующего 
предположения [10] о том, что наличие фор-
мы МАО Б является проявлением эволюци-
онной физиологической адаптации живот-
ных к наземному образу жизни. 

Заключение
На основании результатов субстратно-

ингибиторного анализа митохондриальной 
МАО печени белуги с использованием хлор-
гилина и депренила, а также данных кине-
тического анализа ферментативного дезами-
нирования шести классических субстратов 
МАО, высказано предположение о наличии 
в печени белуги одной формы МАО, более 
похожей на МАО А, чем на МАО Б наземных 
млекопитающих. По-видимому, МАО печени 
белуги представляет собой новый тип МАО 
или промежуточную форму МАО, характер-
ную для данного таксона. Приведенные в 
настоящей статье данные представляют осо-
бый интерес для сравнительных биохимиче-
ских исследований обширного семейства АО 
животных, стоящих на разных ступенях эво-
люционного развития.
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Аннотация. Разработана кинетическая модель экспресс-тестирования антиоксидантной активности (АОА) раз-
личных классов органических соединений в условиях, приближенных к биологическим средам. Показано, что 
скорость окисления модельных липидов в водно-эмульсионной среде в 1000 раз выше, чем в безводной среде. 
Подобраны оптимальные условия каталитического окисления эфиров высших ненасыщенных жирных кислот 
в водно-эмульсионной среде в зависимости от природы и концентрации солей металлов переменной валентно-
сти и поверхностно-активного вещества. Исследована АОА важнейших органических ингибиторов в сравнении  
со стандартными антиоксидантами дибунолом и α-токоферолом в водно-липидных катализируемых субстратах. 
Summary. developed kinetic model of rapid testing antioxidant activity (aoa) of various classes of organic compounds 
in conditions close to biological environments. the rate of oxidation of lipids in model water-emulsion medium is 1000 
times higher than in non-aqueous medium. optimal conditions of catalytic oxidation of unsaturated esters of higher fatty 
acids in aqueous emulsion medium, depending on the nature and concentration of salts of transition metals valence and 
surfactant. Investigated AOA important organic inhibitors compared with standard antioxidants dibunol and α-tocopherol 
the water-catalyzed lipid substrates.

Введение
В настоящее время развитие многих пато-

логий связывают с активацией перекисного 
окисления липидов биомембран. При этом в 
организме нарушается баланс процессов об-
разования и распада пероксидов, свойствен-
ный нормальным тканям. Увеличение кон-
центрации пероксидов меняет физические 
и биологические свойства мембран. Поэто-
му терапию многих патологий связывают с 
применением антиоксидантов. Актуальной 
остается проблема предварительного тести-
рования их антиоксидантной активности. 
Поскольку большинство известных моделей 
для тестирования антиоксидантов являются 
гидрофобными, представлялось актуальным 
подобрать гидрофильную липидную систе-
му и проверить ее эффективность на примере 
известных химических соединений, предпо-
ложительно имеющих антиоксидантную ак-
тивность, сравнить их действие со стандарт-
ными ингибиторами окисления. Известны 

многочисленные работы по тестированию 
активности катионов металлов, которые от-
носятся в основном к катализу гомогенных 
липидных систем [1, 2, 9, 10]. Эти результа-
ты имеют ограниченное значение для опи-
сания процессов окисления, протекающих  
в мицеллах и живой клетке. 

Целью данного исследования являлась 
разработка кинетического способа тести-
рования антиоксидантной активности раз-
личных классов органических соединений 
(фенолов, аминов, серосодержащих соеди-
нений) в условиях, приближенных к биоло-
гическим средам, изучение антиоксидантной 
активности ряда полифункциональных со-
единений в сравнении с реперными антиок-
сидантами дибунолом и α-токоферолом. 

Материалы и методы
Антиоксидантную активность (АОА) изу-

чали манометрическим методом поглощения 
кислорода в модифицированной установке 
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типа Варбурга при окислении модельного 
субстрата (метиллинолеата (МЛ), метилоле-
ата (МО) и этилолеата (ЭО)) в присутствии 
триметилцетиламмоний бромида (ЦТМАБ) 
в качестве поверхностно-активного вещества 
(ПАВ) (10-4–10-2 М), с добавками растворов 
солей металлов в количестве (10-6–10-1 М)  
при t = (60±0,2) °С. Соотношение воды и 
эфира составляло 3 : 1, а общий объем про-
бы 4 мл [7]. Кинетику поглощения кислорода 
в безводной среде изучали в среде инертно-
го растворителя хлорбензола, процесс ини-
циировали за счет термического разложе-
ния азо-бис-изо-бутиронитрилом (АИБН).  
Использовали термостатируемую окисли-
тельную ячейку объемом 2–5 см3, окисление 
проводили кислородом воздуха, температура 
опытов составляла (60±0,2) °С. Графическим 
методом определяли величину периода ин-
дукции (ti), представляющей собой отрезок 
оси абсцисс, отсекаемый перпендикуляром, 
опущенным из точки пересечения касатель-
ных, проведенных к кинетической кривой. 
Эффективность торможения процесса окис-
ления липидного субстрата определяется 
совокупностью реакций ингибитора и обо-
значает его антиоксидантную активность, 
количественно определяемой по формуле 
АОА = ti - ts / ts, где ts и ti – периоды индукции 
окисления субстрата в отсутствие и в при-
сутствии исследуемого АО соответственно, 
сравнивали с действием ингибитора, приня-
того за стандарт. Скорость инициирования 
определяли уравнением Wi = f [InH] / ti, где 
f – стехиометрический коэффициент ингиби-
рования, [InH] – концентрация ингибитора, 
ti – период индукции. Из наклона кинетиче-
ских кривых определяли начальную (Wнач.) 
и максимальную (Wmax) скорости окисления 
липидного субстрата. 

Антирадикальную активность (АРА) те-
стировали в системе инициированного окис-
ления этилбензола хемилюминесцентным 
(ХЛ) методом совместно с к. х. н. И. Ф. Руси-
ной [6]. Для измерения интенсивности све-
чения была использована фотометрическая 
установка, созданная в ИХФ им. Семенова 
РАН. Окисление этилбензола проводили в 
стеклянной ячейке, расположенной в све-
тонепроницаемой камере фотометрической 

установки, снабженной фотоумножите-
лем ФЭУ-29. Ячейка имеет термостатиру-
емую рубашку. Через ячейку пропускали 
очищенный от пыли и паров воды воздух.  
Исследуемое вещество вводили в окисли-
тельную ячейку по ходу реакции с помощью 
шприцевого устройства. Излучаемый свет 
фокусировался на фотоумножитель с помо-
щью системы сферических зеркал. Окисле-
ние инициировалось АИБН в концентрации 
3 × 10-3 М при температуре t = (60±0,2) °С. 
Скорость зарождения свободных радикалов 
определялась экспериментально с помощью 
реперного ингибитора – хромана С – и соста-
вила 2,3 × 10-8 М × с-1. Для усиления свечения 
использовался люминофор 9,10-диброман-
трацен в концентрации 5 × 10-4 М, не ока-
зывающий влияния на кинетику окисления. 
Концентрация ингибитора составляла (1–5) × 
10-4 М. В ходе эксперимента были получены 
типичные S-образные кинетические кривые. 
Основной кинетической характеристикой 
ХЛ кривых является величина тангенса угла 
наклона касательной, проведенной в точке 
перегиба, пропорциональная максималь-
ной скорости расходования антиоксиданта  
[d (I0 / I) / dt]max. Указанную величину исполь-
зовали для расчетов значения k7 с учетом 
уравнения  

[d (I0 / I) / dt]max = (0,22±0,02) × k7 × √Wi / √k6, 
где k6 – константа скорости рекомбинации 

перекисных радикалов (для этилбензола k6 = 
4,1 × 108 e-2100/RT).

Кинетику накопления гидропероксидов 
изучали при аутоокислении модельных суб-
стратов (МО и линолевой кислоты (ЛК)) ме-
тодом обратного йодометрического титро-
вания в среде хлорбензола, t = (60±0,2) °С.  
В качестве стандартных ингибиторов ис-
пользовали α-токоферол и дибунол, при этом 
концентрации АО были сравнимыми. Крити-
ческую концентрацию мицеллообразования 
(ККМ) ЦТМАБ изучали методом Ребиндера 
и рефрактометрическим методом.

Результаты исследований и обсуждение 
полученных данных

Разработка кинетического метода бази-
ровалась на исследовании активности солей 
переходных металлов: FeSO4, FeCl3, NiCl2, 
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CoCl2, CuCl2 в водно-липидных субстратах. 
С целью выбора наиболее эффективного ка-
тализатора изучали в сравнительном аспекте 
влияние упомянутых выше солей на процесс 
окисления МЛ. 

На рисунке 1 представлены кинетиче-
ские кривые (КК) поглощения кислорода 
в присутствии равных добавок (1 × 10-3 М) 
солей железа (II,III), никеля (II), кобаль-
та (II) и меди (II). Из рисунка 1 видно, что 
в сравнимых концентрациях наиболее эф-
фективным катализатором является хлорид 
меди (II). Для него отмечается наибольшая 
скорость процесса, оцениваемая из наклона 
кинетических кривых. При сопоставлении 
абсолютных значений максимальной скоро-
сти окисления (Wмах.) исследуемые катализа-
торы располагаются в следующем порядке:  
NiCl2 < FeCl3 < Fe2SO4 < CoCl2 < CuCl2. 

Действие упомянутых выше солей было 
изучено в широком диапазоне концентраций 
для отбора среди них наиболее эффективных 
катализаторов. В результате исследований 
установлено, что аутоускоренный характер 
имеет кинетика окисления водно-липидных 
субстратов в присутствии катионов Fe2+, 
Co2+ и Cu2+. Характер кинетических кривых 
окисления липидных субстратов в зависи-
мости от концентрации катионов позволил 
предполагать преобладающее участие Fe3+, 
Ni2+ в обрыве цепей, участие Fe2+, Co2+, Cu2+ 
в зарождении и разветвлении цепей. Зави-
симости скорости окисления метиллиноле-
ата от концентрации солей металлов носят 
экстремальный характер, экстремумы про-
являются в разных диапазонах. Скорости 
окисления липидных субстратов в присут-
ствии солей NiCl2 и FeCl3 выходят на макси-
мум при концентрациях 1,0 × 10-3 М, далее с 
ростом концентрации их значение не меня-
ется и составляет (4,0±0,2) × 10-5 М × с-1 и  
(5,0±0,3) × 10-5 М × с-1 соответственно. Мак-
симальная скорость при окислении с добав-
ками сульфата железа отмечается в диапазоне  
(0,1–1,0) М и составляет (9,4±0,4) × 10-5 М 
× с-1, при дальнейшем росте концентрации – 
остается постоянной и составляет (6,0±0,2) × 
10-5 М × с-1. Зависимость Wmax. систем с до-
бавками хлорида кобальта имеет «пик» при 
концентрации (9–11) × 10-3 М, при которой ее 

величина составляет (24,4±0,4) × 10-5 М × с-1.  
Хлорид меди по своим каталитическим свой-
ствам выделяется среди всех исследуемых 
веществ. Скорость окисления в присутствии 
хлорида меди выше в 5 раз, чем в присут-
ствии других солей металлов переменной 
валентности и при концентрации 2 × 10-3 М 
составляет (26,3±0,3) × 10-5 М × с-1 (рис. 2).

Рис. 1. Кинетика окисления МЛ в водно-эмульсион-
ной среде в присутствии добавок солей металлов в 
концентрации 1×10-3 М : 1 – CuCl2, 2 – FeSO4,  
3 – CoCl2, 4 – FeCl3, 5 – NiCl2, 1×10-3 М СЦТМАБ, t = 60 °С.

В нашем эксперименте каталитическая 
активность солей металлов уменьшается в 
ряду: Cu2+ > Fe2+ > Fe3+ > Co2+ > Ni2+. Ранее 
каталитическое действие металлов перемен-
ной валентности изучалось при окислении 
растительных масел и модельных липидных 
субстратов [1, 3, 4, 6]. Был получен ряд ката-
литической активности: Cu2+ > Mn2+ > Fe2+ > 
Cr2+ > Ni2+ >> Zn2+. Как видно из приведен-
ных выше данных изученные соли вписыва-
ются в указанный ряд активности металлов, 
а хлорид меди обладает наибольшей катали-
тической активностью при наименьшей кон-
центрации 2 × 10-3 М. 

Следующим этапом создания модели для 
тестирования антиоксидантов был выбор 
концентрации ЦТМАБ. Известно [4], что 
скорость окисления в гомогенных системах 
ниже, чем в эмульсиях и зависит от степени 
ее дисперсности. В работе [2] установлено, 
что соотношение констант скорости роста и 
обрыва цепи при инициированном окисле-
ние кумола в эмульсиях и гомогенной систе-
ме соотносится как 5,5 : 1 и равно 110 и 20 
соответственно. 
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Нами также было установлено, что ско-

рость окисления МЛ в водно-эмульсионной 
среде ~ в 1000 раз выше, чем в безводной 
среде.

ность донорно-акцепторного взаимодействия 
с эфирными группами субстрата, приводяще-
го к образованию в присутствии катализатора 
свободных радикалов по реакции:

 Me(n+1)+ + RH + O2 → Men+ + R° + H+ 
В соответствии с приведенной гипотезой, 

добавки 1 × 10-3 М ЦТМАБ являются опти-
мальными, обеспечивающими максималь-
ный контакт катионов меди и кислорода с 
жирно-кислотными радикалами. Увеличение 
концентрации ПАВ снижает количество та-
ких контактов и скорость процесса соответ-
ственно.

При низких концентрациях катионы ка-
тализатора имеют большую вероятность до-
норно-акцепторного взаимодействия с эфир-
ными группами субстрата, приводящего к 
образованию в присутствии катализатора 
свободных радикалов по реакции:

Me(n+1)+ + RH + O2 → Men+ + R° + H+ 
Механизм действия металлов связывают 

с каталитическим разрушением гидроперок-
сидов в соответствии с реакциями [2]:

ROOH + Fe3+ → RO2° + H+ + Fe2+

ROOH + Cu2+ → RO2° + H+ + Cu1+

ROOH + Fe2+→ RO2° + H+ + Fe3+

Образующиеся при этом алкоксильные  
и пероксильные радикалы участвуют в даль-
нейшем в реакциях продолжения цепей окис-
ления. Катионы металлов могут конкурентно 
участвовать в обрыве цепей, что должно при-
водить к замедлению процесса на глубоких 
стадиях окисления. Замедление процесса 
возможно также за счет перехода катиона 
металла в менее активную форму.

На основе проведенных исследований 
была предложена новая кинетическая мо-
дель для тестирования биоантиоксидантов. 
Модельный субстрат содержит 2 × 10-3 М 
хлорида меди (II), 1 × 10-3 М ЦТМАБ, липи-
ды (ЭО, МО, МЛ) и воду, соотношение липи-
ды – вода – 1 : 3.

В настоящей работе приведены резуль-
таты исследования кинетики каталитиче-
ского окисления липидного субстрата в 
водно-эмульсионной среде в присутствии 
ряда полифункциональных соединений. 
Ряд производных фенола составили: пара-
цетамол, осалмид. Ряд двухатомных фено-
лов представляли: адреналин, метилдофа. 

Рис. 2. Зависимость стационарных скоростей окис-
ления МЛ в присутствии солей катализаторов от их 
концентрации, М : 1 – NiCl2, 2 – FeCl3, 3 – Fe2SO4,  
4 – CoCl2, 5 – CuCl2, 1×10-3 М СЦТМАБ, t = 60 °С.

При выборе оптимальной концентрации 
ЦТМАБ исследовали диапазон (10-4–10-2) М.  
Установлено, что с ростом концентраций 
ПАВ скорость процесса проходит через 
максимум, соответствующий концентрации  
1 × 10-3 М. Дальнейшее повышение концен-
трации ЦТМАБ приводит к снижению ско-
рости окисления. Указанную концентрацию 
детергента, обеспечивающую наибольшую 
скорость реакции, можно рекомендовать 
для использования в гетерогенных моделях 
окисления. Методом Ребиндера и рефракто-
метрически была определена ККМ ЦТМАБ, 
равная (1,0±0,2) × 10-3 М, что соответствова-
ло кинетическим данным.

Механизм каталитического окисления ли-
пидов в водно-эмульсионной среде сводится 
к следующему: в присутствии ЦТМАБ фор-
мируются мицеллы. Добавки катионного 
ПАВ усиливают мицеллообразование, при 
этом катионы внедряются в промежутки 
между углеводородными «хвостами» и об-
разуют двойной электрический слой. При 
образовании свободных радикалов высших 
жирных кислот катионы катализатора долж-
ны иметь доступ к гидрофобным хвостам 
субстрата. При низких концентрациях кати-
оны катализатора имеют большую вероят-
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В качестве гетероциклических произво-
дных использовались: фентоламин, алло-
пуринол, эмоксипин. В качестве аминов 
исследовали: новокаин, коринфар. В ка-
честве серосодержащего соединения из-
учали капотен. Реперными АО послужили 
α-токоферол и дибунол, а также фенол, са-

Таблица 1.
Химические формулы изучаемых антиоксидантов

№ 
п/п Название АО Формула

1 Фенол  
(гидроксибензол)

    

2 Салициловая кислота  
(ортогидроксибензойная кислота)

     

3 Парацетамол  
(пара-ацетаминофенол)

4
Осалмид  

(амид 1-(N-4′-гидроксифенил)  
салициловой кислоты)

5 Пирокатехин  
(1,2-дигидроксибензол)

     

6
Адреналин  

(1-(3′,4′-дигидроксифенил)-2(N-метил)-
аминоэтанол)

7
Метилдофа  

(2-амино-2-метил-3-(3′,4′-дигидрокси)- 
фенилпропановая кислота)

лициловая кислота, пирокатехин. Химиче-
ские формулы изучаемых соединений при-
ведены в таблице 1.

Для доказательства свободно-радикаль-
ного механизма каталитического окисления 
липидного субстрата использован метод ин-
гибиторов. Проведено исследование законо-
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8
Фентоламин  

(2-[N-пара-толил-N-(мета-оксифенил)-
аминометил]-имидазолина гидрохлорид)

9 Аллопуринол  
(1,5-дигидро-4Н-пиразоло[3,4-d]пиримидин-4-он)

10 Эмоксипин  
(3-гидрокси-6-метил-2-этилпиридин)

11 Новокаин  
(2-(диэтиламино)этил-4-аминобензоат) 

12

Коринфар  
(2,6-диметил-4-(2`-нитро-фенил)- 

1,4-дигидропиридин-3,5-дикарбоновой кислоты 
диметиловый эфир) 

13 Капотен 1-[(2S)]-3-меркапто- 
2-метилпропионил]-L-пролин

14 Дибунол  
(2,6-дитрет.бутил-4-метил-фенол)

15

α-токоферол  
(2,5,7,8-тетраметил- 

2-(4,8,12-триметил-тридецил)- 
6-оксихроман)
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мерностей окисления модельного субстрата 
(МЛ, ЭО) в присутствии добавок стацио-
нарных ингибиторов окисления дибунола и 
α-токоферола. По результатам эксперимента 
рассчитаны кинетические параметры окис-
ления субстратов. 

В нашем исследовании установлен иден-
тичный характер кинетических кривых при 
окислении липидных субстратов в растворе 
хлорбензола в присутствии 6 × 10-3 М ини-
циатора АИБН и водно-эмульсионной систе-
ме в присутствии 2 × 10-3 М хлорида меди 
при разных концентрациях дибунола (рис 3. 
а, б). На рисунке 3б показано, что в водно-
эмульсионной среде дибунол проявляет себя 
как сильный ингибитор: наблюдается период 
полного торможения, период аутоускорения 
и достижение максимальной скорости окис-
ления. Периоды индукции увеличиваются 
пропорционально увеличению концентрации 
дибунола. Наличие торможения в присут-
ствии добавок дибунола является признаком 
радикально-цепного механизма процесса.  
По наклону прямой в координатах τ, [InH] 
была рассчитана скорость инициирования в 
обеих системах, получены значения 6,2 × 10-8 
и 6,7 × 10-5 М × с-1 в безводной и водно-эмуль-
сионной системе соответственно. Сравнение 
максимальных скоростей окисления ЭО при 
t = (60±0,2) °С в безводной и водно-эмульси-
онной средах, равных 1,3 × 10-7 и 1,4 × 10-4 М 
× с-1, соответствует различию скоростей ини-
циирования ~ в 1000 раз.

Показано, что реперный биоантиок-
сидант α-токоферол в ВЭС проявлял сла-
бые антиоксидантные свойства, в концен-
трациях свыше 1 × 10-3 М промотировал 
процесс окисление липидных субстратов  
(рис. 4, табл. 2). Полученные результаты 
указывают на более сложный механизм 
действия α-токоферола в катализируе-
мом субстрате. Причиной ускорения про-
цесса может быть комплексообразование  
OH-группы α-токоферола с катализатором. 
В процессе окисления α-токоферол образу-
ет достаточно активные токофероксильные 
радикалы, способные участвовать в побоч-
ных реакциях продолжения цепей с молеку-
лами субстрата (RH): 

In• + RH → R• + InH

Рис. 3а. Кинетика окисления этилолеата в безводной 
среде в присутствии добавок дибунола, М:  
1 – контроль, 6×10-3 М АИБН; 2 – 5×10-6, 3 – 1×10-5,  
4 – 5×10-5, 5 – 1×10-4, 6 – 5×10-4, 7 – 7,5×10-4,  
8 – 1×10-3, t = 60 °С.

Рис. 3б. Кинетика окисления этилолеата в водно-
эмульсионной среде в присутствии добавок дибу-
нола, моль/дм3: 1 – контроль, 2×10-3 моль/дм3 CuCl2; 
2 – 1×10-6, 3 – 2×10-5, 4 – 5×10-5, 5 – 1×10-4, 6 – 5×10-4, 
t = 60 °С. 

Рис. 4. Кинетика окисления этилолеата в водно-
эмульсионной среде в присутствии добавок АО в 
концентрации 1×10-3 М: 1 – контроль;  
2 – α-токоферол; 3 – салициловая кислота; 4 – фенол; 
5 – парацетамол; 6 – осалмид; 2×10-3 М CuCl2,  
t = 60 °С.
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Таблица 2.

Кинетические параметры окисления липидных субстратов  
в водно-эмульсионной среде в присутствии 2 × 10-3 М CuCl2  

в зависимости от концентрации АО, t = 60 °С

№ п/п С(АО), М τi, мин. Wнач. × 10-5, М × с-1 Wmax. × 10-5, М × с-1

I Фенол
1 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
2 1 × 10-4 30 3,9 4,6
3 1 × 10-3 50 2,5 4,0
4 1 × 10-2 130 1,3 3,2

II Салициловая кислота
5 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
6 1 × 10-4 22 3,6 7,7
7 1 × 10-3 35 5,1 11,9
8 1 × 10-2 40 3,6 6,5

III Парацетамол
9 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
10 1 × 10-4 20 6,2 10,0
11 1 × 10-3 40 2,5 3,1
12 1 × 10-2 45 2,0 2,4

IV Осалмид
13 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
14 1 × 10-4 45 2,9 4,4
15 1 × 10-3 350 0,6 2,7
16 1 × 10-2 500 0,4 2,5

V Пирокатехин
17 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
18 1 × 10-4 9 12,0 17,3
19 1 × 10-3 70 5,1 14,2
20 1 × 10-2 120 1,9 16,8

V Адреналин
21 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
22 1 × 10-4 30 3,4 4,6
23 1 × 10-3 40 2,1 4,5
24 1 × 10-2 60 0,9 3,8

VI Метилдофа
25 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
26 1 × 10-4 30 6,8 8,8
27 1 × 10-3 35 3,4 5,1
28 1 × 10-2 60 0,9 2,4

VII Фентоламин
29 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
30 1 × 10-4 15 7,4 13,7
31 1 × 10-3 20 6,8 13,8
32 1 × 10-2 55 6,1 13,4
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VIII Аллопуринол

34 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
35 1 × 10-4 50 3,7 5,3
36 1 × 10-3 70 3,5 5,5
37 1 × 10-2 80 2,6 5,6

IX Эмоксипин
38 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
39 1 × 10-4 40 2,1 4,3
40 1 × 10-3 55 1,0 3,5
41 1 × 10-2 90 0,7 2,6

X Новокаин
42 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
43 1 × 10-4 45 6,7 9,2
45 1 × 10-3 50 6,5 7,6
46 1 × 10-2 70 5,7 6,8

XI Коринфар
47 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
48 1 × 10-4 26 4,9 7,0
49 1 × 10-3 50 3,9 5,0
50 1 × 10-2 100 1,4 2,5

XII Капотен
51 Контроль МЛ 5 14,4 26,3
52 1 × 10-4 26 6,2 16,9
53 1 × 10-3 45 3,6 17,6
54 1 × 10-2 95 2,1 17,5
55 1 × 10-1 395 0,6 17,4

XIII Дибунол
56 Контроль ЭО 15 7,5 14,0
57 1 × 10-6 40 7,3 13,6
58 1 × 10-5 65 7,0 12,3
59 1 × 10-4 140 2,1 8,7
60 2 × 10-4 210 1,6 8,6
61 1 × 10-3 600 1,0 8,0

XIV α-токоферол
62 Контроль МЛ 5 14,4 26,3
63 1 × 10-8 10 14,0 21,3
64 1 × 10-7 15 11,0 21,1
65 1 × 10-6 20 9,7 19,4
66 1 × 10-5 25 6,8 18,3
67 1 × 10-4 35 5,2 14,3
68 1 × 10-3 15 14,6 32,2
69 1 × 10-2 6 15,7 34,4
70 1 × 10-1 5 16,8 57,3

Примечание: p < 0,05.
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Поскольку известно [3, 5, 8], что в угле-

водородной среде увеличение АРА фенолов 
происходит под влиянием электронодонор-
ных заместителей, рассмотрим полученные 
ряды соединений в зависимости от структу-
ры. В соответствии с теорией, ингибиторы 
условно делятся на сильные и слабые [3]. 
Сильные ингибиторы эффективно тормо-
зят окисление, участвуя только в реакциях 
обрыва цепей. Кинетика такого процесса 
характеризуется периодом полного тор-
можения, аутоускорением и достижением 
максимальной скорости. Слабые ингибито-
ры способны не только обрывать цепи, но 
из-за высокой активности своих радикалов 
участвовать в реакциях продолжения цепей. 
Кинетика такого процесса характеризуется 
отсутствием периода полного торможения, 
достаточно высокими начальными скоро-
стями, аутоускорением на определенном 
уровне окисления, достижением макси-
мальной скорости. Алкилированные в пара- 
и орто-положения фенолы, двухатомные 
фенолы считаются сильными ингибитора-
ми. Каждая алкильная или гидроксильная 
группа увеличивает АРА на определенную 
величину. Ингибитор тем эффективнее, чем 
меньше полярность и больше размер заме-
стителя в пара-положении.

Методом хемилюминесценции для неко-
торых исследуемых соединений была оцене-
на величина константы скорости реакции k7 
АО с пероксильными радикалами [6]: 

RO2• + InH → ROOH + In•, 
где InH – ингибитор окисления, In• – ради-

кал ингибитора, RO2•– пероксильный радикал. 

Стехиометрический фактор ингибирова-
ния f, показывающий количество свободных 
радикалов, реагирующих с молекулой инги-
битора, приведен в таблице 3. При исследо-
вании кинетики изменения интенсивности 
ХЛ в присутствии исследуемых соединений 
было установлено, что все АО оказывают 
ингибирующее действие на процесс окис-
ления модельного субстрата. Показано, что 
наибольшую активность в реакции с перок-
сильными радикалами проявляет осалмид 
(табл. 3), константа скорости реакции k7 ко-
торого обусловлена акцепторным характе-
ром заместителя в пара-положении, наличи-
ем π-р-сопряжения между амино-группой и 
фенолом. АРА осалмида может складывать-
ся из активности двух гидроксильных групп.  
В эмоксипине в положении 2 и 4 по отноше-
нию к гидроксилу расположены донорные 
алкильные заместители, в парацетамоле до-
норный заместитель содержится в пара-по-
ложении. В салициловой кислоте антиради-
кальная активность может снижаться за счет 
акцепторного характера карбоксильной груп-
пы. Сравнение констант скорости реакции k7 
исследуемых соединений и α-токоферола по-
казывает, что основной природный АО более 
активен в реакции с пероксильными радика-
лами в 360 раз.

На рисунке 4 представлены КК окисления 
ЭО с равными добавками производных фено-
ла. АОА салициловой кислоты всегда ниже, 
чем у фенола и уменьшается с увеличением 
ее концентрации (рис. 4, табл. 2). Такой ха-
рактер влияния салициловой кислоты может 
быть обусловлен образованием салицилата 

Таблица 3.
Значения константы скорости реакции АО с пероксильными радикалами RO2•

Wi = 2,3 × 10-8 М × с-1; САО = 1 × 10-3 М; t = 60 °С

№ п/п Название фенола k7 × 104, М-1 × с-1 f
1 Фенол 0,24 2,7
2 Салициловая кислота 0,23 2,0
3 Парацетамол 4,00 2,4
4 Осалмид 6,86 2,4
5 Эмоксипин 0,61 2,0
6 α-токоферол 360 2,0
7 Дибунол 1,40 2,0

Примечание: p < 0,05.
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меди. Показано, что все исследуемые кон-
центрации осалмида и парацетамола умень-
шали начальную и максимальную скорости 
окисления в 2–5 раз по сравнению с контро-
лем (табл. 2). Исходя из концентрационных 
зависимостей, получаем ряд уменьшения 
АОА активности: дибунол > осалмид > пара-
цетамол > фенол > салициловая кислота.

Установлено, что эффективность тормо-
жения при всех концентрациях пирокатехина 
существенно ниже, чем для подобных кон-
центраций фенола (рис. 5, табл.4). Очевидно, 
что причину такого различия нельзя объяс-
нить структурой фенолов и следует связы-
вать с влиянием активности катализатора. 
Пирокатехин существенно тормозит окисле-
ние ЭО только при концентрациях 1 × 10-2 М  
и выше. При концентрации пирокатехина  
1 × 10-4 М происходит ускорение, а при его 
концентрации 1 × 10-3 М – очень слабое за-
медление процесса (рис. 6). Вероятно, уско-
рение процесса обусловлено активацией 
катализатора за счет комплексообразования 
с солями меди. При концентрации пирокате-
хина 1 × 10-2 М его соотношение с катализа-
тором составляет 5 : 1. В этих условиях боль-
шая часть пирокатехина не задействована в 
комплексообразовании и проявляет антиок-
сидантную активность.

Взаимосвязь между периодами индукции 
и концентрацией адреналина и метилдофы 
во всем изученном диапазоне положитель-
ная (рис. 5, табл. 2). Очевидно, что в произ-
водных пирокатехина орто-гидроксильные 
группы связаны комплексообразованием с 
солями меди. Поэтому высокая антиокси-
дантная активность адреналина и метилдо-
фы, снижение максимальной скорости окис-
ления может свидетельствовать об участии 
аминов в реакциях с гидропероксидами с об-
разованием молекулярных продуктов. 

Рассмотрим ряд гетероциклических 
производных: фентоламин, аллопуринол, 
эмоксипин. Фентоламин относится к ами-
но-фенолам первой группы, в присутствии 
которых при различных концентрациях про-
исходит окисление мицеллярного субстрата 
без периода индукции и периода аутоускоре-
ния. Низкая АОА фентоламина может быть 
обусловлена нарушением сопряжения из-за 

объемного заместителя в положении 3. Пока-
зано, что при всех концентрациях эмоксипин 
тормозит начальные и максимальные скоро-
сти окисления. В присутствии аллопуринола 
и эмоксипина наблюдаются периоды индук-
ции и периоды аутоускорения. Соединения 
относятся к амино-фенолам второй группы. 
Вероятно, в этих условиях лимитирующей 
является реакция разрушения амином гидро-
пероксидов по молекулярному механизму. 
Зависимости периодов индукции от концен-
трации эмоксипина, аллопуринола и фенто-
ламина приведены в таблице 2. 

В качестве серосодержащего соединения 
в настоящей работе был изучен капотен.  

Рис. 5. Кинетика окисления этилолеата в водно-
эмульсионной среде в присутствии добавок АО  
в концентрации 1×10-3 М: 1 – контроль, 2 – фентола-
мин; 3 – пирокатехин; 4 – новокаин; 5 – коринфар;  
6 – аллопуринол; 7 – эмоксипин, 2×10-3 М CuCl2,  
t = 60 °С. 

Рис. 6. Кинетика окисления метиллинолеата в водно-
эмульсионной среде в присутствии капотена:  
1 – контроль; 2 – 1×10-6 М; 3 – 1×10-4 М; 4 – 1×10-3 М; 
5 – 1×10-2 М; 6 – 1×10-1 М, 2×10-3 М CuCl2, t = 60 °С. 
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Показано, что все добавки капотена тормо-
зят процесс окисления, снижая начальную 
и максимальную скорости (рис. 6, табл. 2).  
Вероятно, капотен (R1-SH) участвует в реак-
циях обрыва цепей, обеспечивая ингибирова-
ния процесса окисления, снижение скорости 
окисления обусловлено его конкурентным 
участием с катализатором в распаде гидропе-
роксидов по молекулярному механизму, что 
влияет на снижение скорости разветвления 
цепей и скорости процесса в целом:

RO2° + R1-SH→ ROOH +R1-S°
ROOH + R1-S-R2 → R1-SO-R2 + ROH
ROOH + Cu2+ → RO2° + H+ + Cu1+

Общим в эффекте всех аминов и серо-
содержащего препарата капотена является 
снижение максимальной скорости процесса 
пропорционально увеличению концентра-
ции. Эффект уменьшения начальной и мак-
симальной скорости окисления отмечается 

для всех АО, кроме пирокатехина и фенто-
ламина, в наибольшей степени это влияние 
проявляется в действии эмоксипина, осалми-
да и парацетамола. 

Для подтверждения гипотезы о возмож-
ном разрушении гидропероксидов под дей-
ствием гибридных АО были проведены 
эксперименты по тестированию кинетики 
накопления гидропероксидов (ROOH) с до-
бавками в частично окисленный субстрат 
каждого из исследуемых АО (рис. 7 а, б). 
После внесения ингибитора в течение перво-
го часа наблюдалось снижение концентра-
ции гидропероксидов, в контрольном опыте 
ROOH продолжали накапливаться. Установ-
лено, что все исследуемые соединения спо-
собствуют разрушению гидропероксидов на 
50–75 %. 

Выводы
1. Разработана кинетическая модель те-

стирования биоантиоксидантов в водно-
эмульсионной каталитической среде, выбра-
ны оптимальные концентрации катализатора 
и поверхностно-активного вещества.

2. Получен ряд каталитической активно-
сти солей металлов переменной валентно-
сти: Cu2+ > Fe2+ > Fe3+ > Co2+ > Ni2+.

3. Показан идентичный механизм дей-
ствия стационарного антиоксиданта дибуно-
ла при окислении безводных и водно-эмуль-
сионных липидных субстратов.

4. Получен ряд увеличения антиоксидант-
ной активности полифункциональных со-
единений: фентоламин < салициловая кисло-
та < новокаин < аллопуринол < пирокатехин 
< фенол < парацетамол < коринфар < адре-
налин < метилдофа < эмоксипин < капотен < 
осалмид < дибунол. 

5. Константа скорости реакции анти-
оксидантов с пероксильными радикалами 
k7 уменьшается в ряду: 3,60 × 106 М-1 × с-1 
(α-токоферол) > 6,86 × 104 М-1 × с-1 (осалмид) 
> 4,00 × 104 М-1 × с-1 (парацетамол) > 1,40 × 
104 М-1 × с-1 (дибунол) > 6,10 × 103 М-1 × с-1 
(эмоксипин) > 2,40 × 103 М-1 × с-1 (фенол) > 
2,30 × 103 М-1 × с-1 (салициловая кислота).

6. Установлено, что исследуемые соеди-
нения в процессе окисления способны как 
эффективно уничтожать пероксильные ра-

Рис. 7б. Кинетика накопления гидропероксидов при 
аутоокислении ЛК в присутствии равных концентра-
ций АО: 1 – контроль, 2 – осалмид, 3 – парацетамол. 
Стрелкой показан вброс АО. С(АО) = 2 × 10-4M,  
t = 60 °C.

Рис. 7а. Кинетика накопления гидропероксидов при 
аутоокислении МО в присутствии равных концентра-
ций АО: 1 – контроль, 2 – эмоксипин, 3 – капотен. 
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дикалы, так и разрушать гидропероксиды 
молекулярным путем. Вероятно, что антира-
дикальная активность ингибиторов обуслов-
лена присутствием в их химической струк-
туре фенольного гидроксила, а способность 
разрушения гидропероксидов связана с на-
личием амино-, амидной или сульфидной 
группы. 

По результатам антиоксидантной актив-
ности ряда лекарственных препаратов раз-
личного фармакологического действия было 
выявлено наиболее эффективное соедине-
ние – осалмид. В Новосибирском институте 
органической химии (НИОХ) им. Н. Н. Во-
рожцова СО РАН на базе структуры осалми-
да была синтезирована группа замещенных 
амидов и сульфидов салициловой кислоты, 
имеющих в орто- и пара-положении экра-
нирующие трет-бутильные заместители. 
Сравнительному тестированию ингибирую-
щих свойств новых перспективных соедине-
ний с целью выявления среди них активных 
антиоксидантов будет посвящена отдельная 
работа.
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Аннотация. Проведена индикация парвовируса типа I в образцах клинического и патологического материалов, 
полученных от животных из хозяйств, неблагополучных по желудочно-кишечным и респираторным инфекциям 
телят, а также по болезням репродуктивных органов маточного поголовья крупного рогатого скота. В результате 
методом NESTED-PCR из 12 образцов в 8 был обнаружен геном парвовируса типа I. 
Summary. the indication of parvovirus type I was carried out in samples of clinical and pathological material from 
animals from farms affected by gastrointestinal and respiratory infections of calves, as well as by diseases of reproductive 
organs of breeding stock. as a result the genome of parvovirus type I was discovered in 8 samples out of 12 using  
the method of neSted-pcr.

Введение
Парвовирусная инфекция крупного ро-

гатого скота характеризуется нарушением 
воспроизводительной функции у коров и 
поражением органов дыхания и пищева-
рения телят [4, 6]. Возбудителем являют-
ся представители семейства parvoviridae, 
принадлежащие трем родам: парвовирус 
КРС 1 (BPV1) – род bocavirus, парвовирус 
КРС 2 (BPV2) – род dependovirus и парво-
вирус КРС 3 (BPV3) – род erythrovirus (1). 
Геном парвовирусов представлен единой 
односпиральной линейной молекулой ДНК 
с молекулярной массой 1,5–2,2 МД, кото-
рая составляет 19–32 % массы вирионы. 
В структуре вириона обнаружено 4 поли-
пептида с молекулярной массой 80, 72, 62 

и 60кД, соответственно обозначенные как 
VP1, VP2, VP3 и VP4. Основная масса вири-
онного белка (73–83 %) приходится на долю 
VP3 [2, 3]. Гены, кодирующие структурные 
белки, расположены в 5´-концевой поло-
вине, а ген, кодирующий неструктурный 
белок – в 3´-концевой половине ДНК [5].  
Все известные штаммы парвовирусов круп-
ного рогатого скота антигенно идентичны и 
отличаются от парвовирусов, изолирован-
ных от других видов животных.

Лабораторная диагностика парвовируса 
крупного рогатого скота, как и при других 
вирусных инфекциях, осуществляется путем 
выделения вируса в культуре клеток, обна-
ружения антигена непосредственно в пробах 
исследуемого материала (кишечник, фека-
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лии, абортированный материал) или обнару-
жения вирусспецифических антител. Однако 
применяемые в настоящее время для этой 
цели лабораторные методы трудоемки, дли-
тельны и недостаточно чувствительны. 

С развитием молекулярной биологии 
открылись новые возможности для совер-
шенствования методов диагностики инфек-
ционных болезней. Одним из таких перспек-
тивных методов, основанных на изучении 
генетического материала вирусов, является 
полимеразная цепная реакция (ПЦР), кото-
рая позволяет проводить индикацию и иден-
тификацию возбудителей с высокой точно-
стью и чувствительностью. 

В предыдущих исследованиях нами в раз-
личных регионах Приволжского Федераль-
ного округа установлен факт циркуляции 
парвовируса типа I среди обследованного по-
головья животных. Серопозитивность их по 
различным регионам к парвовирусу варьи-
ровала от 16,6 % до 57,1 %. В дальнейшем 
для молекулярно-генетических исследова-
ний использовали клинический и патологи-
ческий материал, полученный от животных 
из хозяйств, неблагополучных по желудоч-
но-кишечным и респираторным инфекциям 
телят, а также по болезням репродуктивных 
органов маточного поголовья.

Целью настоящего исследования была 
индикация генома парвовируса и реовируса  
с помощью полимеразной цепной реакции.

Материалы и методы
Для индикации парвовируса типа I иссле-

дованию подвергнуто 12 проб клинического 
и патологического материалов (смывы с но-
совой полости, сперма, кусочки селезенки, 
лимфатических узлов, легких, кишечника, 
органы абортированных плодов). Нуклеи-
новые кислоты выделяли из биологических 
образцов с использованием набора реаген-
тов для выделения ДНК в соответствии с ин-
струкцией к набору «Пробоподготовка уни-
версальная».

Индикацию парвовируса типа I КРС про-
водили по схеме NESTED-PCR согласно ме-
тодическим рекомендациям Кочеткова С. А. 
и др., (2009), используя праймеры: 

BPV1F1: 5/-CAAGCACATCCAATCAACAG-3/, 

BPV1R1: 5/-GATCATTGTTGTAGACGGTCC-3/, 
BPV1F2: 5/-AATTGAACTGGCGACTCGGTCC-3/, 
BPV1R2: 5/-CCAGGTGTTGCCAGTCATTAGGA-3/.
Синтез олигонуклеотидных праймеров 

производился в ООО «Биотех-Индустрия» 
(г. Москва).

Амплификацию проводили на програм-
мируемом термоциклере «Терцик». Резуль-
таты ПЦР регистрировали методом электро-
фореза в 2 % агарозном геле с бромистым 
этидием. Гели анализировали под в ультра-
фиолетовым облучением (λ = 254 нм). 

Результаты исследований
В результате постановки nested-PCR пар-

вовирус типа I КРС обнаружен в 8 пробах из 
5 хозяйств (табл. 1, рис. 1). 

В результате амплификации со специфич-
ной ДНК-матрицей парвовируса типа I нака-
пливается ПЦР-продукт молекулярной массой 
305 пар нуклеиновых оснований (п. о.). Обра-
зец №13 содержал в качестве ДНК-матрицы 
нуклеиновые кислоты нативного парвовируса 
(положительный контроль). После амплифи-
кации и электрофореза в треке, соответствую-
щем положительному контролю (в результате 
воздействия ультрафиолета на гель, окрашен-
ный бромистым этидием), видна полоса моле-
кулярной массой 305 п. о. Все треки, имеющие 
подобную полосу (№№ 1, 2, 4, 5, 6, 7, 9 и 10), 
являются положительными.

Следует отметить, что в сыворотке крови 
одного теленка выявлялись антигемагглюти-
нины к антигену парвовируса в титре 1 : 320, 

Рис. 1. Электрофореграмма продуктов амплификации 
парвовируса. Обозначения: М – ДНК Маркер;  
1–12 – испытуемые пробы; 13 – парвовирус типа I 
(положительный контроль); 14 – реовирус типа I  
(отрицательный контроль).
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Таблица 1. 

Индикация генома парвовируса и реовируса типа I

№ об-
разца

Регион, из которого  
доставлен материал Материал для исследований

Результат ПЦР  
к геному

парво- 
вируса I

рео- 
вируса

1 Арский р-н РТ органы от абортированного плода № 1 + -

2 Атнинский р-н РТ органы от теленка 10-дневного возраста - -

3 Новоторъяльский р-н  
Марий Эл

органы от теленка 7-дневного возраста, титр анти-
тел в сыворотке крови к парвовирусу I – 1 : 320 + -

4 Новоторъяльский р-н  
Марий Эл 1-й пассаж суспензии органов на первичной ПЭК + -

5 Параньгинский р-н  
Марий Эл органы от теленка 10–20-дневного возраста + -

6 Тетюшский р-н РТ 3-й пассаж суспензии органов на МДВК + -

7 Рыбнослободский район РТ органы от 3-месячного теленка + -

8 Тетюшский р-н РТ органы от теленка 10-дневного возраста - +

9 Арский р-н РТ жидкость грудной полости от абортированного 
плода № 2 на 6–7 месяце стельности от нетели + -

10 Кирово-Чепецкий р-н  
Кировская обл.

смыв из носовой полости теленка  
месячного возраста + -

11 Балтасинский р-н РТ 5-й пассаж образца спермы на к. кл. МДВК - -

12 Балтасинский р-н РТ органы от теленка 20-дневного возраста - -

13 Парвовирус типа I нативный вирус + -

14 Реовирус типа I нативный вирус - +

у которого впоследствии в образцах органов 
методом ПЦР был обнаружен геном парво-
вируса типа I (рис.1, трек №№ 3, 4). 

Заключение
Полученные нами на предварительном 

этапе исследований данные о серопозитив-

ности крупного рогатого скота в отношении 
парвовируса типа I, а также результаты ин-
дикации генома вируса методом ПЦР в ма-
териале, полученном от больных и подозри-
тельных по заболеванию животных, дает нам 
основание утверждать, что парвовирусная 
инфекция имеет определенное распростра-
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нение среди поголовья крупного рогатого 
скота в регионе Среднего Поволжья.

Для дальнейшей идентификации обнару-
женных нами изолятов и выяснения их так-
сономического положения требуется секве-
нирование ампликонов, полученных нами в 
ПЦР на данном этапе исследований. Изыска-
ния в этом направлении будут продолжены.

Список литературы
1. Кочетков, С. А. Методические рекомендации по 

выявлению генома парвовирусов КРС 1, 2, 3 типа с 
помощью полимеразной цепной реакции / С. А. Ко-
четков, Л. Б. Чупин, В. А. Прохватилова, В. В. Ми-
щенко. – Владимир, 2009. – С. 10. 

2. Орлянкин, Б. Г. Парвовирусные инфекции и их 
влияние на продуктивность животных / Б. Г. Орлян-
кин, В. А. Сергеев, С. П. Качанова // ВНИИТЭИСХ, 
М., 1985. – С. 33–35.

3. Самуйленко, А. Я. Инфекционная патология жи-
вотных: В 2 т. / А. Я. Самуйленко, Б. В. Соловьева,  
Е. А. Непоклонова, Е. С. Воронина. – М. : ИКЦ Ака-
демкнига, 2006. – 1911 с.

4. Sandals, W. C. D. Prevalence and seroepidemiology 
of bovine parvovirus / W. C. D. Sandals // MSc Thesis, 
University of Guelph, 1989. – P. 432–437.

5. Siegle, G. Characteristics and taxonomy of 
Parvoviridae / G. Siegle, R. C. Bates, K. I. Berns //  
J. Intervirology. – 1985. – V. 23. – № 2. – Р. 61–73.

6. Storz, J. Parvovirus infection in calves / J. Storz,  
R. C. Bates // J. Am. Vet. Med. Assoc. – 1973. –  
V. 163. – Р. 884–886.

ре
кл
ам

а

КаК оформить подписКу на журнал?
а. Через подписные каталоги

Каталог подписное агентство индекс
Пресса России Агентство «Книга-Сервис» 29447

Газеты. Журналы Агентство «Роспечать» 33184

Б. Через редакцию журнала

Банковские реквизиты для оплаты подписки по безналичному расчету  
для юридических лиц:

НОУ ДО «Институт Ветеринарной Биологии»  
ИНН 7802196720 КПП 781301001

Р/с 40703810400000000022 в ЗАО АКБ «Горбанк», г. Санкт-Петербург
К/с 30101810200000000814 БИК 044030814

В поле «Назначение платежа» указать:  
«Предоплата за подписку на журнал «Актуальные вопросы  

ветеринарной биологии» на 2014 г. согласно инф. письму б/н  
от 20.12.13 г. НДС не облагается. Адрес доставки: ...»

Стоимость редакционной подписки на 2014 год (четыре номера): 1600 рублей.

учредитель и издатель: НОУ ДО «Институт Ветеринарной Биологии».  
Адрес: Санкт-Петербург, ул. Ораниенбаумская, 3-Б.  

Т./ф. (812) 232-55-92, т. 927-55-92. E-mail: virclin@mail.ru; www.invetbio.spb.ru



27Актуальные вопросы ветеринарной биологии № 2 (22), 2014

ПАРАЗИТОЛОГИЯ
УДК 619:616.995.1
Ключевые слова: индекс формы, капсула, трихинелла, хищные животные
Key words: index of the form, capsule, trichinella, carnivores

Андреянов О. Н.

СРАВНИТЕЛьНАЯ МОРФОЛОГИЯ КАПСУЛ ЛИЧИНОК ТРИХИНЕЛЛ  
ОТ РАЗНыХ ВИДОВ ХОЗЯЕВ

coMparatIve MorphoLogy of capSuLeS of Larvae trIchIneLLa  
froM dIfferent typeS of hoStS

ГНУ «Всероссийский научно-исследовательский институт гельминтологии им. К.И. Скрябина»
Адрес: 117218, г. Москва, ул. Б. Черемушкинская, 28

K. I. Skryabin all-russian research Institute of helminthology
address: 117218, russia, Moscow, b. cheremushkinskaya, 28

Андреянов Олег Николаевич, к. в. н., ст. научн. сотрудник проблемной лаборатории. Тел. (495) 124-56-55
andreyanov oleg n., ph.d. in veterinary Science, Senior researcher of basic research Laboratory. tel. +7 (495) 124-56-55

Аннотация. Представлены данные по морфологическим измерениям капсул личинок гельминта – трихинеллы, 
локализованных в мышечной ткани естественно инвазированнных животных. У животных семейства псовых 
индекс капсулы V составил 0,90±0,02 мкм (округлая форма), у куньих – 0,71±0,02 мкм (овальная). При эколого-
зоологических исследованиях личинок нематоды Trichinella spр. можно идентифицировать хозяина возбудителя 
трихинеллеза.
Summary. data on morphological measurements of capsules of trichinella larvae is submitted. the index of capsule v  
in animals of canidae family came to 0,90±0,02 microns (round shape), the one in animals of Mustelidae family came 
to 0,71±0,02 microns (oval shape). The host of the causative agent of trichinellosis can be identified in the course  
of ecological and zoological research of the capsule of nemathode Trichinella spр.

Введение
В связи с паразитированием нематоды 

Trichinella spр. у определенных семейств и 
видов млекопитающих личинки трихинелл 
в различной степени проявляют внутриви-
довую изменчивость. У гельминта отмечено 
непостоянство морфологических признаков, 
которые позволяют дифференцировать личи-
нок как специализированные, экологические 
формы. Морфологическая изменчивость ли-
чинок и капсул трихинелл возникает под воз-
действием многих эколого-биологических 
факторов. 

Так, В. А. Бриттов (1982) утверждает, что 
величина и форма капсулы зависит от вида 
трихинелл и в меньшей степени зависит от 
вида хозяина. Аналогичной точки зрения 
придерживается Н. А. Куликова (1992), ко-
торая увидела морфологические различия 
капсул между природными и лабораторными 
изолятами возбудителя трихинеллеза на ла-
бораторных животных. Ю.А. Березанцев и  
В. Е. Ефремов (1966) отмечают, что капсу-
лы личинок трихинелл могут иметь неоди-
наковые размеры у отдельных видов хозя-

ев, что обусловлено различиями в толщине  
волокон поперечно-полосатой мускулатуры 
и степенью развития личинок трихинелл.  
Ранее было показано, что размеры капсул 
личинок в мышцах различных видов хозяев,  
в том числе и у человека, имеют неодинако-
вые средние размеры. У человека ее величина 
0,68 × 0,37 мм, а у мыши – 0,23 × 0,13 мм [1]. 
Исследованиями ученых прошлых лет было 
доказано, что возбудитель t. spiralis имеет 
овальную, лимоновидную или яйцевидную 
формы, а T. native – округлую [8]. 

Трихинеллы в каждом виде хозяина на-
ходят свойственные только этому хозяину 
условия обитания, адаптируясь к которым 
паразиты в различной мере и адекватно из-
меняют свой морфологический облик [9]. 
Характер изменчивости у определенных ви-
дов хозяев является однотипным. В результа-
те чего в каждом хозяине формируются свои 
специфические морфы.

Капсулы личинок диких плотоядных жи-
вотных чаще имеют округлую форму или не-
много вытянутую. Стенка капсулы состоит 
из 2 слоев: внутреннего (гиалинового – тол-
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стого) и внешнего (соединительнотканного – 
тонкого). В капсуле личинка трихинеллы на-
ходится в спирально скрученном состоянии. 

Цель исследования: изучение изменчиво-
сти формы капсулы личинок капсулообразу-
ющих трихинелл от спонтанно инвазирован-
ных диких животных.

Материалы и методы
Морфометрические исследования капсул 

личинок трихинелл в мышечной ткани есте-
ственных хозяев (по одной голове каждого 
вида животного) проводили на свежеполу-
ченных временных секционных препаратах. 
Для исследования брали мышцы, наиболее 
поражаемые личинками капсулообразующе-
го возбудителя трихинеллеза – диафрагмы и 
ее ножки. После диагностического компрес-
сорного исследования срезы мышечной тка-
ни с наличием капсул и личинками помещали 
на предметное стекло, капали физиологиче-
ский раствор и расправляли анатомическим 
пинцетом с наложением покровного стекла. 
Измерения исследуемых объектов проводи-
ли с помощью медицинского микровизора 
Vizo-101. Основные замеры длинны (L) и 
диаметра (D) капсул проводили под увеличе-
нием ×40 и ×80. Индекс формы капсулы (V) 
вычисляли как отношение диаметра к ее дли-
не (V = D/L). Изучаемый признак был принят 
зоологами-исследователями для оценки фор-

мы округлых объектов [6, 9]. Результаты из-
мерений представлены в микрометрах (мкм).

В качестве контроля мы использовали 
два выделенных изолята личинок трихинелл  
t. spiralis и t. nativa от лисицы и лесной ку-
ницы, которых пассировали на лабораторных 
крыс и усыпили через 60 дней после инвазиро-
вания [10]. На территории Рязанской и Ниже-
городской областей, откуда были доставлены 
тушки животных, зарегистрированы два вида 
капсулообразующих трихинелл t. spiralis  
(у каменной куницы и енотовидной собаки)  
и t. nativa (у обыкновенной лисицы) [5].

Результаты и обсуждение
При детальном исследовании под микро-

скопом были оценены формы капсул три-
хинелл по одному морфологическому при-
знаку – индексу формы (V). При этом были 
получены следующие результаты (табл. 1).

По полученным данным морфометрии 
капсул личинок можно видеть межвидовые 
различия возбудителя: так, у животных се-
мейства псовых индекс формы V составил 
0,89±0,02 мкм (изолят от лисицы – t. nativa) 
и 0,92±0,02 мкм (изолят от енотовидной со-
баки – t. spiralis). Формы капсул были поч-
ти округлыми. Показатель V у животных 
семейства куньих был иной: 0,70±0,02 мкм 
(изолят от лесной куницы – t. spiralis) и 
0,71±0,02 мкм (неизвестный изолят от ка-

Таблица 1.
Морфометрические показатели капсул разных видов трихинелл  

от хищных млекопитающих, Хср. ± σ

Вид животного (вид трихинелл) n Диаметр капсулы (D), 
мкм

Длина капсулы (L), 
мкм

Индекс формы (V), 
мкм

Лисица обыкновенная (t. nativa)

20

284,5±7,54 321,8±7,92 0,89±0,02
Собака енотовидная (t. spiralis) 352,7±9,26 385,6±9,14 0,92±0,02

Хср. ± σ - 0,90±0,02
Куница лесная (Trichinella spр.) 249,8±5,17 354,7±4,81 0,70±0,02

Куница каменная (t. spiralis) 259,4±6,73 367,2±5,51 0,71±0,02
Хср. ± σ - 0,71±0,02

Контроль, крыса белая  
(T. spiralis, лаб. изолят ВИГИС) 235,1±8,47 372,0±10,06 0,63±0,02

Контроль, крыса белая  
(T. nativa, природ. изолят) 189,3±2,39 327±5,51 0,58±0,02

Хср. ± σ - 0,061±0,02

Примечание: n – число измерений, Хср. ± σ – средняя величина ± ошибка средней.
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менной куницы – Trichinella spр.), то есть 
форма капсулы была более вытянутой.  
В контроле личинка возбудителя t. spiralis 
у белой беспородной крысы имела ин-
декс формы капсулы 0,63 мкм. Овальную 
форму капсулы мы наблюдали еще и во 
втором контроле у личинок возбудителя  
t. nativa, выделенного из лисицы и пасси-
рованного на грызуна. Индекс формы кап-
сулы экспонированного природного изоля-
та был 0,57±0,02 мкм. Полученные данные 
согласуются с данными М. М. Бочаровой  
и др. [3] и Б. В. Ромашова с соавторами [9].

Благодаря цифровым технологиям, боль-
шей выборки измерений у разных видов 
хозяев возбудителя трихинеллеза, дополни-
тельным исследованиям ПЦР-диагностики 
и сравнительным исследованиям капсул, 
вскоре можно будет дифференцировать виды 
трихинелл, определять возраст личинок по 
ультраструктуре капсул, размерам гиалино-
вого и соединительнотканного слоев и дру-
гим морфологическим показателям.

Выводы
У животных семейства псовых средний 

показатель индекса капсулы V составил 
0,90±0,02 мкм (округлая форма), у куньих –  
0,71±0,02 мкм (овальная). При биологи-
ческих, экологических, зоологических ис-
следованиях морфологии капсул нематоды 
Trichinella spр. можно идентифицировать 
хозяина возбудителя трихинеллеза. Форма 
капсулы личинок возбудителей капсулообра-
зующего трихинеллеза, возможно, зависит 
от комплекса особенностей: от вида трихи-
нелл, структуры мышечных волокон специ-
фического хозяина, может быть, от локализа-
ции личинки в определенных группах мышц  
и других факторов.
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Аннотация. Для обнаружения возбудителей арахноэнтомозов применяют визуальные методы, микроскопию 
соскобов кожи, скотч-тесты, трихограмму. При невысокой интенсивности инвазии, а также после проведения 
симптоматического лечения, когда клиническое проявление болезни не выражено и паразитов обнаружить труд-
но, можно иметь затруднения в постановке диагноза. Учитывая тот факт, что при всех арахноэнтомозах живот-
ные могут при разлизывании кожи заглатывать клещей и насекомых, которые, имея прочный хитиновый покров,  
не разрушаются в желудочно-кишечном тракте и выходят с фекалиями из организма, для подтверждения диа-
гноза возможно проведение флотационных копрологических методов. Применяя универсальную флотационную 
жидкость, состав которой разработан сотрудниками кафедры паразитологии ФГБОУ ВПО «Санкт-Петербургская 
государственная академия ветеринарной медицины», можно обнаружить в пробах фекалий не только имагиналь-
ные стадии развития клещей и насекомых, но и фазы их развития. Жидкость, являясь оригинальной композици-
ей, позволяет усилить эффект четкости объекта, очищая пробы фекальных масс от сопутствующих артефактов,  
затрудняющих просмотр. 
Summary. visual methods, microscopy of skin scraping, tape tests, trichogramma are used to detect pathogens  
of arachnoentomosis. at low intensity of invasion and after symptomatic treatment when clinical manifestation of  
the disease is not expressed and it’s difficult to detect parasites one can have difficulty in making a diagnosis. Animals 
suffering from all kinds of arachnoentomosis can swallow mites and insects when licking skin. Mites and insects have 
strong chitinous integument which is not destroyed in the gastrointestinal tract so they come out with feces from the body. 
Given this fact, flotation coprological methods can be applied to confirm the diagnosis. Applying universal flotation fluid 
the composition of which has been developed by researchers of the department of parasitology of Saint-petersburg 
State Academy of Veterinary Medicine one can find not only imaginal stages of mites and insects, but also the phases of 
their development in samples of feces. The fluid being an original composition allows to enhance the effect of the object 
definition cleaning fecal samples from the accompanying artifacts which obstruct the view.

Введение
Арахноэнтомозы, вызываемые стацио-

нарными эктопаразитами, часто регистри-
руются у плотоядных. Паразитирование ака-
риформных клещей и насекомых наносит 
значительный ущерб здоровью животных. 
Основными симптомами болезней являют-
ся зуд, расчесы, гиперкератоз, образование 
плотных корок, выпадение шерсти, истоще-

ние животных. Для подтверждения диагноза 
необходимо проведение лабораторных ис-
следований, так как именно от точности их 
результатов зависит выбор препаратов для 
лечения животных и проведения профилак-
тических мероприятий. Известны многочис-
ленные способы обнаружения акариформ-
ных клещей, включающие взятие соскобов с 
пораженных участков кожи, приготовление 



31Актуальные вопросы ветеринарной биологии № 2 (22), 2014

ПАРАЗИТОЛОГИЯ
из них препаратов для микроскопии, по-
следующую микроскопию, идентификацию 
и дифференциацию возбудителей. Диагноз 
на энтомозы подтверждается на основании 
клинических признаков, скотч-тестов, три-
хограммы. При невысокой интенсивности 
инвазии, особенно у животных с длинной 
шерстью, обнаружить насекомых визуаль-
ными методами сложно. Кроме того, после 
проведения симптоматического лечения, 
включающего применение антибиотиков, 
антигистаминных препаратов, клинические 
признаки становятся мало заметными, в со-
скобах паразитов найти трудно и это может 
привести к неверному диагнозу. Учитывая 
тот факт, что при всех арахноэнтомозах жи-
вотные вылизывают зудящие места, загла-
тывая клещей и насекомых, которые, имея 
прочный хитиновый покров, не разрушают-
ся в желудочно-кишечном тракте и выходят с 
фекалиями из организма, для подтверждения 
диагноза можно применять флотационные 
копрологические методы. 

Материал и методы
Исследования проводили в ветеринарных 

клиниках г. Санкт-Петербурга, имеющих 
стационарное инфекционное отделение в 
течение 2013 года. За этот промежуток вре-
мени осмотрено 48 собак и 33 кошки с по-
ражениями кожи, шерстного покрова, на-
личием эктопаразитов. Все животные ранее 
были безнадзорные и в клинику доставлены 
волонтерами. После осмотра у них брали со-
скобы кожи и отбирали пробы фекалий для 
дальнейшего исследования. Копрологиче-
ское исследование проводили в лаборато-
рии по изучению протозоозов ФГБОУ ВПО 
«Санкт-Петербургская государственная ака-
демия ветеринарной медицины», используя 
универсальную флотационную жидкость 
для комплексных лабораторных исследова-
ний, разработанную и запатентованную со-
трудниками кафедры паразитологии. Пробу 
фекалий массой 5–8 г помещали в керамиче-
скую ступку, заливая 50 мл воды, тщательно 
перемешивали с помощью пестика до равно-
мерной взвеси. Взвесь фильтровали через 
слой марли в пробирку и центрифугировали 
4 минуты при 2000 об./мин. Верхний слой 

жидкости сливали, к осадку добавляли фло-
тационную жидкость, имеющую плотность 
1,33–1,36. Пробирку встряхивали для тща-
тельного смешивания содержимого и центри-
фугировали в заданном режиме. Копрологи-
ческой петлей снимали каплю с поверхности 
жидкости, помещали на предметное стекло, 
накрывали покровным и микроскопировали.

Результаты исследований
В результате осмотра животных и микро-

скопии соскобов кожи установили, что 6 со-
бак больны саркоптозом (12,5 %), 25 – демо-
декозом (52 %), 4 – хейлетиеллезом (8,3 %).  
Микроскопическим исследованием со-
держимого из ушной раковины у 12 кошек  
(36,3 %) был подтвержден диагноз – отодек-
тоз. Исследованием соскобов с кожи у двух 
кошек обнаружили клещей cheyletiella blakei 
(6 %). При визуальном осмотре животных на 
теле 5 собак (10,4 %) и 1 кошки (3 %) устано-
вили паразитирование власоедов.

В результате флотационных исследований 
в пробах фекалий от собак и кошек были об-
наружены фрагменты насекомых, которых 
по морфологическим признакам определи-
ли как trichodectes canis и tr. subrostratus.  
Насекомых находили в пробах фекалий  
не только от животных с установленным 
диагнозом – триходектоз, но и у собаки и 
двух кошек, при визуальном осмотре кото-
рых паразитов не обнаружили. Кроме того, 
у всех кошек, больных хейлетиеллезом,  
в пробах фекалий были найдены единичные 
клещи хейлетиеллы. У собак этих клещей не 
находили, так как хейлетиеллы часто лока-
лизуются в области дорсальной части шеи 
и туловища вдоль спины, повреждений глу-
боких слоев кожи обычно не происходит,  
выраженность зуда варьирует в зависимости 
от индивидуальных реакций животного и 
может быть слабой, поэтому практически от-
сутствует возможность слизывания этих кле-
щей. Саркоптесы были обнаружены в двух 
пробах фекалий только у тех собак, которые 
имели обширные поражения кожного покро-
ва и ярко выраженный зуд. У собак с локали-
зованной формой демодекоза, проявляющей-
ся поражением ограниченных участков кожи 
без признаков зуда, клещей и фаз их развития 



32 Актуальные вопросы ветеринарной биологии № 2 (22), 2014

ПАРАЗИТОЛОГИЯ
в пробах фекалий не находили. Копрологиче-
ское исследование с использованием универ-
сальной флотационной жидкости выявило 
не только имагинальные стадии, но и фазы 
их развития у всех собак с генерализованной 
формой демодекоза. Животные, имеющие 
большое количество очагов поражения, с 
появлением микробного и грибкового обсе-
менения часто расчесывают зубами зудящие 
места, слизывают и проглатывают клещей. 
Демодексы были обнаружены в пробах фека-
лий собак с хроническим течением болезни, 
так как при массовом поражении волосяных 
фолликулов и в результате длительного ле-
чения животных клещи лимфогематогенным 
путем проникают во внутренние органы и 
выделяются с фекалиями. В соскобах у этих 
животных клещей не находили. 

Заключение
Таким образом, использование универ-

сальной флотационной жидкости в диа-

гностических исследованиях позволяет 
подтвердить, а в ряде случаев установить 
диагнозы путем выявления клещей, на-
секомых, их отдельных фаз развития в 
фекальных массах животных. При обна-
ружении демодексов копрологическими 
методами можно сделать выводы о дли-
тельности и характере инвазионного про-
цесса, что важно учитывать при назначе-
нии препаратов, кратности и длительности 
их применения.
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Аннотация. Наиболее высокая зараженность гельминтозами установлена у крупного рогатого скота черно-пе-
строй породы, ниже – айширской и холмогорской, более низкая у голштинской и редкая инвазия отмечена среди 
животных ярославской породы.
Summary. the level of helminth contamination of cattle registered in accordance with breeds is as follows: black-motley 
breed – the highest, aishirskaya and holmogorskaya breeds – moderate, golshtinskaya breed – rather low, yaroslavskaya 
breed – the lowest.

Введение
Доказано, что сложная и разнообразная 

специфичность гельминтов возникла в про-
цессе их длительной эволюции. При этом 
гельминты различных систематических 
групп приспособились к определенным ви-
дам животных, возникли устойчивые морфо-
логические формы, сложились свойственные 
жизненные циклы, сформировались меха-
низмы передачи в популяции их хозяев и па-
разитоценотические отношения [1, 2, 3, 4].  
В биологической цепи гельминтов большое 
значение имеют различные факторы, спо-
собствующие или, наоборот, препятствую-
щие развитию тех или иных гельминтозов. 
Одним из таких важнейших факторов, но в 
то же время наименее изученным, является 
породность.

Материалы и методы
Для выявления степени зараженности 

гельминтозами представителей разных пород 
крупного рогатого скота, занимающих доми-
нирующее положение на Вологодчине, иссле-
дования проводились в период 2008–2011 гг.  
в хозяйствах Вологодского, Грязовецкого, 

Шекснинского, Вожегодского и Сокольского 
районов Вологодской области, содержащих 
черно-пестрый, холмогорский, айширский, 
ярославский и голштинский скот. В каждом 
обследованном хозяйстве применялась стой-
лово-пастбищная технология содержания 
животных. С учетом жизненных циклов био-
логического развития основных гельмин-
тозов, встречающихся в изучаемом регионе 
(фасциолез, парамфистоматоз, мониезиоз, 
диктиокаулез, стронгилятозы ЖКК), прово-
дили копроовоскопические обследования 
на выявление яиц и личинок гельминтов.  
Ежегодно на каждый указанный гельминтоз 
исследовали по 98–104 животных названных 
выше пород. В результате количество обсле-
дуемых животных составило 2013–2015 го-
лов каждой породы.

 
Результаты исследований
Наибольшая инвазированность гельмин-

тами была выявлена у коров черно-пестрой 
породы. За период 2008–2011 гг. инвазиро-
ванность гельминтозами животных данной 
группы составила 15,0 % при интенсивности 
инвазии 64,1±5,2 яиц / г фекалий. Заражен-



34 Актуальные вопросы ветеринарной биологии № 2 (22), 2014

ПАРАЗИТОЛОГИЯ
ность фасциолезом составила 22,1 % при 
интенсивности 26,5±3,9 яиц, парамфистома-
тозом – 18,9 % и 47,9±4,0 соответственно, мо-
ниезиозом – 9,4 % с интенсивностью инвазии 
66,2±5,3 яиц / г фекалий, диктиокаулезом –  
5,5 % и 51,2±5,5 соответственно, стронги-
лятозами ЖКК – 19,2 % при интенсивности 
128,5±7,5 яиц (личинок) / г фекалий (табл. 1).

Умеренную степень инвазии регистриро-
вали у коров:

– айширской породы. Зараженность жи-
вотных данной группы гельминтами со-
ставила 6,9 %, а средняя ИИ – 41,2±4,4 яиц  
(лич.) / г фек. Инвазированность фасциолезом 
составила 10,9 % при интенсивности 15,6±3,0 
яиц / г фекалий, парамфистоматозом –  

Таблица 1.
Инвазированность гельминтами скота черно-пестрой породы  
по данным копроовоскопических исследований (2008–2011 гг.)

Гельминтозы Всего
Исследовано  

(голов)
Инвазировано 

(голов)
ЭИ  
(%)

ИИ  
(экз. яиц /г фек.)

1. Фасциолез 403 89 22,1 26,5±3,9
2. Парамфистоматоз 403 76 18,9 47,9±4,0
3. Мониезиозы 403 38 9,4 66,2±5,3
4. Диктиокаулез 402 22 5,5 51,2±5,5
5. Стронгилятозы ЖКК 402 77 19,2 128,5±7,5
Всего 2013 302 15,0 64,1±5,2

Таблица 2.
Инвазированность гельминтами скота айширской породы  

по данным копроовоскопических исследований (2008–2011 гг.)

Гельминтозы Всего
Исследовано  

(голов)
Инвазировано 

(голов)
ЭИ  
(%)

ИИ  
(экз. яиц /г фек.)

1. Фасциолез 403 44 10,9 15,6±3,0
2. Парамфистоматоз 403 21 5,2 7,1±2,8
3. Мониезиозы 402 26 6,5 58,7±5,3
4. Диктиокаулез 402 5 1,2 15,0±4,0
5. Стронгилятозы ЖКК 404 43 10,6 109,8±6,8
Всего 2014 139 6,9 41,2±4,4

Таблица 3.
Инвазированность гельминтами скота холмогорской породы  

по данным копроовоскопических исследований (2008–2011 гг.)

Гельминтозы Всего
Исследовано  

(голов)
Инвазировано 

(голов)
ЭИ  
(%)

ИИ  
(экз. яиц /г фек.)

1. Фасциолез 408 74 18,1 20,4±3,5
2. Парамфистоматоз 401 56 14,0 55,7±4,3
3. Мониезиозы 400 29 7,3 58,6±5,8
4. Диктиокаулез 403 19 4,7 43,9±6,0
5. Стронгилятозы ЖКК 403 60 14,9 116,0±7,8
Всего 2015 238 11,8 71,2±5,5
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5,2 % с интенсивностью инвазии 7,1±2,8 
яиц, мониезиозом – 6,5 % и 58,7±5,3 соответ-
ственно, диктиокаулезом – 1,2 % и 15,0±4,0 
лич. / г фек., стронгилятозами ЖКК – 10,6 %  
при интенсивности 109,8±6,8 яиц (лич.) / г  
фекалий (табл. 2); 

– холмогорской породы. Инвазирован-
ность животных данной группы гельмин-
тами составила 11,8 % при интенсивности 
инвазии 71,2±5,5 яиц (личинок) / г фекалий. 
Экстенсивность заражения фасциолезом со-
ставила 18,1 % с интенсивностью 20,4±3,5 
яиц, парамфистоматозом – 14,0 % и 55,7±4,3 
соответственно, мониезиозом – 7,3 % и 
58,6±5,8 яиц, диктиокаулезом – 4,7 % при 
интенсивности 43,9±6,0 лич. / г фек., строн-
гилятозами ЖКК – 14,9 % и 116,0±7,8 соот-
ветственно (табл. 3).

Низкая степень инвазированности на-
блюдалась у животных голштинской породы. 
Экстенсивность инвазирования животных 
данной группы гельминтами составила 3,5 % 

при интенсивности 37,2±4,2 яиц (личинок) / г  
фекалий. Экстенсивность фасциолеза со-
ставила 5,0 % при интенсивности инвазии 
39,9±4,1 яиц, парамфистоматоза – 3,5 % и 
8,6±3,3 соответственно, мониезиоза – 2,7 % 
с интенсивностью 35,0±4,8 яиц / г фекалий, 
диктиокаулеза – 0,7 % и 7,2±2,3 соответ-
ственно, стронгилятозов ЖКК – 3,5 % при 
интенсивности 95,2±7,8 яиц (личинок) / г 
фекалий (табл. 4).

Наиболее низкая зараженность гельмин-
тами регистрировалась у животных ярослав-
ской породы. Зараженность животных дан-
ной группы гельминтозами составила 1,3 %  
при интенсивности инвазии 20,2±2,1 яиц / г  
фекалий. Экстенсивность фасциолеза соста-
вила 2,0 % при интенсивности 5,5±1,8 яиц, 
мониезиоза – 1,0 % и 14,0±1,5 соответствен-
но, диктиокаулеза – 1,0 % с интенсивностью 
7,6±1,3 личинок / г фекалий, стронгилято-
зов ЖКК – 1,3 % и 73,9±5,8 соответственно.  
Парамфистом не наблюдали (табл. 5).

Таблица 4.
Инвазированность гельминтами скота голштинской породы  

по данным копроовоскопических исследований (2008–2011 гг.)

Гельминтозы Всего
Исследовано  

(голов)
Инвазировано 

(голов)
ЭИ  
(%)

ИИ  
(экз. яиц /г фек.)

1. Фасциолез 402 20 5,0 39,9±4,1
2. Парамфистоматоз 402 14 3,5 8,6±3,3
3. Мониезиозы 403 11 2,7 35,0±4,8
4. Диктиокаулез 401 3 0,7 7,2±2,3
5. Стронгилятозы ЖКК 405 22 5,4 95,2±7,8
Всего 2013 70 3,5 37,2±4,2

Таблица 5.
Инвазированность гельминтами скота ярославской породы  

по данным копроовоскопических исследований (2008–2011 гг.)

Гельминтозы Всего
Исследовано  

(голов)
Инвазировано 

(голов)
ЭИ  
(%)

ИИ  
(экз. яиц /г фек.)

1. Фасциолез 402 8 2,0 5,5±1,8
2. Парамфистоматоз 402 - - -
3. Мониезиозы 404 4 1,0 14,0±1,5
4. Диктиокаулез 404 4 1,0 7,6±1,3
5. Стронгилятозы ЖКК 402 11 2,7 73,9±5,8
Всего 2014 27 1,3 20,2±2,1
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Заключение
Наивысшая инвазированность гельмин-

тами животных черно-пестрой породы объ-
ясняется тем, что данная порода в основном 
разводится в хозяйствах с удовлетворитель-
ным, а порой – неудовлетворительным состо-
янием в экономическом плане. В большин-
стве исследованных хозяйств не проводятся 
мероприятия по диагностике, терапии и про-
филактике гельминтозов, или проводятся в  
недостаточном объеме. Животные выпасают-
ся на естественных пастбищах, в лесокустар-
никовой зоне, где не проводятся мероприя-
тия по окультуриванию данных пастбищных 
угодий и т. д.

Хозяйства по выращиванию и воспроиз-
водству животных айширской и холмогор-
ской пород экономически более развиты, 
поэтому мероприятия по ликвидации и про-
филактике паразитозов регулярно проводят-
ся, однако не в каждом из обследованных 
хозяйств, что объясняет умеренное распро-
странение инвазий среди данной группы ис-
следованных животных. 

Животноводческие хозяйства Вологод-
ской области, занимающиеся закупкой, раз-
ведением, воспроизводством животных гол-
штинской породы, а также голштинизацией 
аборигенного поголовья скота, экономиче-
ски развиты, ветеринарная служба большин-
ства из этих хозяйств напрямую работает в 
сотрудничестве с учеными, занимающимися 
проблемами животноводства, в частности с 
сотрудниками нашей академии, проводящи-
ми исследования в области гельминтологии. 
Своевременно принимаемые меры по пред-
упреждению и ликвидации гельминтозов в 

результате дают картину сравнительно наи-
меньшей инвазии поголовья данной группы.

Наименьшая экстенсивность и, соответ-
ственно, интенсивность инвазирования жи-
вотных ярославской породы, по нашему мне-
нию, связана с естественной устойчивостью 
данной породы скота к болезням инфекцион-
ной, инвазионной и незаразной этиологии. 
Сравнительно низкие проценты инвазиро-
ванности коров ярославской породы можно 
объяснить не иначе как сформировавшимся 
в определенной степени иммунитетом, при-
способленностью и приобретенной устой-
чивостью к внешним факторам среды, воз-
действующим на их организм, в том числе 
к возбудителям болезней, в частности, и к 
гельминтозам. Данная порода выведена из 
местного скота, следовательно коэволюция 
гельминтов с ней более древняя, чем у скота 
других пород иностранного происхождения, 
что и обусловливает их взаимоприспособля-
емость.
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Аннотация. В работе представлены данные по сравнительному анализу инфузорной фауны преджелудков тон-
корунных овец лесной зоны Омской области. С помощью стандартных методик выявлены сходства видовых со-
ставов инфузорной фауны у разных особей.
Summary. The work presents data on comparative analysis of infusorial fauna of prestomachs of fine-fleece sheep  
of a forest zone of the Omsk region. By means of standard techniques similarities of specific structures of infusorial fauna 
at different animals are revealed.

Введение
Фауна инфузорий, обитающих в желудоч-

но-кишечном тракте различных травоядных 
животных, издавна привлекает внимание 
протозоологов. Наряду с многочисленными 
и подробными сведениями о жизнедеятель-
ности инфузорий из рубца и сетки быков, 
коз, а также из толстой и слепой кишки сви-
ней, лошадей, в научной литературе регуляр-
но появляются данные об эндобионтной фа-
уне домашних животных.

Относительное постоянство среды в рубце 
жвачных обеспечивает необходимые условия 
обитания микроорганизмов. Простейшие 
вместе с бактериями не только переваривают 
принятые животным корма, но и сами, пере-
вариваясь, служат источником органических 
веществ, в том числе и белка для организма 
хозяина. Вместе с тем известно, что актив-
ная деятельность ферментов проявляется 
при определенном уровне pH. У жвачных 
животных в тех отделах желудка, в которых 
происходит брожение (рубец, сетка), реакция 
среды щелочная или нейтральная, в сычуге –  
кислая. А так как активность ферментов и 
жизнедеятельность симбионтных микроор-
ганизмов находится в прямой зависимости 
от pH среды, то вопрос об изучении условий 
жизни эндобионтных инфузорий в отделах 

желудка диких и домашних жвачных пред-
ставляет интерес [3, 8].

Остается неизвестным ультратонкое 
строение многих видов, описанных уже до-
статочно давно. Особый интерес вызывает 
участие инфузорий в биохимических про-
цессах, происходящих в пищеварительном 
тракте жвачных и сложные взаимоотноше-
ния в системе микрофлора – микрофауна – 
хозяин, поскольку от этих отношений зави-
сит физиологическое состояние животного и 
его продуктивность. ophryoscolecidae явля-
ются уникальной группой организмов, где в 
пределах одного семейства прослеживается 
цепь эволюционных изменений, служащих 
приспособлением к эндобионтному образу 
жизни. 

Изучение инфузорий пищеварительного 
тракта овец домашних вносит существенный 
вклад в разработку проблемы исследования 
протозойной фауны сельскохозяйственных 
животных и в решение проблемы характера 
взаимоотношений инфузорий и их хозяев.

Материалы и методы
Сбор материала проводился на террито-

рии лесной зоны Омской области в админи-
стративных районах: Усть-Ишимском, Тев-
ризском, Знаменском и Тарском. Из разных 
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отделов желудка 6 тонкорунных овец было 
собрано 60 проб, содержащих эндобионтных 
инфузорий. Дополнительно отбирались про-
бы из кишечника каждой особи овцы: слепой 
кишки, толстого кишечника, прямой кишки. 
Пробы фиксировали 4 % раствором форма-
лина. Промежуток времени от забоя овец до 
взятия проб составлял не более 15–20 минут. 

Всего было отобрано 1000 проб, полу-
ченные образцы были изучены с помощью 
микроскопа марки МБИ-6 с фазово-кон-
трастным устройством и цифровой камеры 
Nikon-Coolpix (увеличение ×4500). Опре-
деление видов проводилось по таблицам 
офриосколецид [1, 6, 7]. Для выявления 
морфологических признаков применяли ци-
тохимические методики [5]. Подсчет числен-
ности инфузорий проводился методом «ка-
либрованной капли» [2, 4]. 

Для сравнения эндобионтных инфузорий 
овец из разных районов лесной зоны Омской 
области использованы зоогеографические 
коэффициенты (коэффициент Жаккара – Ма-
лышева (Kj-м)) и индексы (индекс общности 
фаун Чекановского – Соренсена (Ics)).

Результаты и обсуждение
Впервые изучена инфузорная фауна пи-

щеварительного тракта тонкорунных овец 
из разных хозяйств лесной зоны Омской об-
ласти. Найдено 10 видов инфузорий, относя-
щихся к 4 родам семейства ophryoscolecidae 
Stein, 1859 и 2 родам семейства Isotrichidae 
bütschli, 1889 (табл. 1).

Основу населения эндобионтных инфузо-
рий овец по видовому разнообразию и часто-
те встречаемости составляют представители 
рода entodinium, представленные 5 видами. 
Но полный состав рода отмечен только для 
овец из хозяйств двух районов лесной зоны: 
Усть-Ишимского и Знаменского (табл. 1).

Важнейшим показателем, характеризу-
ющим состояние и видовое многообразие 
фаун, является частота встречаемости, как 
общая для всех видов разных родов, так и 
встречаемость всех видов одного рода и от-
дельно каждого вида.

Из всех найденных у овец инфузорий 
по видовому многообразию лидирует род 
entodinium – 5 видов (табл. 1). Он же имеет  

и высокую общую частоту встречаемости 
видов в пробах (от 16,7 до 100 %).

Три вида рода Entodinium – Е. nanellum, 
e. bursa и Е. caudatum – являются общими 
для овец хозяйств всех обследованных рай-
онов Омской области, поэтому их можно 
отнести к обычным видам. Два оставшихся 
вида: e. simulans–dubardi и e. ovinum встре-
чены только у овец из хозяйств лесной зоны 
(Усть-Ишимского и Знаменского районов). 
Суммарно все виды рода имеют и высокую 
среднюю частоту встречаемости у овец – от 
38,9 % (Тарский район) до 53,3 % (Тевриз-
ский район), а в пробах – от 28,6 % (Тев-
ризкий район) до 51,1 % (Тарский район). 
По частоте встречаемости у особей хозя-
ина лидирующее положение занимает вид 
entodinium nanellum – от 50,0 % (Тарский 
район) до 100,0 % (Усть-Ишимский район), 
а в пробах – от 22,0 % (Знаменский район) 
до 52,5 % (Усть-Ишимский район). Немного 
ему уступают виды Е. caudatum и e. ovinum. 
Все остальные виды рода имеют средние или 
низкие показатели частоты встречаемости.

Род epidinium представлен одним видом 
Е. ecaudatum, обнаруженным у овец всех 
районов. Его средняя частота встречаемости 
у овец варьирует от 37,5 % (Усть-Ишимский 
район) до 80,0 % (Тевризский район),  
а в пробах – от 23,3 % (Тарский район) до 
56,7 % (Усть-Ишимский район).

Род diplodinium представлен 1 видом, 
общая частота встречаемости составляет от 
25,0 % (Усть-Ишимский район) до 50,0 % 
(Знаменский район).

Род ophryoscolex представлен 1 видом 
ophryoscolex caudatus, частота встречаемо-
сти составляет от 20,0 % (Тевризский район) 
до 33,3 % (Тарский район).

Семейство Isotrichidae представлено дву-
мя родами, которые имеют частоту встре-
чаемости в пробах вдвое меньшую по срав-
нению с большинством видов семейства 
ophryoscolecidae. Роды Isotricha и dasytricha 
представлены каждый одним видом и их ча-
стота встречаемости и у овец, и в пробах  
в среднем ниже, чем у видов других родов.

У видов инфузорий, которые отмечаются 
в пробах редко, резких колебаний частоты 
встречаемости не отмечено ни у кого.
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Таблица 1.

Видовой состав и средняя частота встречаемости эндобионтных инфузорий (%)

Виды инфузорий
Административные районы

Усть-Ишимский Тевризский Знаменский Тарский

entodinium bursa 25,0 ± 5,2  
47,5 ± 1,9

20,0 ± 4,3  
30,0 ± 5,4

16,7 ± 6,1  
30,0 ± 5,0

33,3 ± 3,4  
75,0 ± 2,3

e. nanellum 100,0 ± 2,1  
52,5 ± 1,2

80,0 ± 2,5  
32,5 ± 3,7

83,3 ± 1,1  
22,0 ± 1,2

50,0 ± 2,1  
33,3 ± 1,8

e. caudatum 75,0 ± 2,4  
51,7 ± 1,6

60,0 ± 2,1  
23,3 ± 5,7

66,7 ± 1,6  
22,5 ± 1,3

33,3 ± 3,4  
45,0 ± 2,5

e. simulans-dubardi 25,0 ± 5,2  
42,5 ± 2,8 - 16,7 ± 6,1  

50,0 ± 2,1 -

e. ovinum 62,5 ± 2,7  
30,0 ± 2,2 - 33,3 ± 3,4  

65,0 ± 1,5 -

epidinium ecaudatum 37,5 ± 3,1  
56,7 ± 0,9

80,0 ± 2,5  
25,0 ± 4,9

66,7 ± 1,6  
30,0 ± 5,0

50,0 ± 2,1  
23,3 ± 2,0

ophryoscolex caudatus 25,0 ± 5,2  
20,0 ± 4,3

20,0 ± 4,3  
30,0 ± 5,4

33,3 ± 3,4  
20,0 ± 6,1 -

diplodinium bubalidis 
ssp. bubalidis

25,0 ± 5,2  
40,0 ± 2,9 - 50,0 ± 2,1  

30,0 ± 5,0
33,3 ± 3,4  
25,0 ± 1,7

Isotricha intestinalis 12,5 ± 6,7  
20,0 ± 4,3

40,0 ± 3,2  
25,0 ± 4,9

16,7 ± 6,1  
30,0 ± 5,0

50,0 ± 2,1  
23,3 ± 2,0

dasytricha ruminantium 25,0 ± 5,2  
35,0 ± 1,9 - 33,3 ± 3,4  

25,0 ± 1,7
33,3 ± 3,4  
30,0 ± 5,0

Всего видов 10 6 10 7

Примечание: в числителе – средняя частота встречаемости в особях хозяев; в знаменателе – средняя частота 
встречаемости в пробах.

Заключение
Фаунистические и экологические иссле-

дования позволили провести оценку инфу-
зорной фауны пищеварительного тракта тон-
корунных овец из агрохозяйств лесной зоны 
Омской области, выявить особенности рас-
пределения видов инфузорий в преджелуд-
ках жвачных животных. 

Сходство видового состава эндобионтных 
инфузорий у овец, обитающих в разных ад-
министративных районах Омской области, 
связано, скорее всего, с географической бли-
зостью мест обитания разных особей, что де-
лает вероятным контакт между ними.
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Аннотация. В статье рассматривается вопрос эпизоотического мониторинга по сальмонеллезу сельскохозяй-
ственной птицы на территории Украины и изучение антибиотикорезистентности изолированных культур сальмо-
нелл. Установлено, что среди водоплавающей птицы сальмонеллы были выделены от 12 % поголовья, в то время 
как от представителей отряда куриных сальмонеллы выделяли от 3,5 % исследованной птицы. Была установлена 
наибольшая устойчивость изолированных культур сальмонелл к антибактериальным препаратам группы макро-
лидов, пенициллинов и тетрациклинов.
Summary. the article discusses the epizootic monitoring for salmonellosis of poultry in ukraine and the study of 
antibiotic resistance in Salmonella isolated cultures. found that among waterfowl Salmonella was isolated from 12 % 
of the population, while among galliformes it was isolated from 3.5 % of the studied birds. Salmonella isolated cultures 
showed the greatest resistance to antibiotics of macrolide, penicillin and tetracyclines.

Введение
На сегодняшний день одной из актуаль-

ных проблем ветеринарной и гуманной 
медицины остаются сальмонеллезы, воз-
будители которых в большинстве случаев 
сальмонеллы вида Salmonella enterica се-
ротипов Salmonella enteritidis и Salmonella 
typhimurium. Данные микроорганизмы вы-
зывают сальмонеллез у животных и птиц, 
а также пищевые токсикоинфекции у чело-
века. Известно, что основным источником 
сальмонелл для человека является контами-
нированная продукция птицеводства [5, 7]. 
После вступления ряда стран СНГ во Все-
мирную Торговую Организацию значитель-
но расширились возможности экспорта и 
импорта продукцией птицеводства. На прак-
тике при осуществлении импортно-экспорт-
ных операций уделяется особое внимание 
контролю наличия возбудителей инфекций, 
передаваемых с пищевыми продуктами,  
в том числе сальмонеллеза. Программа го-
сударственного ветеринарно-санитарного 
контроля сальмонеллеза птицы, которая 

осуществляется на всей территории Укра-
ины, охватывает более 100 птицеводческих 
предприятий. На сегодня в Украине под-
держивается стабильная, контролируемая 
благополучная эпизоотическая ситуация в 
области птицеводства, в том числе по саль-
монеллезам. Однако отмечаются случаи за-
болевания птицы сальмонеллезом. В связи 
с тем что сальмонеллы имеют устойчивость 
ко многим антибиотикам и значительную ге-
нетическую пластичность, Всемирная орга-
низация охраны здоровья животных, а также 
Всемирная организация здравоохранения 
не рекомендуют широко использовать их в 
борьбе с инфекцией, а в комплексе мер при-
менять специфическую профилактику. Бес-
контрольное необоснованное применение 
сверхвысоких концентраций антибиотиков 
критически ускоряет процесс формирования 
устойчивых штаммов. Использование анти-
бактериальных препаратов должно базиро-
ваться на программе отбора проб для бакте-
риологических исследований и результатах 
чувствительности к антибиотикам [2, 4].  
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Таким образом, целью нашей работы яви-
лось изучение антибиотикорезистентности 
сальмонелл, выделенных от разных видов 
сельскохозяйственной птицы.

Материалы и методы
Исследования проводились на базе секто-

ра микоплазмозов и сальмонеллезов отдела 
изучения болезней птиц Национального на-
учного центра «Институт эксперименталь-
ной и клинической ветеринарной медици-
ны» г. Харькова. Посевы из биологического 
материала (пробы последа) от птицы (куры 
яичных (n = 210) и мясных (n = 140) крос-
сов, гуси (n = 30), утки (n = 20), фазаны  
(n = 10), перепела (n = 10), голуби (n = 10)) 
были выполнены на жидкие неселективные 
и селективные обогащающие питательные 
среды, плотные дифференциально-диагно-
стические среды. После микроскопии маз-
ков, окрашенных методом Грама, проводили 
посев выделенных культур для определения 
биохимических свойств на дифференци-
рующий ряд для энтеробактерий, а также 
реакцию агглютинации с О-комплексными 
и О- и Н-монорецепторными сальмонел-
лезными агглютинирующими сыворотка-
ми. Для выделенных культур сальмонелл  
(n = 21) определяли чувствительность к 
антибактериальным препаратам различных 
фармакологических групп методом диффу-
зии в агар с применением стандартных бу-
мажных дисков.

Результаты и обсуждение
Было установлено, что 4,8 % от общей 

численности поголовья птицы являлось но-
сителем сальмонелл, причем число выде-

ленных культур сальмонелл вида Salmonella 
enterica серотипа enteritidis (n = 12) пре-
восходило в 1,3 раза число изолированных 
культур сальмонелл вида Salmonella enterica 
серотипа typhimurium (n = 9). Среди водо-
плавающей птицы сальмонеллы были вы-
делены от 12 % поголовья, в то время как 
от представителей отряда куриных сальмо-
неллы выделяли от 3,5 % исследованной 
птицы (табл. 1). Клинические проявления 
сальмонеллеза у птиц часто не типичны, 
что обусловлено ассоциативным процессом 
с другими представителями бактериальной 
микрофлоры, вирусами, а также возбудите-
лями протозоозов [1]. 

Несомненно, что для установления диа-
гноза «золотым» стандартом является бак-
териологические исследования и изоляция 
культур возбудителей. Только после полу-
чения результатов определения чувствитель-
ности выделенных бактериальных культур 
к антибактериальным препаратам возможен 
подбор и обоснованное назначение схемы 
лечебно-профилактической обработки пти-
цы. Вместе с этим назначение и включение 
в схему лечения антибиотиков эмпирически 
имеет ряд недостатков, самый главный из 
которых – создание устойчивых штаммов к 
антибактериальным препаратам и, следова-
тельно, уменьшение возможностей врача в 
борьбе с инфекцией. При выборе антибакте-
риального препарата для птицеводства необ-
ходимо учитывать также способ (с водой или 
с кормом), курс и кратность его применения, 
жесткость питьевой воды. Немаловажным 
является также период каренции и индиви-
дуальная переносимость препарата каждым 
видом птицы (табл. 2).

Таблица 1.
Культуры сальмонелл вида Salmonella enterica, выделенных от птицы

№ п/п Вид птицы (n = 430) Выделенные культуры сальмонелл (n = 21)
1 Куры яичных кроссов (n = 210) Salmonella enteritidis (n = 7)
2 Куры мясных кроссов (n = 140) Salmonella enteritidis (n = 4)
3 Гуси (n = 30) Salmonella typhimurium (n = 4)
4 Утки (n = 20) Salmonella typhimurium (n = 2)
5 Фазаны (n = 10) Salmonella enteritidis (n = 1)
6 Перепела (n = 10) Salmonella typhimurium (n = 1)
7 Голуби (n = 10) Salmonella typhimurium (n = 2)
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Таблица 2.

Чувствительность выделенных культур сальмонелл вида Salmonella enterica  
к антибактериальным препаратам

№ 
п/п

Антибактериаль-
ные препараты

Культуры сальмонелл, чувствительность выделенных культур
Salmonella enteritidis (n = 12) Salmonella typhimurium (n = 9)
+ ± – + ± –

1 Амоксициллин 1 4 7 1 3 5
2 Тетрациклин 2 1 9 1 4 4
3 Окситетрациклин 2 5 5 1 2 5
4 Доксициклин 5 3 4 2 1 6
5 Гентамицин 5 1 6 4 2 3
6 Стрептомицин 0 3 9 0 4 5
7 Спектиномицин 3 1 8 0 2 7
8 Азитромицин 1 2 9 0 2 7
9 Линкомицин 2 3 7 0 4 5

10 Клиндамицин 1 5 6 2 4 3
11 Эритромицин 0 5 7 0 2 7
12 Тилозин 0 1 11 0 0 9
13 Тилмикозин 0 0 12 0 0 9
14 Норфлоксацин 1 2 9 2 4 3
15 Офлоксацин 4 3 5 3 1 5
16 Энрофлоксацин 1 4 7 0 3 6
17 Ципрофлоксацин 1 4 7 2 3 4
18 Левофлоксацин 1 6 5 2 3 4
19 Гатифлоксацин 2 5 5 3 3 3
20 Колистин 5 5 2 4 1 4
21 Триметоприм 1 4 7 0 2 7
22 Флорфеникол 10 2 0 5 3 1

Примечания: + – культура чувствительна; ± – культура умеренно-устойчива; - – культура устойчива.

Как видно из таблицы 2, наибольшая 
устойчивость изолированных культур саль-
монелл была установлена к антибактери-
альным препаратам группы макролидов 
(азитромицин, эритромицин, тилозин, тил-
микозин), пенициллинов (амоксициллин) 
и тетрациклинов (тетрациклин, окситетра-
циклин). Наибольшая чувствительность 
изолированных культур сальмонелл была 
выявлена к препаратам группы фторхиноло-
нов (офлоксацину, левофлоксацину, гатиф-
локсацину), колистину, флорфениколу, ген-
тамицину. Очевидно, что бесконтрольное 
применение антибактериальных препаратов 
в птицеводстве уменьшает спектр выбора 
препаратов с каждым годом. Это, в свою 
очередь, приводит к изысканию антибио-
тиков нового поколения и, следовательно, к 

существенным затратам на их разработку и 
производство [3, 6].

Заключение
Таким образом, проведенные исследо-

вания подтверждают необходимость по-
стоянного контроля со стороны ветеринар-
ной службы над циркуляцией возбудителей 
сальмонеллеза среди продуктивной птицы, а 
также над применением антибактериальных 
препаратов в современном промышленном 
птицеводстве.
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Аннотация. Препарат Гемобаланс содержит витамины группы В, а также является источником необходимых 
для рыб биогенных элементов. Применение Гемобаланса при выращивании радужной форели разных возрастов 
способствовало значительному улучшению эпизоотического состояния. Отмечено повышение выживаемости и 
быстрое восстановление иммунно-физиологического статуса рыб, перенесших токсикоз, осложненный бактери-
альной инфекцией. Это позволяет рекомендовать Гемобаланс для применения в форелеводстве.
Summary. the drug haemobalance contains vitamins of group b and is also a source of biogenic elements necessary for 
fish. The use of Haemobalance in cultivation of rainbow trout of different ages contributed to significant improvement 
of epizootic status. Noted improvement in survival and rapid recovery of the immune-physiological status of fish which 
had toxicosis complicated by bacterial infection. It allows to recommend Haemobalance for application in fish breeding.

Введение
В современных индустриальных рыбо-

водных хозяйствах разных типов все больше 
возрастает потребность в препаратах, содер-
жащих витамины, аминокислоты и микро-
элементы, необходимые для нормального 
роста и развития рыб. В условиях, когда при-
менение антибиотиков все более ограничено 
в связи с особенностями технологического 
цикла выращивания, а также с высокой ре-
зистентностью, которую проявляют к ним 
болезнетворные микроорганизмы, исполь-
зование витаминно-аминокислотных ком-
плексов становится все более актуальным.  
Их применение позволяет усилить иммуни-
тет рыб при сезонных вспышках бактериаль-
ных заболеваний, ухудшении качества воды 
и других стрессовых ситуациях, неизбежных 
в современном рыбоводстве.

Одной из важнейших групп витаминов, 
необходимых для нормальной жизнедеятель-
ности рыб, являются витамины группы В. 
Они входят в состав основных ферментов, 
катализирующих различные реакции белко-
вого, жирового и углеводного обмена. Буду-

чи водорастворимыми, витамины группы В, 
в отличие от жирорастворимых, не накапли-
ваются в больших количествах в организме 
и должны постоянно поступать с пищей. 
Витамины группы В принимают участие 
в пластическом и энергетическом обмене,  
поэтому их дефицит вызывает снижение ско-
рости роста и эффективности усвоения кор-
ма, а часто и повышенную смертность, осо-
бенно у молоди.

Недостаток витамина В2 (рибофлавин) 
приводит к нарушению координации дви-
жений, потере аппетита и, как следствие,  
к снижению темпа роста. Очень характер-
ным признаком при авитаминозе по витами-
ну В2 является поражение глаз у рыб: крово-
излияния и помутнение зрачка. 

Витамин В6 (пантотеновая кислота) игра-
ет ведущую роль в осморегуляции с под-
держанием гидроминерального гомеостаза в 
жабрах и почках. При дефиците витамина В6 
возможны отеки жаберного эпителия и сли-
пание жабр.

Витамин В4 (холин) и витамин В8 (ино-
зитол) оказывают липотропное действие, 
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способствуя выведению лишних жиров из 
печени и предотвращают ее жировую деге-
нерацию. Поэтому их дефицит приводит к 
избыточному накоплению липидов в пече-
ни, что неоднократно отмечалось при выра-
щивании радужной форели в искусственных 
условиях. Потребность в этих витаминах 
возрастает при повышенном содержании 
жира в корме, что характерно для кормов ло-
сосевых рыб.

Недостаток витамина В7 (биотин) приво-
дит к дегенерации жаберного эпителия, из-
быточному ослизнению покровов тела, ане-
мии печени, нарушению синтеза жирных 
кислот и гликогена и т. д.

При дефиците витамина В12 (цианкоболо-
мин) наблюдают анемию, снижение содер-
жания общего белка в крови, низкий гемо-
глобин [6]. В большом количестве отмечают 
также появление мелких незрелых эритро-
цитов, что в то же время свидетельствует  
о токсическом влиянии на организм [3].

Предполагается, что в современных ис-
кусственных кормах потребности рыб в  
необходимых витаминах удовлетворены за 
счет использования для их изготовления 
высококачественного сырья и витаминных 
премиксов [6]. Однако в процессе перевоз-
ки и хранения витамины могут разрушаться,  
в то время как у рыб в стрессовой ситуации 
или при заболевании потребность в тех или 
иных витаминах возрастает. Поэтому перио-
дически на рыбоводных предприятиях воз-
никает необходимость во введении в корм 
витаминов и витаминно-аминокислотных 
комплексов.

Препарат Гемобаланс содержит витамины 
группы В в количествах, приемлемых для 
лососевых рыб, поэтому может быть исполь-
зован улучшения состояния рыб при стрессе, 
токсикозе и т. д.

Гемобаланс является источником необхо-
димых для рыб биогенных микроэлементов, 
например кобальта. Этот биогенный элемент 
в пресных водоемах северо-запада России 
вообще не обнаружен либо найден в мини-
мальных количествах. Между тем введение 
кобальта в корм повышает уровень гемо-
глобина и эритроцитов в крови рыб, стиму-
лирует их рост. Форель проявляет большую 

устойчивость к высоким температурам воды, 
что особенно важно в озерных садковых хо-
зяйствах [6]. 

Целью нашей работы было изучение эф-
фективности применения препарата Гемо-
баланс в форелеводстве при разных методах 
индустриального выращивания и у рыб раз-
ных возрастов.

Материал и методы
Исследовательская работа была проведе-

на на базе ФГУП Федеральный селекцион-
но-генетический центр рыбоводства (ФГУП 
ФСГЦР), Ленинградская область. 

Сеголетки радужной форели, содержащи-
еся в модуле установки с замкнутым циклом 
водоснабжения (УЗВ) и двухлетки радужной 
форели, размещенные в бетонных бассейнах 
с водоснабжением из поверхностного водо-
ема, регулярно подвергалась ихтиопатологи-
ческому обследованию.

Температура воды за период наблюдения 
составляла 10–18 °С в бассейнах и 11–16 °С 
в УЗВ.

Ихтиопатологическое обследование прово-
дили по методике Быховской-Павловской [1]. 
Бактериологические исследования были про-
ведены специалистами Межобластной вете-
ринарной лаборатории (г. Санкт-Петербург). 
Диагностирование флавобактериоза в поле-
вых условиях проводили по экспресс-методу 
Люмсден [8]. О физиологическом состоянии 
рыбы судили по уровню общего белка в крови 
и по состоянию форменных элементов крови 
(окраска мазков крови произведена по мето-
ду Романовского). Определение содержания 
общего белка в сыворотке крови проводили с 
помощью рефрактометра. Гидрохимические 
исследования воды проведены в лаборато-
рии экологической токсикологии ГосНИОРХ  
(г. Санкт-Петербург).

Для проведения эксперимента были взяты 
две группы радужной форели разного воз-
раста, содержавшиеся в разных условиях.

Сеголетки радужной форели содержались 
в бассейнах модуля УЗВ. В середине июля у 
них были отмечены клинические признаки 
токсикоза и бактериальной инфекции, наи-
более распространенной в форелевых хозяй-
ствах – флавобактериоза (миксобактериоза). 
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В то же время было зафиксировано повы-
шение смертности рыб. Среди сеголеток 
радужной форели были выделены подопыт-
ная и контрольная группы. Навеска в обеих 
группах составила 9,3 г. Количество рыб в 
опыте – 28 200 экз., в контроле – 28 386 экз.

В контрольной группе проведено кормле-
ние по стандартной схеме – витамин С в до-
зировке 1,5 г/кг корма в течение 10 дней. 

В подопытной группе в корм введен Ге-
мобаланс в дозировке 1 мл/кг корма и вита-
мин С в дозировке 1,5 г/кг корма в течение 
10 дней. 

Двухлетки радужной форели содержались 
в бетонных бассейнах, куда вода поступала 
из головного пруда. В начале осени сильные 
дожди способствовали значительному за-
грязнению воды, поступающей в бассейны. 
В течение трех дней вода имела ярко выра-
женный коричневый оттенок за счет смыва 
большого количества органических веществ 
и взвесей. На поверхности воды отмечали 
наличие маслянистой пленки. 

В этот период рыбы были не активны и 
плохо питались. Вскоре было отмечено по-
вышение смертности среди двухлеток фо-
рели. Среди них были выделены подопыт-
ная и контрольная группы, содержавшиеся 
в отдельных бетонных бассейнах. Навеска 
рыб в обоих группах была примерно одина-
ковой: 240–250 г. Ихтиомасса в контроле и 
опыте составляла 300 кг на бассейн, коли-
чество рыб в опыте –1 250 экз., в контроле –  
1 200 экз. 

В контрольной группе проведено кормле-
ние по стандартной схеме – витамин С в до-
зировке 1,5 г/кг корма в течение 10 дней. 

В подопытной группе в корм введен Ге-
мобаланс в дозировке 1 мл/кг корма и вита-
мин С в дозировке 1,5 г/кг корма в течение 
10 дней. 

Результаты исследования
Сеголетки форели
В начале эксперимента у рыб контрольной 

и подопытной групп наблюдали признаки 
как токсикоза, так и флавобактериоза. При 
выращивании рыбы в УЗВ риск бактериаль-
ных заболеваний и токсикозов значительно 
увеличивается [2].

О токсическом воздействии свидетель-
ствовали ослизненные и отекшие жабры.  
У отдельных особей наблюдали наруше-
ние координации движений, оттопыренные 
жаберные крышки, учащенное дыхание.  
Содержание кислорода в воде составляло  
12 мг/л, что соответствует нормативному при 
выращивании форели. Гидрохимические ис-
следования воды выявили высокое содержа-
ние нитритов – 0,43–0,47 мгN/л (норматив –  
0,02 мгN/л) и нитратов – 0,10–0,12 мгР/л 
(норматив – 0,02 мгР/л). В этот период уро-
вень рН был повышен до 8,1–8,5, что в систе-
мах УЗВ способствует резкому возрастанию 
токсичности свободного аммония.

Гематологические исследования обна-
ружили изменения клинической картины 
крови, характерные для токсикоза. В маз-
ках крови у сеголеток форели было отмече-
но большое количество незрелых безъядер-
ных и разрушенных эритроцитов. В разной 
степени признаки токсикоза встречали у  
5–10 % обследованных рыб. Токсическое 
воздействие вызывает нарушение эритропо-
эза, вследствие чего происходит нарушение 
дыхательных процессов в организме рыб, 
развивается гипоксия.

Кроме того, у сеголеток форели наблю-
дали также клинические признаки одной 
из форм флавобактериоза – бактериально-
го холодноводного заболевания. У 10 % 
обследованных рыб обнаруживали анемию 
жабр, печени и почек, увеличение селезен-
ки. Некротическое поражение плавниковых 
лучей отмечали единично. Микробиологи-
ческие исследования выявили возбудитель 
бактериального холодноводного заболева-
ния – Flavobacterium psychrophilum.

Необходимо отметить, что при попада-
нии в установку с рециркулируемой водой 
рыбы, обсемененной условно-патогенны-
ми микроорганизмами, уровень накопления 
болезнетворного агента быстро возрастает 
и включается механизм его передачи здоро-
вым особям. В условиях тесного контакта, 
неизбежного при выращивании рыб в УЗВ, 
скорость передачи потенциального возбуди-
теля очень высока [4].

Основной причиной ухудшения эпизо-
отического состояния сеголеток форели,  
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по нашему мнению, послужил токсикоз,  
а затем на его фоне произошло развитие бак-
териальной инфекции. При выращивании в 
УЗВ патологические процессы у рыб часто 
развиваются подобным образом [7].

В конце июня отход в опыте и в контроле 
достигал 0,8–1 % от общей численности рыб. 
После принятия мер по улучшению работы 
УЗВ и проведения лечебно-профилактиче-
ского курса гибель рыб в опыте снизилась 
0,2 % в сутки, а в контроле – до 0,3 % (рис. 1). 

Исследования крови, проведенные в дан-
ный момент, позволяют говорить о норма-
лизации состояния форменных элементов 
красной крови и нормальном течении эри-
тропоэза. Восстановительные процессы бо-
лее активно протекали у рыб в подопытной 
группе. У рыб в контроле обнаруживали 
большее (до 15 %) число незрелых безъядер-
ных эритроцитов. 

Клинические признаки миксобактериоза 
отмечали единично, в то время как призна-
ки токсикоза по-прежнему наблюдали у 10 % 
рыб. Только снижение температуры воды до 
11–12 °С и снижение уровня рН до 7,7–7,8 
позволили нормализовать состояние рыб.

Двухлетки форели
В начале опыта у рыб контрольной и подо-

пытной групп отмечали повышенное ослиз-
нение жабр и поверхности тела, что, по всей 
вероятности, являлось следствием органиче-
ского загрязнения воды. В тоже время у 30–
40 % двухлеток наблюдали в разной степени 
некротическое поражение плавников и уве-
личение селезенки, что позволяет говорить о 
хроническом проявлении бактериальной ин-
фекции. Содержание общего белка в крови у 
таких рыб составляло 2,75±0,5 г%. Снижение 
содержания общего белка в крови ниже 3 г% 
свидетельствует об ухудшении физиологиче-
ского состояния рыбы, что может быть вызва-
но инфекционной болезнью [5].

У рыб, состояние внутренних органов ко-
торых визуально соответствовало норме, со-
держание общего белка было 3,46±0,7 г%, 
что для рыб такого возраста соответствует 
нижнему пределу нормы. Гибель рыб в кон-
троле перед началом эксперимента состави-
ла 1,8 % от общей численности рыб, а в опы-
те – 5,5 %. Отход рыб в опыте изначально 

был в три раза выше, чем контроле, что сви-
детельствует об ухудшении их состояния по 
сравнению с особями контрольной группы. 

После проведения курса лечебного корм-
ления отход во второй декаде сентября сни-
зился в подопытной группе до 0,7 %, а в кон-
трольной – до 1,3 % (рис. 2) Состояние жабр, 
плавников и поверхности тела соответству-
ют норме у подавляющего большинства рыб 
в опыте и в контроле.

Признаки хронической бактериальной ин-
фекции продолжали выявляться у отдельных 
рыб. Содержание общего белка в крови у та-
ких особей составляет 3,10±0,6 г%. У рыб, 
состояние которых соответствует норме, со-
держание общего белка в крови составля-
ет 3,97±0,6 в контроле и 4,15±0,5 в опыте.  
Гибель рыб полностью прекратилась во вто-
рой половине сентября.

Результат воздействия препарата – сниже-
ние смертности рыб в опыте по сравнению с 
контролем – представлен в таблице 1.

Рис. 1. Снижение гибели сеголеток радужной форели 
при проведении лечебно-профилактического кормле-
ния с препаратом Гемобаланс.

Рис. 2. Снижение гибели двухлеток радужной форели 
при проведении лечебно-профилактического кормле-
ния с препаратом Гемобаланс.
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Обсуждение результатов
Сеголетки форели
В ходе эксперимента наблюдали улучше-

ние состояния рыб в контрольной и в подо-
пытной группах. Разница в снижении гибели 
рыб в процентном соотношении к их общей 
численности минимальна (до 0,2 % в опыте и 
до 0,3 % в контроле). Нормализация работы 
УЗВ явилась главным фактором, способство-
вавшим оздоровлению сеголеток форели.

В то же время исследования крови позво-
ляют предположить, что процесс восстанов-
ления нормального состояния форменных 
элементов красной крови и нормализации 
эритропоэза осуществляется активнее при 
введении в терапевтическую схему препара-
та Гемобаланс. 

Так как появление большого количества 
мелких незрелых эритроцитов отмечено как 
при токсикозе, так и при дефиците витамина 
В12, можно предположить, что при токсиче-
ском воздействии на организм рыб потреб-
ность в этом витамине и вообще в витаминах 
группы В возрастает. Поэтому введение со-
став лечебного корма препарата Гемобаланс 
способствует более активному восстановле-
нию нормального кроветворения и всего ор-
ганизма.

Двухлетки форели
Перед началом эксперимента выявлено 

значительно худшее состояние у двухле-
ток контрольной группы, что выразилось, 
в большем, чем подопытных рыб, отходе. 
В дальнейшем наблюдали улучшение со-
стояния рыб в обеих группах. Однако надо 
отметить, что восстановление нормального 
физиологического состояния (содержание 
общего белка в крови, снижение гибели рыб) 
более активно происходило в опыте, чем в 
контроле. По окончании лечебно-профилак-

тического курса кормления отход форели в 
подопытной группе был значительно ниже, 
чем в контроле – в 2,5 раза. Обращает на себя 
внимание и более высокое содержание обще-
го белка в сыворотке крови подопытных рыб, 
соответствующее нормативному для рыб та-
кого возраста и размера.

Необходимо отметить, что характерными 
признаками недостатка витамина В12 у рыб 
являются анемия и снижение содержания 
общего белка в крови [6]. Здесь также можно 
предположить, что под влиянием токсиче-
ского воздействия, осложняемого наличи-
ем хронической бактериальной инфекции,  
у рыб возрастает потребность в витаминах, 
в том числе и витаминах группы В. Таким 
образом, введение в терапевтическую схему 
препарата Гемобаланс способствует более 
быстрому восстановлению функций орга-
низма, и, соответственно, более высокой вы-
живаемости форели.

Заключение
Проведенные нами исследования по оцен-

ке эффективности применения препарата Ге-
мобаланс у сеголеток и двухлеток радужной 
форели при различных методах индустри-
ального выращивания позволяют сделать 
следующие выводы.

1. Гемобаланс может быть рекомендован 
для введения в корм молоди форели, особен-
но при содержании ее в УЗВ. Можно предло-
жить введение Гемобаланса как с лечебной, 
так и с профилактической целью в дозировке 
1 мл/кг корма, длительность курса 10 дней.

2. Гемобаланс можно использовать для 
активизации восстановления организма по-
сле токсикоза и при наличии хронической 
бактериальной инфекции у рыб старших 
возрастов. Предлагаемая дозировка Гемо-

Таблица 1.
Воздействие препарата Гемобаланс на снижение смертности радужной форели

Время Возраст Смертность рыб  
в опыте, %

Смертность рыб  
в контроле, %

Начало опыта Сеголетки 1,0 – 0,8 1,0 – 0,8
Завершение опыта Сеголетки 0,2 0,3

Начало опыта Двухлетки 5,5 1,8
Завершение опыта Двухлетки 0,7 1,3
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баланса – 1 мл/кг корма при длительности 
курса 10 дней. 

3. Наиболее оптимально применение 
Гемобаланса совместно с витамином С.  
Эффект от воздействия такой терапевтиче-
ской схемы лечения значительно усилива-
ется по сравнению с использованием для 
лечебно-профилактического кормления рыб 
только витамина С.
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Аннотация. При моделировании острого деструктивного панкреатита у экспериментальных животных опреде-
лено содержание цитокинов в сыворотке крови, что может быть ценным диагностическим и прогностическим 
критерием оценки тяжести патологического процесса.
Summary. In the simulation of acute destructive pancreatitis in experimental animals the content of cytokines  
in the blood serum was determined which can be a valuable diagnostic and prognostic criteria for assessing the severity 
of the pathological process.

Введение
Острый деструктивный панкреатит (ОДП) 

принято относить к заболеваниям реанима-
толого-хирургического профиля [3]. В своих 
исследованиях мы посчитали необходимым 
обратиться к характеристикам ОДП, позво-
ляющим рассматривать его патогенез с пози-
ций иммунологии:

1) бимодальность патологического про-
цесса с высокой клинической значимостью 
гнойно-септических осложнений, являю-
щихся главной причиной летального исхода; 

2) закономерное развитие панкреонекроза 
определяет патологический иммунный ответ 
и имеет яркое клиническое выражение; 

3) диагностическое значение различ-
ных иммунологических и биохимических 
«маркеров» (цитокины, рецепторы, им-
мунокомпетентные клетки и продукты их 
жизнедеятельности) позволяет производить 
объективную оценку тяжести ОДП, прогно-
зировать его течение, отвечать на важней-
шие для клинициста вопросы (ожидаемая 
летальность, вероятность развития сепсиса, 
потребность в интенсивной терапии, хирур-
гическом лечении и др.); 

4) чувствительность больных ОДП к им-
муноориентированной терапии (ИТ), кото-
рая способна решать как самостоятельные 
задачи (обеспечивать профилактику гной-
ных осложнений и генерализации инфек-
ции), так и служить компонентом лечебного 
комплекса, улучшая переносимость хирур-
гических вмешательств, эффективность са-
нации деструктивных очагов, эрадика-
ции патогенов и др. Прямое повреждение,  
задержки выделения панкреатического се-
крета, забрасывание в силу различных при-
чин желчи (особенно инфицированной) в 
панкреатические протоки стимулирует акти-
вацию собственных протео- и липолитиче-
ских ферментов и вазоактивных субстанций 
в самой железе. Активированный трипсин 
стимулирует процесс превращения других 
проферментов в активные агенты внутри 
железы, что индуцирует аутолиз паренхимы 
органа. К факторам защиты поджелудочной 
железы от самопереваривания можно отне-
сти стойкую связь ферментов и ингибиторов, 
которая поддерживает энзимы в неактивном 
состоянии, а также синтез большинства фер-
ментов в неактивном состоянии (трипсин, 
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химотрипсин, эластаза, карбоксипептидаза, 
фосфолипаза А и В); существование в кро-
ви неспецифических факторов инактивации 
протеолитических энзимов [3, 5].

В патогенезе ОДП панкреатическим фер-
ментам отводится значительная, но не ре-
шающая роль. Повреждение мембранных 
структур и органоидов ациноцитов, в резуль-
тате которого развивается дисхолия и пара-
педез зимогенных гранул, следует рассма-
тривать как первичный аффект панкреатита, 
т. к. выход ферментов из ацинарных клеток 
и их внутрижелезистая активация являются 
первичным пусковым механизмом прогрес-
сирующего патологического процесса [2]. 

Исходя из современных взглядов [1, 2,  
5, 7], в основе острого панкреатита лежит 
переход локального воспаления в систем-
ную воспалительную реакцию (systemic 
inflammatory response syndrome (SIRS).  
Она в своем развитии проходит стадию ак-
тивации эндотелиоцитов и клеток, участву-
ющих в обеспечении неспецифической рези-
стентности, с местной, а затем и системной 
продукцией первичных провоспалительных 
цитокинов (ЦК) (IL-1-α, TNF-α). Последу-
ющее накопление медиаторов в крови по 
принципу обратной связи активирует макро-
фаги, тучные клетки и тромбоциты, вызывая 
вторичную экспрессию цитокинов, в т. ч. 
IL-6, и белков острой фазы. Финалом SIRS 
становится генерализация воспалительной 
реакции, развитие диссеминированного вну-
трисосудистого свертывания крови (ДВС-
состояние), полиорганной дисфункции,  
а в последующем и полиорганной недоста-
точности [3, 7].

Инициация и основные этапы развития 
воспалительного ответа контролируются, 
главным образом, цитокинами, которые 
представляют собой группу полипептид-
ных медиаторов, выполняющих функции 
месенджеров межклеточных взаимодей-
ствий, регулирующих интенсивность и про-
должительность иммуновоспалительного 
ответа [4]. Эти медиаторы, в первую оче-
редь, регулируют развитие местных защит-
ных реакций в тканях поврежденной под-
желудочной железы с участием различных 
типов клеток системы крови, соединитель-

ной ткани и эпителиев, опосредуя свои био-
логические эффекты через специфические 
рецепторные комплексы на поверхности 
клеток-мишеней [6, 8].

Защитная роль провоспалительных ци-
токинов заключается в рекрутировании в 
зону повреждения эффекторных клеток 
(нейтрофилов, макрофагов), стимуляции их 
фагоцитарной и бактерицидной активности, 
индукции иммунного ответа, что в совокуп-
ности способствует элиминации детрита,  
а затем репарации поврежденной структуры 
тканей [10]. Избыточная и генерализованная 
продукция провоспалительных медиаторов 
приводит к развитию SIRS; дальнейшее на-
растание концентрации служит причиной 
целого ряда патологических состояний,  
в частности полиорганной недостаточности, 
а это, в свою очередь, является причиной 
ранней летальности больных ОДП [5, 7, 9].

Расположение железы, тесная связь ее 
протоковой системы с желчевыводящей си-
стемой, прилегание к желудку и двенадцати-
перстной кишке, крупным ветвям чревного 
ствола и воротной вене создают условия для 
вовлечения этих образований в патологиче-
ские процессы [3]. Обширная сеть лимфати-
ческих сосудов, дренирующих интерстиций 
железы непосредственно в систему грудно-
го лимфатического протока, способствует 
быстрому попаданию в циркулирующую 
кровь продуктов распада тканей, цитоки-
нов, ферментов и других активных веществ. 
Еще один путь резорбции осуществляет-
ся через систему воротной вены: цитокины 
быстро поступают в портальный кровоток и 
по грудному лимфатическому протоку в си-
стемную циркуляцию, что способствует во-
влечению печени в патологический процесс 
при острых и хронических заболеваниях  
и повреждениях ПЖ [10].

Среди медиаторов SIRS ведущую роль 
играют цитокины (ЦК) [2, 4, 5], что обуслов-
ливает особый интерес к ним как со стороны 
клиницистов, так и со стороны эксперимен-
таторов. Однако при моделировании патоло-
гического процесса на мелких лабораторных 
животных объема полученной при взятии 
сыворотки крови зачастую недостаточно для 
выполнения всего комплекса исследований, 
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в связи с чем внимание ученых привлекают 
новые методы лабораторного анализа, осно-
ванные, в частности, на использовании муль-
типлексных технологий [6].

Материалы и методы
Мультиплексный анализ – тип меди-

ко-биологических аналитических подхо-
дов, позволяющих одновременно измерять 
многочисленные анализы в одном образце. 
Мультиплексные анализы предназначены 
для детектирования в биологическом образ-
це различных биомолекул (от 10 до 1000) 
одного класса (ДНК, РНК или белков). В со-
ответствии с типом детектируемых молекул, 
анализ базируется на использовании набора 
нуклеиновых кислот или белков. Например, 
мультиплексный иммунологический метод 
основан на применении латексных микро-
шариков, каждый из которых покрывается 
определенным типом антител и кодируется 
определенной комбинацией флуоресцент-
ных квантовых точек. Метод позволяет про-
анализировать от 10 до 100 биологических 
маркеров в капле крови пациента в течение 
нескольких минут. Мультиплексная техно-
логия – очень перспективное направление в 
биологии. Она уже получила большое рас-
пространение в ПЦР-анализе (полимераз-
но-цепная реакция) и завоевывает ведущие 
позиции в проточной цитометрии. Муль-
типлексный анализ позволяет оценивать  
несколько растворимых аналитов одновре-
менно в образце небольшого объема.

Принцип мультиплексной технологии со-
стоит в том, что последовательные реакции 
иммунологического связывания (формирова-
ние «сэндвича») проводятся на искусствен-
ных микросферах. Имеются две группы мел-
кодисперсных микрошариков (микросфер), 
отличающихся по размерам, одна из них со-
стоит из шариков диаметром 5,5 мкм, дру-
гую составляют шарики диаметром 4,4 мкм, 
внутри каждой группы шарики различаются 
по интенсивности красной флуоресценции. 
Проточный цитометр по размеру и интен-
сивности флуоресценции определяет при-
надлежность микросфер к одной из 10 групп.

Сначала на цитограмме светорассеивания 
происходит разделение частиц по размеру:  

A (5,5 мкм) и B (4,4 мкм). На следующих 
цитограммах частицы размеров A и B рас-
сматриваются отдельно. На цитограмме флу-
оресценции отображаются 5 групп частиц 
одного размера. ЦК идентифицируется по 
собственной красной флуоресценции микро-
шариков. Концентрация рассчитывается по 
средней интенсивности красно-оранжевой 
флуоресценции меток.

Для удобного и быстрого проведения всех 
этих расчетов набор включает в себя спе-
циальное программное обеспечение. Оно 
полностью исключает ручную калибровку 
и прочие вычисления. Результаты исследо-
вания выдаются в форматах XLS (Microsoft 
®Excel) и PDF (Adobe).

Таким образом, данная методика муль-
типлексного анализа, как уже отмечалось, 
чрезвычайно удобна для определения уровня 
ЦК в эксперименте, когда речь идет о мелких 
лабораторных животных (крысы, мыши),  
где зачастую для комплексных исследований 
требуется сыворотки больше, чем можно по-
лучить от животного.

В частности, нами был проведен опыт 
по моделированию острого деструктивного 
панкреатита на крысах с изучением целого 
ряда гистологических, иммунологических, 
биохимических, гематологических показате-
лей, а также применена диагностика оценки 
цитокинового статуса сыворотки, получен-
ной при взятии крови экспериментальных 
животных.

Исследование было выполнено на 25 бе-
лых беспородных крысах обоего пола мас-
сой 180–200 г, содержащихся в виварии фа-
культета ветеринарной медицины Вятской 
государственной сельскохозяйственной ака-
демии (г. Киров).

Все операции проводили под эфирным 
наркозом, при создании модели панкреати-
та выполняли верхне–срединную лапарото-
мию, иммобилизовывали поджелудочную 
железу и орошали последнюю хлорэтилом 
в течение одной минуты. После оттаива-
ния железу погружали в брюшную полость  
и ушивали рану.

Забой животных производили на 1, 3, 7 и 
14 сутки после операции, при декапитации 
забирали кровь, затем отделяли сыворотку, 
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в которой оценивали концентрацию сле-
дующих ЦК: интерферона-гамма (INF-γ), 
фактора некроза опухоли-альфа (TNF-α), 
интерлейкина-1-альфа (IL-1-α), интерлей-
кина-4 (IL-4), гранулоцитарно-макрофа-
гального колониестимулирующего фактора 
(GM-CSF) и моноцитарного хемоаттрак-
тантного протеина-1 (MCP-1); единица из-
мерения ЦК – пг/мл.

Анализ проводили на цитометре Becman 
Coulter EPICS® XL™ в Кировском институте 
гематологии и переливания крови Минсоц-
развития РФ. Для исследования сыворотки 
был использован набор «Rat Cytokines 6plex 
Kit» (Bender MedSystems, Австрия).

Результаты исследования
При анализе полученных данных был 

определен цитокиновый статус опытных жи-
вотных, который приведен в таблице 1.

TNF-α относится к классу провоспали-
тельных ЦК, которые продуцируются и 
действуют на иммунокомпетентные клетки, 
инициируя воспалительный ответ. Динами-
ка TNF-α в ходе ОДП показала резкое по-
вышение уровня ЦК в 1 сутки (1,05±0,12); 
данный показатель оставался высоким в те-
чение всего эксперимента (3 сутки – 2,1±0,1; 
7 сутки – 2,9±0,41; 14 сутки – 1,9±0,5).  
Во все сроки наблюдения имеет место до-
стоверность различий (p ≤ 0,05) по сравне-
нию с нормой (0,31±0,065).

Высокий уровень этого ЦК является отра-
жением активности и тяжести патологиче-
ского процесса. Превышение нормы почти в 
6 раз данного показателя в последнем сроке 

наблюдения, с одной стороны, свидетель-
ствует о том, что даже через 2 недели после 
воспроизведения патологического процесса 
воспаление в поджелудочной железе не ку-
пировано. С другой стороны, лишь к этому 
сроку повышается до нормы IL-4, который 
является противовоспалительным ЦК и,  
соответственно, ограничивает развитие вос-
паления. Угнетение же данного показателя в 
более ранние сроки свидетельствует о том, 
что у экспериментальных животных в этот 
период времени катаболические процессы 
преобладали над анаболическими, что под-
тверждают и результаты морфологических 
исследований (наличие некрозов вплоть 
до последнего срока наблюдения). Дина-
мика IL-4 следующая: 1сутки – 0,04±0,01;  
3 сутки – 0,02±0,017; 7 сутки – 0,001±0,005;  
14 сутки – 0,07±0,09. Во все сроки наблюде-
ния, кроме последнего, имеет место досто-
верность различий (p ≤ 0,05 по сравнению  
с нормой (0,06±0,03)).

IL-1-α также относится к провоспалитель-
ным ЦК, как TNF-α, инициирует и регули-
рует воспалительные процессы, активирует 
Т-лимфоциты и обладает аутокринным и 
паракринным действием. Динамика IL-1-α 
в течение первой половины эксперимента 
была регрессивной (1 сутки – 0,6±0,06; 3 сут-
ки – 0,3±0,14; 7 сутки – 0,27±0,08). Увеличе-
ние уровня ЦК IL-1-α ко 2 неделе свидетель-
ствует о развитии воспалительного процесса  
(14 сутки – 1,4±0,9). Во все сроки, кроме пер-
вых суток наблюдения, имеет место досто-
верность различий (p ≤ 0,05) по сравнению  
с интактными животными (0,56±0,03).

Таблица 1.
Содержание цитокинов в сыворотке крови крыс при моделировании  

острого деструктивного панкреатита, M±m (n = 5 животных в каждой группе)

Вид цитокина, 
пг/мл

Интактные жи-
вотные

Этап эксперимента, сутки
1 3 7 14

TNF-α 0,31±0,065 1,05±0,12* 2,1±0,1* 2,9±0,41* 1,9±0,5*
IL-1-α 0,56±0,03 0,6±0,06 0,3±0,14* 0,27±0,08* 1,4±0,9*
IL-4 0,06±0,03 0,04±0,01* 0,02±0,017* 0,01±0,005* 0,07±0,09

MCP-1 22,75± 4,85 28,7±1,9 33,2±4,7* 49,25±2,55* 47,6±1,68*
GM-CSF 1,4±0,2 1,9±0,4* 2,9±0,4* 2,3±2,8* 1,8±0,7*

INF-γ 0,025±0,008 0,05±0,03 0,05±0,03 0,05±0,01 0

Примечание: * – p ≤ 0,05.
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MCP-1 характеризуется как моноцит–

специфический хемоаттрактант, в основном 
продуцируемый в ответ на широкий спектр 
цитокинов (TNF-α, IL-1-α). Повышение 
уровня данных ЦК свидетельствует о высо-
кой тканевой инфильтрации моноцитами, 
что подтверждается гематологическими по-
казателями (моноцитоз). В ходе экспери-
мента, начиная с первых суток (28,7±1,9), 
данный показатель ЦК неуклонно возрастал 
(3 сутки – 33,2±4,7; 7 сутки – 49,25±2,55). 
По окончании опыта MCP-1 остался выше, 
чем у интактных крыс в 2 раза (14 сутки – 
47,6±1,68). Во все сроки наблюдения, кроме 
первых суток, имеет место достоверность 
различий (p ≤ 0,05) по сравнению с нормой 
(22,75±4,85).

GM-GSF индуцирует рост и дифферен-
цировку незрелых костно-мозговых клеток, 
а также ускоряет процесс созревания гра-
нулоцитов и мононуклеарных макрофагов. 
Увеличение данного показателя прямопро-
порционально развитию воспаления у экс-
периментальных животных. С началом ОДП 
его значение возрастает в 1,3 раза (1 сутки – 
1,9±0,4); максимального значения GM-GSF 
достигает к 3 суткам (2,9±0,4) и остается 
высоким в течение последующих двух не-
дель (7 сутки–2,3±2,8; 14 сутки–1,8±0,7). 
Во все сроки наблюдения имеет место до-
стоверность различий (p ≤ 0,05) показателя 
GM-GSF в сыворотке крови опытных жи-
вотных по сравнению с интактными крыса-
ми (1,4±0,2).

INF-γ относится к интерферонам II типа. 
Он продуцируется макрофагами, NK и Th1-
лимфоцитами непосредственно после их 
активации вирусными, бактериальными 
или паразитарными агентами, вызываю-
щими воспаление. В нашем эксперименте 
панкреатит вызывался физическими мето-
дами, а не инфекционными агентами, по-
этому уровень INF-ɣ незначителен (табл. 1).  
Во все сроки наблюдения нет достоверно-
сти различий (p > 0,05) по сравнению с нор-
мой (0,025±0,008).

Обсуждение
На основании приведенных данных мы 

можем сделать заключение о том, что высо-

кий уровень продукции провоспалительных 
цитокинов как феномена «цитокинового взры-
ва» и интенсивность развития панкреатита у 
экспериментальных животных находятся в 
прямой зависимости. Секреция интерлейки-
нов в раннем посттравматическом периоде 
носит защитный характер и направлена на 
усиление антипротеазной активности сы-
воротки крови [2]. Возникновение генера-
лизованного деструктивного очага значи-
тельно ослабляет резервы макрофагальной 
системы, «обезоруживает» нейтрофилы,  
подавляет функции лимфоцитов. Запуск ци-
токинового каскада вызывает активизацию 
фибронолизина, комплемента и калликреин-
кининовой системы [5, 7]. Результатом актива-
ции этих систем является выброс гистамина, 
серотонина, брадикинина, вызывающих гене-
рализованную вазодилатацию и разобщение 
межклеточных связей в эндотелии сосудов [1]. 
Это способствует увеличению проницаемости 
микроциркуляторного русла и миграции из 
сосудов жидкости и плазменных белков, по-
вышенной экссудации в брюшную полость, а 
также формированию отека и воспаления под-
желудочной железы и близлежащих органов. 
Таким образом, определение цитокинов в сы-
воротке крови может быть ценным диагности-
ческим и прогностическим критерием оценки 
тяжести патологического процесса.

Выводы
1. При моделировании острого деструк-

тивного панкреатита наблюдается гиперци-
токинемия, что является одним из показате-
лей развития полиорганных изменений.

2. В ходе эксперимента по созданию мо-
дели ОДП увеличивается концентрация про-
воспалительных цитокинов (TNF-α, IL-1-α) 
как признак развития синдрома системной 
воспалительной реакции.

3. При остром деструктивном панкреатите 
в сыворотке крови крыс снижается уровень 
интерферона-гамма (INF-γ), что свидетель-
ствует об угнетении пролиферации лимфо-
цитов и подавлении иммунитета животного.
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Аннотация. В статье изложены результаты изучения критерия, характеризующегося зависимостью между разме-
ром воспалительной реакции в месте внутрикожного введения микобактерий M. bovis BCG и размером воспали-
тельной реакции в месте введения ППД туберкулина, значение которого выше на морских свинках, полученных 
близкородственным скрещиванием. Использование критерия позволяет формировать группы морских свинок для 
последующего использования в тестах гиперчувствительности замедленного типа.
Summary. the article presents the results of studying the criterion characterized by the dependence between the size of 
inflammatory reaction in the place of intradermal injection of mycobacterium M. bovis BCG and the size of inflammatory 
reaction in the place of injection of PPD the value of which is higher in guinea pigs that have undergone closely related 
crossing. the use of the criterion allows to form groups of guinea pigs for subsequent use in delayed hypersensitivity tests.

Введение
Гиперчувствительность замедленного типа 

(ГЗТ), развивающаяся в организме животных 
на введение микобактерий M. bovis и выяв-
ляемая в кожном тесте с ППД туберкулином,  
называется туберкулиновой [5]. Туберкулино-
вая ГЗТ лежит в основе ряда тестов, исполь-
зуемых при оценке иммуногенности разных 
доз вакцин против туберкулеза [8]; определе-
нии биологической активности ППД тубер-
кулинов [1]; оценке свойства фармакологиче-
ских препаратов подавлять туберкулиновую 
реакцию [2]. В свою очередь, при моделиро-
вании туберкулиновой ГЗТ преимущественно 
используются морские свинки, сгруппиро-
ванные по критериям: пола, массы, возраста  
[1, 8], конвенциональности [3]. 

В ходе клинических наблюдений в гуманной 
медицине был разработан критерий, исполь-

зуемый во фтизиатрии, но не учитываемый 
при исследовании на животных – размер вос-
палительной реакции в месте внутрикожного 
введения микобактерий M. bovis BCG, харак-
теризующийся положительной зависимостью 
с размером воспалительной реакции в месте 
введения ППД туберкулина [4]. Зависимость, 
выявленная в клинических исследованиях, 
предполагает наличие подобной корреляции 
и у морских свинок, сенсибилизированных  
M. bovis, что может быть использовано как 
критерий при формировании групп морских 
свинок, используемых в тестах туберкули-
новой гиперчувствительности замедленного 
типа. Принимая во внимание вышеизложен-
ное, целью исследования была разработка 
критерия формирования групп морских сви-
нок, используемых в тестах туберкулиновой 
гиперчувствительности замедленного типа.
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Материалы и методы
В исследовании использовали самок мор-

ских свинок, альбиносов, полученных ин-
бредным (брат × сестра) и рандомбредным 
способами массой 500–550 г, содержащих-
ся на стандартном гранулированном корме  
со свободным доступом к воде.

В работе был использован туберкулин 
очищенный ППД для млекопитающих (про-
изводство ФГУП «Курская биофабрика») с 
содержанием 10000 МЕ/см3 (PPD-bovine). 
Разведения ППД туберкулина осуществляли 
на фосфатном буфере (рН 7,0). 

В исследовании использован штамм ми-
кобактерий M. bovis BCG-1 (ФГУП «НПО 
«Микроген»), из которого приготавливали 
суспензию на фосфатном буфере для после-
дующей внутрикожной сенсибилизации жи-
вотных.

Статистическую обработку результатов 
эксперимента проводили при помощи про-
граммного обеспечения Microsoft Office 
Excel 2007 и методами вариационной стати-
стики [6].

Результаты исследований
Исследование включало три этапа.  

При реализации первого этапа было прове-
дено моделирование туберкулиновой ГЗТ с 
определением корреляционной зависимости 
между размером воспалительной реакции в 
месте внутрикожного введения разведений 
ППД туберкулина и воспалительной реакции 
в месте внутрикожного введения M. bovis у 
самок морских свинок, полученных близко-
родственным скрещиванием. Для чего была 
сформирована группа животных (n = 25),  
которым внутрикожно вводили микобакте-
рии M. bovis в дозе 0,2 мг/0,1 см3. Спустя 

месяц после сенсибилизации (период раз-
вития состояния туберкулиновой ГЗТ) всем 
животным в предварительно депилирован-
ный участок, с правой боковой поверхно-
сти, вводили ППД туберкулин в дозах: 25, 
5, 1 МЕ. Через 24 часа после введения раз-
ведений ППД туберкулина был осуществлен 
учет реакций путем измерения продольного 
и поперченного размера воспалительных зон 
на введение разведений ППД туберкулина и 
воспалительного процесса в месте введения 
микобактерий M. bovis. После этого опре-
делена корреляционная зависимость между 
воспалительной реакцией в месте введения 
разведений ППД туберкулина и размером 
воспалительной реакции в месте введения  
M. bovis, а также между суммарным значе-
нием ГЗТ на дозы ППД туберкулина и раз-
мером воспалительной реакции в месте вве-
дения микобактерий M. bovis. Результаты 
исследования представлены в таблице 1.

Результаты корреляционного анализа про-
демонстрировали, что зависимость между 
аллергической реакцией на дозы 25, 5, 1 МЕ 
и размером воспалительной реакции в месте 
введения M. bovis выше среднего. Макси-
мальное значение коэффициента корреляции 
было выявлено между суммарным значени-
ем аллергической реакции на введение ППД 
туберкулина и размером воспалительной 
реакции в месте введения M. bovis. В свою 
очередь, значение зависимости, полученное 
между суммой аллергической реакции на 
введение ППД туберкулина и размером вос-
палительной реакции на введение M. bovis, 
может быть использовано для построения 
математической модели позволяющей про-
гнозировать значение аллергической реак-
ции на введение ППД туберкулина по раз-

Таблица 1.
Определение корреляции между кожной аллергической реакцией ГЗТ на введение  

ППД туберкулина и воспалительной реакцией на введение M. Bovis

Показатели Дозы ППД туберкулина Сумма аллергической 
реакции ГЗТ на введение 
ППД туберкулина (мм)

Размер воспалительной 
реакции на введение  

M. bovis (мм)
25МЕ 5МЕ 1МЕ

r 0,55* 0,56* 0,63* 0,85* -

Примечание: * – результат достоверен при р < 0,05.
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меру воспалительной реакции на введение  
M. bovis, что составило второй этап исследо-
вания.

При реализации второго этапа исследова-
ний была использована техника построения 
вариационного ряда предполагающего рас-
пределение значений суммы аллергической 
реакции на введение разведений ППД для 
млекопитающих и воспалительной реак-
цией на введение M. bovis, по интервалам. 
Данный подход применим для формирова-
ния групп(-ы) морских свинок по размеру 
воспалительной реакции на месте введения  
M. bovis. Результаты расчетов представлены 
в таблице 2.

В результате проведенных расчетов было 
получено пять интервалов с различным 
распределением частоты: максимальным,  

соответствующим номеру 3, и минимальным, 
соответствующим номерам 1 и 5, соответ-
ственно. Применение результатов расчетов, 
представленных в таблице 2, предполагают 
группирование животных по размеру воспа-
лительной реакции в месте введения M. bovis, 
входящий в соответствующий интервал в 
зависимости от количества, необходимого 
для проведения исследований. Определение 
общего количества животных, необходимое 
для получения группы, осуществляется со-
гласно формулы

N = n / f, где:
N – количество животных, взятое для сен-

сибилизации;
n – общее количество животных, исполь-

зуемое для проведения исследования;
f – частота интервала (табличное значение).

Таблица 2.
Интервалы воспалительной реакции на внутрикожное введение  

M. bovis и ППД туберкулина

Номер 
интервала

Интервалы суммы аллергической реак-
ции на введение ППД туберкулина (мм)

Интервалы воспалительной реакции  
на введение M. bovis (мм)

Частота  
интервала  

(f)
1 38,0–39,5 10,0–10,5 0,1
2 40,0–42,5 11,0–12,5 0,2
3 43,0–45,5 13,0–13,5 0,4
4 46,0–48,5 14,0–15,5 0,2
5 49,0–50,5 16,0–16,5 0,1

Таблица 3.
Вариация туберкулиновых реакций в группах морских свинок,  

сформированных стандартным способом и по размеру воспалительной реакции  
на введение M. Bovis

Группа сформированная стандартным способом (I), n = 12

Дозы ППД 25 МЕ 5 МЕ 1 МЕ

Сумма аллерги-
ческой реакции 

на введение ППД 
туберкулина 

M±m 18±0,60 14,83±0,49 11,58±0,57 44,42±1,56
V 11,61 11,44 16,95 12

Группа сформированная по размеру воспалительной реакции на введение M. bovis (II), n = 12

Дозы ППД 25 МЕ 5 МЕ 1 МЕ

Сумма аллерги-
ческой реакции 

на введение ППД 
туберкулина

M±m 17,46±0,42 15,29±0,30 11,63±0,31 44,38±0,32
V 8,41 6,75 9,19 2,5
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Так, например, для получения группы 

морских свинок в количестве 12 (n) средне-
го значения интервала № 3 (10,5–11,5 мм), 
сформированных по критерию воспалитель-
ной реакции в месте введения M. bovis, тре-
буется сенсибилизировать 30 голов (N).

Третьим этапом исследования была про-
верка расчетной модели. При реализации 
данного этапа исследования использовали 
42 головы морских свинок, подобранных 
по массе, полу, возрасту, из числа которых 
12 животных были получены без использо-
вания инбридинга, а 30 получены в резуль-
тате инбридинга. Все животные были вну-
трикожно сенсибилизированы M. bovis и 
через месяц использованы для проведения 
исследований. 

Перед проведением исследований из чис-
ла животных второй группы были отобраны 
12 голов интервала № 3 по размеру воспали-
тельной реакции на месте введения M. bovis. 
После этого у животных двух групп мор-
ских свинок с боковой поверхности удаляли 
шерсть на площади размером 30 × 50 мм и 
вводили разведения ППД туберкулина в до-
зах: 25, 5, 1 МЕ. Через 24 часа были опре-
делены средние размеры реакций на введе-
ние ППД туберкулина и рассчитаны среднее 
арифметическое, ошибка среднего арифме-
тического и вариация. Сравнение получен-
ных результатов осуществлялось по коэффи-
циенту вариации. Результаты исследования 
представлены в таблице 3.

Из полученных данных видно, что коэф-
фициент вариации на дозы 25, 5 и 1 МЕ ППД 
туберкулина является слабым (V < 10 %) и 
ниже в группе животных, сформированных 
по размеру воспалительной реакции, в ме-
сте введения M. bovis, в сравнении с группой 
животных, сформированных стандартным 
подходом, где варьирование соответствует 
среднему уровню (V = 11–25 %).

Обсуждение результатов
Исследованиями, проведенными у детей, 

вакцинированных M. bovis BCG против ту-
беркулеза, была продемонстрирована зави-
симость между воспалительной реакцией 
на введение вакцины (поствакцинальный 
рубчик) с кожной реакцией ГЗТ на введение 

ППД туберкулина [4]. Данная зависимость 
приобрела широкое клиническое распростра-
нение, так как позволяет оценить предрас-
положенность к туберкулезу, которая, в свою 
очередь, обусловлена генетически [5]. Пред-
расположенность к туберкулезу у лаборатор-
ных животных (морских свинок), как было 
показано, также детерминировано генетиче-
ски и значительно варьирует в пределах раз-
личных линий [3]. Так, например, животные с 
генотипом a, ep, s линия 2 относительно рези-
стентны к туберкулезу, напротив, животные 
с генотипом a, ep, s линия 13 являются более 
чувствительными к туберкулезу [3]. Различ-
ная линейная восприимчивость морских сви-
нок к микобактериям туберкулеза учитывает-
ся при проведении различных исследований 
зарубежными специалистами [9, 10]. В то же 
время в Российской Федерации использова-
ние линейных морских свинок и выведение 
разных линий для проведения исследований 
в области ветеринарной фтизиатрии ограни-
чено отдельными экспериментами. Учитывая 
широкое использование морских свинок для 
моделирования ГЗТ, выведение линий для 
решения конкретных задач, например, таких 
как использования в тестах туберкулиновой 
ГЗТ, является актуальным. 

Предварительные исследования по опре-
делению зависимости между аллергиче-
ской реакцией на введение ППД туберкули-
на и воспалительной реакцией на введение  
M. bovis рандомбредным морским свинкам 
продемонстрировало среднюю корреляци-
онную зависимость r = 0,4 при р < 0,05 [7]. 
Принимая во внимание наличие положи-
тельной корреляционной зависимости и ли-
тературные данные относительно различной 
чувствительности линий морских свинок к 
туберкулезной инфекции [3], были предпри-
няты попытки путем инбридинга получить 
совокупность животных, характеризующихся 
более высоким коэффициентом корреляции 
между аллергической реакцией на введение 
ППД туберкулина и воспалительной реакци-
ей на введение M. bovis. В свою очередь, чем 
выше показатель корреляции, тем более про-
гнозируемая получится модель [6]. После по-
лучения достаточного количества животных 
методом близкородственного скрещивания 
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была сформирована группа в количестве 25 
голов, подобранных по полу, массе и возрасту. 

Проведение на данных животных после-
дующих исследований выявило закономер-
ность: коэффициент корреляции на дозы 25, 
5, 1 МЕ ниже, чем на суммарное значение ре-
акции на месте введения ППД туберкулина. 
Полученные результаты предполагают: при 
проведении исследований с использованием 
нескольких доз ППД туберкулина учитывать 
суммарное значение реакции.

Практическое использование получен-
ных данных предполагает разработку под-
хода формирования групп(-ы) морских 
свинок с помощью статистических мето-
дов. Среди методов статистики, наиболее 
подходящих для решения данной задачи,  
является техника построения вариаци-
онных рядов, позволяющая рассчитать  
классовые интервалы, включающие весь 
диапазон размеров воспалительных ре-
акций в месте введения микобактерий  
M. bovis у морских свинок. В результате 
расчетов было получено пять интервалов 
с различной частотой встречаемости (f) 
значений, входящих в заданный интервал, 
характеризующий отношение количества 
особей с размером воспалительной реакции 
на месте введения M. bovis данного интер-
вала к общему числу животных. 

Практическая проверка полученной моде-
ли осуществлялась по вариации, представля-
ющей собой среднеквадратическое отклоне-
ние, выраженное в процентах от величины 
средней арифметической, которая характе-
ризует воспроизводимость метода [6]. Оцен-
ка разработанной модели осуществлялась 
на группе животных, полученных как без 
использования инбридинга, где не предпо-
лагалась подборка по размеру воспалитель-
ного процесса на месте введения M. bovis,  
а также животных, полученных методом 
близкородственного скрещивания, где 
предполагалась подборка по размеру вос-
палительного процесса на месте введения  
M. bovis. Полученные результаты продемон-
стрировали меньшую вариацию в группе 
животных, полученных близкородственным 
скрещиванием в сравнении с контрольной 
группой животных. 

Выявленная зависимость применима при 
оценке иммуногенности разных доз вакцин 
против туберкулеза, определении биологиче-
ской активности ППД туберкулинов, оценке 
свойства фармакологических препаратов по-
давлять туберкулиновую реакцию в зависи-
мости от объема проводимых исследований. 
Так, например, при проведении единичных 
сравнительных исследований целесообразно 
использование небольшого количества жи-
вотных центрального номера интервала 3,  
обеспечивающего частоту интервала, рав-
ную 0,4. В свою очередь, при проведении 
масштабных сравнительных исследований 
целесообразным является сенсибилизация 
не менее 100 голов животных, что обеспечит 
получение в группах количества животных 
от 10 и более и все номера интервалов. 

Выводы
1. Использование морских свинок, полу-

ченных близкородственным скрещиванием 
брат × сестра позволяет получать животных, 
характеризующихся большей корреляцион-
ной зависимостью между аллергической ре-
акцией в месте введения ППД туберкулина и 
воспалительной реакцией в месте введения 
M. bovis в сравнении с рандномбредными 
животными. 

2. При исследованиях, сопряженных с 
моделированием туберкулиновой гиперчув-
ствительности замедленного типа, наиболее 
целесообразным является использование 
групп морских свинок, полученных близко-
родственным скрещиванием и сгруппиро-
ванных по размеру воспалительной реакции 
в месте введения M. bovis.
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На протяжении многих лет клиника БНПЦ ЧИН и Институт Вете-
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2», «УИМТ-3»). Данный прибор применяется для моно- или ком-
плексной терапии целого ряда заболеваний, которые ранее считались 
неизлечимыми или очень тяжело поддавались лечению.

основные направления применения «уми-05»
• Заболевания мочевой системы: мочекаменная болезнь, пиелонеф-

рит, поликистоз, цистит. 
• Желчекаменная болезнь. 
• Заболевания опорно-двигательного аппарата: остеохондроз по-

звоночника, дископатия, артрозо-артриты, бурсит, растяжение 
связок, ушибы, контрактуры суставов, миозит. 

• Купирование эпилептических приступов и эпилептического статуса. 
• Гипертензия. 
• Отит гнойный. 
• Отит аллергический.

стандартный курс лечения
• 10 сеансов по 30–50 импульсов на одну патологическую область. Мощность 50–80 %.  

Курс можно повторить с перерывом в 10 дней. 
• Профилактический курс для животных группы риска (остеохондроз, МКБ и пр.) –  

7–10 сеансов с интервалом 6 месяцев.
• Применение прибора не вступает в противоречие с использованием фармакологических  

и хирургических методов лечения.
• Магнитотерапию не следует проводить на области тела, содержащей металлоконструкции  

(например, штифты или пластины для остеосинтеза). 

экономика
• Быстрая окупаемость прибора.
• Минимальная затрата рабочего времени: длительность одного сеанса на одну патологическую 

зону – 2–3 минуты.
• Высокая эффективность лечения, полное излечение или введение животного в стойкую ремис-

сию по всем перечисленным заболеваниям гарантируют значительное увеличение рейтинга 
клиники в целом и приток новых клиентов.

стоимость прибора 19 500 руб. 

заказать уми-05 можно по тел./факсу: (812) 927-55-92;  
по e-mail: virclin@mail.ru. подробности на сайте: www.invetbio.spb.ru
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Аннотация. В данной работе приведены результаты сравнительного анализа поведенческих особенностей у крыс 
линии WAG/Rij в тестах «открытое поле» и «вынужденное плавание» с учетом полового фактора. В ходе экс-
перимента в тесте «открытое поле» мы наблюдали тревожную реакцию животных, которая проявлялась в том, 
что крысы обоего пола предпочитали двигаться по темным периферическим квадратам поля, нежели по центру. 
Самки крыс линии WAG/Rij показали большую двигательную активность и исследовательскую деятельность, 
чем самцы этой линии. В тесте вынужденного плавания по Порсолту самки крыс линии WAG/Rij проявляли 
симптомы депрессивноподобного поведения, что подтверждается повышенной иммобильностью и низким пока-
зателем общего времени плавания по сравнению с самцами. Анализируя количественные измерения компонентов 
поведения крыс линии WAG/Rij, нами выявлены достоверные различия в обоих поведенческих тестах.
Summary. In this work the results of the comparative analysis of behavioural features of the WAG/Rij line rats are given 
in the open field and the compelled swimming tests taking into account the sex factor. During the experiment in the open 
field test we observed disturbing reaction of animals as rats of both sex preferred to move rather on the dark peripheral 
squares of the field than in the center. Female rats of the WAG/Rij line showed greater physical and research activity 
than the males of this line. In the compelled swimming test by Porsolt the female rats of the WAG/Rij line demonstrated 
symptoms of depressive behavior which is confirmed by the increased immovability and the low indicator of the general 
time of swimming in comparison with the males. analyzing the quantitative measurements of components of behavior  
of the WAG/Rij line rats we have revealed reliable distinctions in both behavioural tests.

Введение
В современной медицине и биологии од-

ной из наиболее актуально изучаемых вопро-
сов является проблема стресса, следствием 
которого является депрессия. Депрессивное 
расстройство – это психическое заболева-
ние, которое значительно снижает качество 
жизни больных и их трудоспособность, тре-
бует больших экономических затрат на ле-
чение, уход и восстановление. Более 15 % 
населения планеты переносит хотя бы один 
депрессивный эпизод в течение жизни [13]. 
По данным Всемирной Организации Здра-
воохранения, к 2020 году депрессия выйдет 
на первое место среди заболеваний в мире, 
обогнав сегодняшних лидеров – инфекци-
онные и сердечно-сосудистые заболевания.  
Исходя из вышесказанного, исследование де-

прессивных состояний является актуальным  
и имеет большое практическое значение.

Из клинической практики известно, что 
эпилепсии часто сопутствуют аффективные 
нарушения, среди которых депрессивные 
расстройства являются одними из наиболее 
частых.

Были получены данные, свидетельству-
ющие о тревожности крыс линии WAG/
Rij, которые являются генетической моде-
лью absence – эпилепсии [9] и представля-
ют собой экспериментальную модель де-
прессии [7]. 

Целью настоящей работы стало выявле-
ние половых особенностей поведенческой 
активности крыс линии WAG/Rij в тесте «от-
крытое поле» и в тесте «вынужденное плава-
ние» по Порсолту. 
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Тест «открытое поле» был впервые пред-

ложен К. Холлом в 30-е годы прошлого 
столетия [12] для изучения роли новизны в 
возникновении тревоги. Согласно класси-
ческим представлениям этот тест позволяет 
исследовать у крыс ориентировочную реак-
цию и эмоциональную реактивность в новых 
условиях среды [8]. Как правило, ориентиро-
вочно-исследовательская реакция крыс оце-
нивается по горизонтальной и вертикальной 
двигательной активности [10]. В то время 
как эмоциональный статус животного оцени-
вают по числу болюсов, уринаций, грумин-
говой активности, времени выхода из центра 
и времени замирания [2].

Поведенческий тест «вынужденное пла-
вание» впервые был предложен Р. Порсол-
том в 1977 году [14]. Суть метода заключа-
ется в том, что крысы, вынужденные плавать 
в замкнутом пространстве без возможности 
выхода из стресс-ситуации, отказываются от 
активных действий, принимают позу «зави-
сания», достаточную только для удержания 
головы на поверхности воды – стадия им-
мобилизации. Продолжительный отказ от 
активного плавания (иммобилизация, «пове-
дение отчаяния» по R. Porsolt) является пока-
зателем депрессивного состояния, развиваю-
щейся в ситуации невозможности избежать 
опасности [5].

Материалы и методы
Эксперименты проведены на крысах 

линии WAG/Rij, м. т. 215–230 г (n = 24).  
Животные содержались в стандартных ус-
ловиях вивария, характеризующихся посто-
янством комнатной температуры (20–22 °C)  
и уровнем влажности, с 12-часовым ис-
кусственным освещением (с 8:00 до 20:00).  
В течение всего эксперимента животные 
имели свободный доступ к корму и питьевой 
воде (за исключением времени измерения 
физиологических параметров). Содержание 
животных и эксперименты проводились со-
гласно международным нормам и правилам 
работы с позвоночными животными (Страс-
бург, 1999).

С целью уменьшения анксиогенного вли-
яния вспомогательных процедур экспери-
мента, таких как хэндлинг, посадка в пере-

носный ящик, транспортировка из вивария 
в экспериментальную комнату и обратно, 
животных адаптировали к ним в течение  
5 дней до начала поведенческих исследова-
ний [9].

Тест «открытое поле». Круглое открытое 
поле представляло собой освещенную арену 
1,5 м в диаметре с высотой стенок 0,8 м, дно 
которой было разделено на центральную и 
периферическую зоны. Животное помеща-
лось в центр арены, т. е. в новое открытое 
пространство, выбраться из которого ему 
мешает огораживающая арену стенка, хво-
стом к экспериментатору. В течение 15 ми-
нут фиксировались следующие параметры: 
число пересеченных квадратов (передними и 
задними лапами) и количество вертикальных 
стоек в центральной зоне и на периферии 
поля, эпизоды груминга («чесательный реф-
лекс») и их продолжительность, латентный 
период, количество уринации и дефекаций 
(количество фекальных болюсов). 

Эксперимент проводился в одно и то же 
время дня с 15:00 до 19:00 в затемненной 
комнате без постороннего шума и других 
раздражителей в течение 5 дней с помощью 
веб-камеры Logitech C 310 HD с автоматиче-
ским переносом видеозаписи на компьютер. 
После тестирования крысу помещали обрат-
но в клетку, поле тщательно обрабатывалось 
спиртовым раствором и промывалось водой 
перед помещением следующей крысы. Коли-
чественные измерения компонентов поведе-
ния животных подвергались статистическо-
му анализу.

Следующим этапом стало проведение те-
ста «вынужденное плавание». Опыты прово-
дились с 10:00 до 15:00. Животных помеща-
ли в цилиндрический сосуд (высота 70 см, 
внутренний диаметр 38 см), заполненный 
водой на высоту 33 см: в данных условиях 
крыса не может ни выбраться, ни найти опо-
ру в нем. Температуру воды поддерживали 
на уровне 25±2 °C. Поведение регистрирова-
ли в течение 5 минут с помощью веб-камеры 
Logitech C 310 HD с автоматическим пере-
носом видеозаписи на компьютер. Отмечали 
основные тестируемые параметры: длитель-
ность первого эпизода активного плавания 
(сек.) (энергичные гребковые движения все- 
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ми конечностями), количество фекальных 
болюсов, количество актов груминга, коли-
чество выпрыгиваний, суммарное время им-
мобилизации (сек.), общее время плавания 
(сек.).

Кроме того, вычисляли индекс депрес-
сивности (ИД), определяемый отношением 
числа самых коротких периодов иммобили-
зации длительностью до 6 секунд к общему 
числу периодов активного плавания [1]. Ста-
тистическую обработку данных проводили с 
помощью непараметрического U-критерия 
Манна – Уитни, используя компьютерную 
программу «Statistica 5.0». Достоверными 
признавались различия при р < 0,01.

Результаты и обсуждение
Результаты тестирования крыс по реги-

страции поведения в тесте «открытое поле» 
представлены в таблице 1. Результаты про-
веденного исследования демонстрируют 

различную динамику изменений поведения 
крыс линии WAG/Rij. По общей горизон-
тальной активности самки крыс наиболее 
подвижны, чем самцы: 266,83±9,86 против 
227,50±5,08 (р < 0,01). 

Показателем исследовательской деятель-
ности является количество вертикальных 
стоек. За стойку принимали положение жи-
вотного, когда оно отрывало передние лапы 
от пола и оставалось лишь на задних лапах. 
При этом животное вытягивало шею, ча-
сто поворачивая голову, и принюхивалось.  
По общему количеству вертикальных стоек 
(а также в центре и по периферии) самки со-
вершали почти в 2 раза больше стоек, чем 
самцы (р < 0,01). 

При регистрации груминга (чесательная 
форма движений) учитывали частоту актов 
груминга животных и его продолжитель-
ность. Количество эпизодов груминга у са-
мок равно 2,50±0,22, у самцов – 6,67±0,33.  

Таблица 1.
Сравнительный анализ поведенческих показателей у самок и самцов крыс  

линии WAG/Rij в тесте «открытое поле» (М±m)

Поведенческие показатели Самки Самцы t-критерий Стью-
дента, p

Двигательная актив-
ность

В центре 48,17±2,73 42,17±2,01 р > 0,05
По периферии 218,67±8,70 185,33±3,31 р < 0,01

Общая 266,83±9,86 227,50±5,08 р < 0,01
Латентный период 51,17±2,89 51,00±1,26 р > 0,05

Количество верти-
кальных стоек

В центре 12,50±1,34 5,17±0,60 р < 0,01
По периферии 55,00±2,52 29,33±1,38 р < 0,01

общая 67,50±3,25 34,50±1,78 р < 0,01
Количество эпизодов груминга 2,50±0,22 6,67±0,33 р < 0,01

Длительность груминга, сек 9,50±0,22 29,83±1,17 р < 0,01

Таблица 2.
Сравнительный анализ поведенческих показателей у самок и самцов крыс  

линии WAG/Rij в тесте «вынужденное плавание» (М±m)

Поведенческие показатели Пол животных t-критерий Стью-
дента, pСамки Самцы

Длительность иммобилизации 255,67±3,06 156,50±2,32 р < 0,01
Длительность 1-го эпизода активного плавания 5,83±0,48 10,83±1,14 р < 0,01

Общее время плавания 44,33±3,06 143,50±2,32 р < 0,01
Количество болюсов 5,50±0,43 2,17±0,31 р < 0,01

Количество актов груминга 4,33±0,61 0 р < 0,01
Количество выпрыгиваний 20,67±1,71 50,00±2,19 р < 0,01
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У самцов они продолжительнее, чем у самок: 
29,83±1,17 против 9,50±0,22. Реакция гру-
минга в эмоциогенных ситуациях является 
смешанной реакцией, отражающей наличие 
эмоциогенного напряжения [2]. Акты дефе-
кации во время регистрации поведенческих 
параметров не наблюдали. По продолжитель-
ности латентного периода между самками и 
самцами достоверных различий обнаружено 
не было.

Результаты эксперимента, полученные в 
тесте «вынужденное плавание», системати-
зированы в таблице 2.

Известно, чем больше время иммобильно-
сти, меньше общее время плавания и мень-
ше длительность первого эпизода активного 
плавания, тем выше уровень депрессивно-
сти, и наоборот.

Сопоставление результатов опыта в тесте 
«вынужденное плавание» показало досто-
верные различия в поведенческих параме-
трах у самок и самцов. Самки крыс линии 
WAG/Rij в отличие от самцов проявляют 
более отчетливые признаки депрессивнопо-
добного состояния: длительность иммоби-
лизации выше в 1,6 раза, длительность 1-го 
эпизода активного плавания ниже в 1,9 раз и 
общее время плавания ниже в 3, 2 раза, при-
чиной чему могут быть нейробиологические 
особенности. 

У самок количество актов груминга со-
ставило 4,33±0,61, тогда как у самцов его мы  
не наблюдали. Количество фекальных болю-
сов у самок было значительно выше в 2,5 раз, 
чем у самцов, что дополнительно указывает 
на тревожность животных.

Такие поведенческие параметры, как 
груминг и дефекация, характеризуют эмо-
циональность животных. Помимо прямой 
биологической функции, груминг часто 
встречается у грызунов как важный элемент 
поведения в естественных условиях, пред-
ставляя собой своеобразный ритуал с опреде-
ленной последовательностью поведенческих 
паттернов [3]. Известно, что именно у грызу-
нов груминг специфически активируется при 
действии стресса и поэтому считается одним 
из его поведенческих маркеров [11].

Динамика эмоционально-мотивационных 
нарушений у самцов и самок была различна, 

что, по-видимому, обусловлено влиянием по-
ловых гормонов. 

У самцов достоверно выше было коли-
чество выпрыгиваний, то есть попыток ос-
вобождения от воды: 50,00±2,19 против 
20,67±1,71. Высокий показатель свидетель-
ствует о низком уровне депрессии у живот-
ных.

Индекс депрессивности у самок досто-
верно выше, чем у самцов: 2,19±0,08 против 
0,40±0,06 (р < 0,01).

Заключение
Результаты наших исследований свиде-

тельствуют о том, что самки крыс линии 
WAG/Rij в тесте «открытое поле» показали 
большую двигательную активность и иссле-
довательскую деятельность и подтверждают 
данные, полученные ранее [6]. При этом сле-
дует отметить, что и самки, и самцы пред-
почитают двигаться по периферии поля и 
редко посещают центр, что позволяет пред-
полагать, что всем крысам линии WAG/Rij 
независимо от пола присуща тревожность. 
Активность самцов и самок крыс на пери-
ферии «открытого поля» достигала 81,7 %, 
а в центре – только 18,3 % от общего числа 
двигательных проявлений. Тот факт, что сре-
ди самок преобладают особи с высокой по-
веденческой активностью, объясняется тем, 
что большая исследовательская активность 
самок дает им преимущество в борьбе за вы-
живание, воспитание детенышей и сохране-
ния вида в целом [4]. 

Сравнение данных в тесте «вынужденно-
го плавания», полученных на крысах обоего 
пола, демонстрируют повышенный уровень 
депрессивности у самок, чем у самцов, на 
что указывают выраженные различия в по-
веденческих показателях. Эти различия в 
поведении крыс линии WAG/Rij являются 
своеобразным показателем фенотипических 
особенностей нервной системы и подтверж-
дают данные о влиянии фактора пола на по-
ведение.
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Аннотация. Описан случай послеродового заболевания и лечения коровы с клиническими признаками злока-
чественного отека. При лечении были использованы антибиотики в высоких дозах: пенициллин внутривенно, 
сакрально и в виде циркулярной блокады, бициллин-3 внутримышечно, а также внутривагинально мазь с левоме-
колем и трициллином. Инфекционный процесс удалось купировать, корова выздоровела, однако остались рубцы 
на вульве, анусе и коже молочной железы.
Summary. the case of puerperal disease and treatment of a cow with clinical signs of malignant oedema is described. In the 
course of the treatment high doses of the following antibiotics were used: penicillin by intravenous, sacral administration 
and as local circular block, bicillinum-3 intramusculary and ointment containing levomycol and tricillinum intravaginally. 
the infectious process was successfully stopped. however, scars on vulva, anus and skin of mammary gland remained.

Введение
Послеродовый злокачественный отек ко-

ров спорадически встречался в животновод-
ческих хозяйствах Ленинградской области в 
1980–1990 годы [1, 2]. Эта болезнь часто за-
канчивается летально, несмотря на предпи-
сываемое лечение больных животных.

Летом 2013 года в одном из хозяйств Ле-
нинградской области мы наблюдали после-
родовое заболевание коровы с клинико-ана-
томическим проявлением злокачественного 
отека. Провести бактериологическое иссле-
дование не представилось возможным; было 
решено исключить рассечение тканей для 
взятия пробы, чтобы не занести возбудителя 
во внешнюю среду. В отличие от описыва-
емых в литературе разрезов отечной ткани 
при лечении животных со злокачественным 
отеком [3] нами были применены антибиоти-
ки и симптоматические средства.

Собственные исследования
Нетель с инвентарным номером 2778 

(2011 года рождения) отелилась 14 июля 

2013 г. Отел проходил тяжело, с разрывами 
слизистой оболочки родовых путей. Первые 
клинические признаки заболевания наблюда-
лись 16 июля. Корова не встала на дачу сена, 
появились изменения в области половых губ, 
ануса, бедер: цианоз, отечность, уплотне-
ние кожи, кровянистые выделения из вульвы 
(рис. 1–3). При пальпации тканей в отечной 
области ощущалась крепитация. Темпера-
тура тела поднялась до 40,5 °С. Постепенно 
отечность перешла на область промежности 
и молочного зеркала. Общее состояние оста-
валось тяжелым: глаза впалые, отсутствовал 
аппетит и жвачка, корова не реагировала на 
внешние раздражители, но часто вставала.

Проведено лечение:
1. Внутривенно: глюкоза 40 % – 200 мл; 

раствор Рингера-Локка – 400 мл; пеницил-
лин – 3 г, разведенный раствором натрия 
хлорида 0,9 % – 10 мл, 2 раза в день, утром и 
вечером, 3 дня.

2. Циркулярная блокада: пенициллин – 2 г, 
разведенный раствором новокаина 0,25 % –  
50 мл, 1 раз в день, 3 дня.
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3. Сакрально (между остистыми отростка-

ми 1-го и 2-го хвостовых позвонков): пени-
циллин – 2 г, разведенный раствором ново-
каина 0,25 % – 30 мл, однократно.

4. Внутримышечно: бициллин-3 – 6 г, 
разведенный раствором новокаина 0,25 % –  
10 мл, 1 раз в день, 3 инъекции через день.

5. Во влагалище: ватный тампон с лево-
меколевой мазью и с порошком трициллина,  
1 раз в день, 3 дня.

В течение дня (16.07) состояние коровы 
не изменилось. Имели место большая зона 
поражения и общее неудовлетворительное 
состояние.

В следующие сутки (17.07) ночью корова 
встала на дачу сена, появилась жвачка. Отек 
пораженной области немного спал, кожа при-
обрела темно-серый цвет, что указывало на 
начало некроза. Температура тела в течение 
дня не превысила 39,3 °С. Общее состояние 
немного улучшилось.

Проведено лечение согласно назначению.
18.07: состояние прежнее, отмечалась 

вялость и апатия. Температура тела утром –  
38,6 °С, вечером – 38,2 °С. Аппетит плохой, 
корова съела небольшую часть дневной нор-
мы. Кожа в области ануса, половых губ и зад-
ней поверхности вымени – плотная. Половые 
губы грязно-серого и серовато-зеленого цве-
та. Из влагалища выделялась бурая, густая 
масса со зловонным запахом. Наблюдалась 
демаркационная зона – четко видны границы 
пораженной области (рис. 4). При пальпации 
крепитация почти не ощущалась.

Лечение – согласно назначению. Доба-
вили подкожно раствор кофеина бензоата- 
натрия 5 мл.

В течение 19.07–28.07 общее состояние 
постепенно улучшалось, появились хороший 
аппетит, жвачка. Корова начала давать моло-
ко, хотя и немного – около 4 литров в день, 
стала реагировать на людей, других коров. 
Температура тела – в пределах нормы. 

Наблюдался некроз тканей пораженной 
области: ануса, половых губ, области про-
межности, задней поверхности вымени – 
причем строго по демаркационной линии. 
Началось отторжение некротизированной 
ткани (струпа), сначала в области вымени,  
а затем на вульве (рис. 5, 6).

29.07: из-за мутиляции некротизирован-
ной кожи и подкожной клетчатки лежащая 
под ними грануляционная ткань (рис. 7) ста-
ла соприкасаться с внешней средой. Возник-
ла необходимость обрабатывать открытые 
участки антисептиками, что и было сделано 
(рис. 8). Общее состояние коровы удовлетво-
рительное.

Лечение: 
1. Наружная обработка открытых участ-

ков 3%-м раствором перекиси водорода. 
2. Нанесение на пораженные участки ле-

вомеколевой мази и порошка трициллина.
30.07 и далее: отторгнувшаяся некроти-

зированная ткань на вымени стала свисать 
в виде «кармана», куда попадали подстилка, 
навоз. Отторгнувшаяся ткань удалена хи-
рургическим путем (рис. 9–12). После этого 
открылась грануляционная ткань (рис. 13). 
Ее обрабатывали 3%-м раствором перекиси 
водорода, террамицином (спреем), наблюдая 
постепенное заживление (рис.14).

Корова вскоре выздоровела. Кожа в ме-
сте воспаления и некроза на большей части 
поверхности полностью регенерировала, на  
небольших участках образовались рубцы.

Обсуждение результатов исследования
Необходимо отметить стадийность бо-

лезни, что свойственно злокачественному 
отеку. Сначала были поражены родовые 
пути, далее процесс перешел на промеж-
ность и вымя; пораженные ткани подвер-
глись некрозу, а затем начали отторгаться. 

Полагаем, что на выздоровление повлияли 
своевременная адекватная антибиотикотера-
пия и высокий иммунитет у молодой коровы. 
На достаточно высокий уровень иммунитета 
указывают и четкие границы между здоро-
выми и пораженными участками – демар-
кационное воспаление. По этим границам и 
произошла мутиляция некротизированных 
участков (мутиляцию в данном случае мож-
но считать благоприятным исходом некроза). 
Таким образом, наряду с антибиотиками, ор-
ганизм животного «отделил» возбудителей и 
не дал им перейти на здоровые участки тела.

С экономической точки зрения проведен-
ное лечение может оказаться малоэффектив-
ным, если корова будет непригодной для вос-
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Рис. 1. Отек тканей в области вульвы, ануса, бедер. Рис. 2. Кровянистые выделения из вульвы.

Рис. 3. Цианоз кожи в области отека.

Рис. 4. Четко видна  
демаркационная линия.

Рис. 5. Отторжение  
некротизированной ткани на вымени.

Рис. 6. Отторжение  
некротизированной ткани  

в области вульвы.

Рис. 7. Грануляционная ткань под струпом.

Рис. 8. Орошение  
ткани антисептиком.
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производства, в силу возможных остаточных 
анатомических изменений в родовых путях.

С другой стороны, путем выбранного ле-
чения удалось избежать заражения окружаю-
щей среды возбудителями болезни и спасти 
животное.

Заключение
1. При послеродовом злокачественном от-

еке у коровы не было проведено стандартное 
лечение, а именно первичное хирургическое 
вмешательство.

2. Медикаментозное лечение дало поло-
жительный результат. На выздоровление, 

очевидно, повлияли как антибиотикотера-
пия, так и высокий иммунитет молодой ко-
ровы.
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торам не возвращаются. Материалы долж-
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применения автоформатирования (вручную) 

с использованием арабских цифр или симво-
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не более 3–5 нетрадиционных сокращений 
для сложных терминов или названий, наи-
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правлена автору на доработку.

Рецензирование статей
Все материалы, подаваемые в журнал, 

проходят рецензирование. Рецензирование 
статей проводят ведущие профильные спе-
циалисты (доктора наук, кандидаты наук). 
По результатам рецензирования редакция 
журнала принимает решение о возможности 
публикации данного материала: принять к 
публикации без изменений; принять к публи-
кации с корректурой и изменениями, пред-
ложенными рецензентом или редактором 
(согласуется с автором); отправить материал 
на доработку автору (значительные откло-
нения от правил подачи материала; вопросы 
и обоснованные возражения рецензента по 
принципиальным аспектам статьи); отказать 
в публикации (полное несоответствие тре-
бованиям журнала и его тематике; наличие 
идентичной публикации в другом издании; 
явная недостоверность представленных ма-
териалов; явное отсутствие новизны, значи-
мости работы и т. д.)
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ИНФОРМАЦИЯ
Рецензированию не подлежат материалы, 

представленные или написанные в соавтор-
стве с действительными членами или член-
корреспондентами АН, РАСХН, РАЕН. 
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АртрогликАн (ArtroglycAn)
хондропротектор нового поколения, геронтологический препарат для собак, кошек, хорей, крыс

Выпускается в форме таблеток по 0,7 г. В состав препарата входят: глюкозамина гидрохлорид (100 мг);  
хонроитина сульфат (200 мг); витамин Е (20 мг); селенометионин (50 мг); органическая форма кальция (100 мг).

Фармакологическое действие
Артрогликан обладает хондропротекторным, умеренно анальгезирующим, противовоспалительным действиями, антиокси-

дантной активностью; укрепляет стенки капилляров. 
Препарат стимулирует процессы регенерации и замедляет дегенерацию хрящевой ткани; способствует восстановлению 

суставной сумки и хрящевых поверхностей суставов; улучшает подвижность суставов; участвует в построении основного 
вещества костной и хрящевой ткани. Артрогликан участвует в синтезе протеогликанов и гиалуроновой кислоты, стимулирует 
образование хондроитинсерной кислоты, нормализует отложение кальция в костной ткани. 

Препарат препятствует развитию дегенеративно-дистрофических изменений в сердечной мышце и скелетной мускулатуре; 
обладает гепатопротекторными свойствами. 

Артрогликан восполняет дефицит витамина Е, кальция и селена.

Показания 
Дегенеративные заболевания суставов и позвоночника, первичный артроз, межпозвонковый остеохондроз, остеоартрит, 

остеоартроз, спондилез, остеопороз, дисплазия суставов. Для улучшения качества жизни собак, кошек, крыс и хорьков  
старшей возрастной группы. Дополнительная информация: www.invetbio.spb.ru/farma/artroglycan.htm

Заказ Артрогликана
в Екатеринбурге: ЗАО «Уралбиовет», т. (343) 345-34-34, 345-34-37, 345-34-38;
в тюмени: ЗАО «Айболит», т. (3452) 33-58-65, 33-97-81;
в Москве: ООО «АС-Маркет», т. (498) 696-00-10; ООО «ЗооВетКом», т. +7 926 369-70-55;  
ЗАО «ВетИмпэкс», т. (495) 786-97-81, 786-97-82; ООО «ВЕТМАРКЕТ», т. (495) 777-60-81,  
777-61-06; ООО «Торговый Дом «Гама-Маркет», т. (499) 190-72-41; 
у производителя (от одной банки/пачки): ООО «Биоцентр «ЧИН», т. + 7 921 350-92-53; 
e-mail: invetbio@mail.ru
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