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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность темы. Болезни органов пищеварительного аппарата мо-

лодняка крупного рогатого скота в настоящее время занимают одно из ведущих 

мест в структуре заболеваемости и летальности животных. Среди заболеваний, 

сопровождающихся поражением кишечного канала, одно из ведущих мест за-

нимает анаэробная энтеротоксемия, широко распространенная на территории 

Российской Федерации и за рубежом (Глотова Е.В., 1937; Воробьев А.А., 1965; 

Beer I., 1968; Бургасов П.Н., 1974; Дереза А.Ф., 1987; Алешкевич В.Н., 1992; 

Асонов Н.Р., 1997; Казимир А.Н., 1997; Бублов А.В., 2000; Емельяненко П.А., 

2000; Kirkpatrick M.A., 2001; Dennison A.C., 2002; Болоцкий И.А., 2009; Горко-

венко Н.Е., 2009; Буриков Б.Ю., 2011; Капустин А.В., 2019) [1, 3, 9, 10, 11, 12, 

16, 17, 23, 30, 38, 40, 59, 60, 68, 166, 171, 186]. Несмотря на то, что заболевание, 

преимущественно проявляется энзоотически и спорадически, случаи его воз-

никновения имеют четкое постоянство. Инфекция носит стационарный харак-

тер и характеризуется высокой смертностью, что приводит к ощутимым эконо-

мическим потерям (Размазин М.И., 1948; Муромцев С.Н., 1958; Глушкова А.И., 

1967; Ургуев К.Р., 1987; Москалева Н.В., 2001; Ewoldt J.M., 2005; Бессарабов 

Б.Ф., 2007; Спиридонов Г.Н., 2011; Savic B., 2012, Капустин А.В., 2017; Деври-

шов Д.А., 2019) [7, 18, 50, 67, 95, 97, 101, 109, 116, 119, 134, 149, 172, 213].  

Проблема анаэробной энтеротоксемии крупного рогатого скота остаётся 

актуальной, особенно в хозяйствах племенного направления, и требует ком-

плексного решения с организацией общесанитарных и специфических меро-

приятий. Специфическая профилактика клостридиозов крупного рогатого скота 

обеспечена рядом ассоциированных иммунобиологических препаратов зару-

бежного и двумя – отечественного производства, предназначенных для вакци-

нации животных с 1,5-месячного возраста и имеющих широкий антигенный со-

став. 
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Для вакцинации стельных коров с целью создания колострального имму-

нитета у новорожденных телят против актуальных для молодняка инфекцион-

ных болезней целесообразно применение вакцин против определенных видов 

возбудителей, эпизоотическое благополучие по которым является условным. 

Протективная активность таких препаратов превышает активность ассоцииро-

ванных вакцин с громоздкими антигенными комбинациями (Bosworth T.I., 

1943; Griesemer R.A., 1953; Mac Lennan J.D., 1962; Леньков В.И., 1965; Дереза 

А.Ф., 1992; Нестеров И.А., 2011; Спиридонов Г.Н., 2018; Капустин А.В., 2019) 

[31, 46, 55, 68, 83, 96, 99, 111, 168, 174, 190]. В настоящее время целевых имму-

нопрепаратов против анаэробной энтеротоксемии у молодняка раннего постна-

тального периода не зарегистрировано. В связи с этим обоснование и разработ-

ка иммунобиологического средства для профилактики анаэробной энтероток-

семии у телят является актуальным вопросом. 

Степень разработанности темы. Применение в стационарно неблагопо-

лучных хозяйствах поливалентных анатоксин-вакцин для профилактики анаэ-

робной энтеротоксемии обосновано, так как обеспечивает протективную актив-

ность против конкретного возбудителя в особых условиях иммунного статуса 

молодняка. Рост антибиотикорезистентности возбудителя, реальная эпизооти-

ческая ситуация требуют совершенствования специфических подходов в про-

филактике анаэробной энтеротоксемии телят и создания отсутствующих на 

рынке целевых препаратов.  

Цель и задачи исследований. Целью работы являлось создание полива-

лентного анатоксина на основе штаммов Clostridium рerfringens эпизоотически 

актуальных типов и изучение его эффективности против анаэробной энтероток-

семии телят. Для достижения поставленной цели были определены следующие 

задачи: 

1. Изучить случаи анаэробной энтеротоксемии в скотоводческих хозяй-

ствах с определением видовой и серотиповой принадлежности возбудителя; 
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2. Изучить биологические свойства, патогенность и токсигенность выде-

ленных клостридий, а также антибиотикорезистентность возбудителя анаэроб-

ной энтеротоксемии телят; 

3. Изучить иммуногенную активность полученных штаммов Clostridium 

perfringens в сравнении с производственными штаммами; 

4. Разработать состав и технологию изготовления поливалентного анаток-

сина Clostridium perfringens против анаэробной энтеротоксемии телят; 

5. Определить оптимальную дозу и схему применения поливалентного 

анатоксина Clostridium perfringens на лабораторных и целевых моделях; 

6. Изучить показатели качества и безвредности поливалентного анаток-

сина Clostridium perfringens, его протективную эффективность в лабораторных 

и производственных условиях. 

Научная новизна работы. В работе представлены этиопатогенетические 

особенности, семиотика анаэробной энтеротоксемии молодняка крупного рога-

того скота. 

Впервые обоснован антигенный состав, технология изготовления полива-

лентного анатоксина Clostridium perfringens против анаэробной энтеротоксемии 

телят, определены оптимальные дозы и схема его применения, разработан спо-

соб контроля качества поливалентного анатоксина Clostridium perfringens.  

Установлена высокая антигенная и иммуногенная активность разрабо-

танного анатоксина, его протективные свойства в лабораторных и производ-

ственных условиях хозяйств, условно благополучных по анаэробной энтеро-

токсемии крупного рогатого скота.   

Научная новизна подтверждена патентом № RU 2699035 С 2 «Полива-

лентная вакцина против анаэробной энтеротоксемии молодняка крупного рога-

того скота и способ ее применения». 

Теоретическая и практическая значимость работы. Получены сведе-

ния, расширяющие знания в инфектологии анаэробной энтеротоксемии крупно-

го рогатого скота. Применение разработанного поливалентного анатоксина 
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Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят, обеспечива-

ющего формирование напряженного иммунитета, позволит снизить заболевае-

мость и летальность молодняка в следствие данной инфекции. 

По материалам исследований разработаны: «Поливалентный анатоксин 

Clostridium perfringens против анаэробной энтеротоксемии телят» СТО 

00507243-005-2019, «Промышленный технологический регламент на производ-

ство и контроль качества поливалентного анатоксина Clostridium perfringens 

против анаэробной энтеротоксемии телят», «Инструкция по применению поли-

валентного анатоксина Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксе-

мии телят». 

Методология и методы исследований.  Объектами исследований явля-

лись крупный рогатый скот, а также белые мыши, кролики, морские свинки. 

При создании и изучении свойств поливалентного анатоксина против анаэроб-

ной энтеротоксемии телят применяли микробиологические, эпизоотологиче-

ские, иммунологические, клинические и другие биологические и биотехноло-

гические методы исследования. Методология работы базировалась на раскры-

тии эпизоотологических и морфогенетических основ нозологической единицы 

для молодняка крупного рогатого скота и создании эффективного прототипа 

для целевой иммунопрофилактики. 

Степень достоверности. Теория выстроена на известных данных в тра-

диционном стиле. Исследовательская работа была выполнена на значительном 

объёме экспериментального материала с использованием широкого спектра 

классических и современных методов, обеспечивающих точность, повторяе-

мость и контролируемость результатов. Лабораторные исследования проводили 

в трехкратной повторяемости для достоверности полученных данных. Обра-

ботку экспериментальных данных проводили методами статистического анали-

за. 

Соответствие паспорту специальности. Представленная диссертацион-

ная работа содержит исследования в области частной инфектопатологии – се-
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миотики, патогенеза, эпизоотического процесса анаэробной энтеротоксемии те-

лят, посвящена активной специфической профилактике, вакцинологии и созда-

нию средства профилактики данной инфекционной болезни.  

Работа соответствует паспорту специальности 06.02.02. – ветеринарная 

микробиология, вирусология, эпизоотология, микробиология с микотоксиколо-

гией и иммунология (п. 2,3,4,5). 

Апробация работы. Материалы диссертации были представлены на раз-

личных научных конференциях: Всероссийской научно-практической конфе-

ренции «Актуальные проблемы ветеринарной медицины, зоотехнии и биотех-

нологии» (Москва, 13.10.2015 г.) и (Москва, 10.10.2016 г.), Международной мо-

лодежной научно-практической конференции «Аграрная наука в инновацион-

ном развитии АПК» (Уфа, 15-17.03.2016 г.), Национальной научно-

практической конференции «Актуальные вопросы биологии, биотехнологии, 

ветеринарии, зоотехнии, товароведения и переработки сырья животного и рас-

тительного происхождения» (Москва, 07.02.2019 г.). 

Публикация результатов исследований. Материалы по теме диссерта-

ции опубликованы в 9 научных работах, в т.ч. в 4 изданиях, рекомендованных 

ВАК РФ и 1 – индексированном в SCOPUS. 

Личный вклад. Диссертантом лично выполнена экспериментальная 

часть работы и проведен анализ полученных данных, освоены и применены 

многочисленные методы исследований, сформулированы выводы и рекоменда-

ции.  

Объём и структура диссертации. Диссертация изложена на 171 листе и 

включает следующие разделы: введение, обзор литературы, материалы и мето-

ды исследований, результаты исследований, обсуждение полученных результа-

тов, выводы, сведения о практическом исследовании научных выводов, реко-

мендации по использованию научных выводов, список литературы, состоящий 

из 230 источников, в том числе 67 – на иностранных языках, а также содержит 
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приложения на 32 листах. Работа включает иллюстрационный материал – 21 

таблицу и 12 рисунков. 

Основные положения, выносимые на защиту: 

- эпизоотологические и клинико-морфологические особенности анаэробной эн-

теротоксемии у молодняка крупного рогатого скота; 

- биологические свойства штаммов C. perfringens, эпизоотически актуальных 

для телят; 

- состав, технология изготовления и схема применения поливалентного анаток-

сина Clostridium perfringens для профилактики анаэробной энтеротоксемии те-

лят; 

- иммуногенные свойства и безвредность применения поливалентного анаток-

сина Clostridium perfringens в лабораторных условиях; 

- производственная эффективность поливалентного анатоксина для профилак-

тики анаэробной энтеротоксемии телят. 
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 
 

1.1 Историко-нозологические сведения об анаэробной энтеротоксемии жи-
вотных в различных странах 

Анаэробная энтеротоксемия (Entertoxаemiа anaerobica) – острая токсико-

инфекция, характеризующаяся расстройством деятельности пищеварительного 

аппарата, общей интоксикацией организма, поражением почек и нервными яв-

лениями. Инфекционная анаэробная энтеротоксемия – широко распространен-

ная на всех континентах земного шара болезнь, относится к клостридиозным 

инфекциям. Инфицированию подвержены крупный рогатый скот, мелкий рога-

тый скот, свиньи и другие животные, в том числе птицы [7, 41, 71, 77, 79, 87, 

89, 181, 186, 212]. 

Впервые клостридии описал в 1880 г. польский микробиолог Пражмов-

ский А. Анаэробная энтеротоксемия новорожденных телят была установлена 

Bosworth T.I. в Англии (1932). Заболевание протекало в течение 12 часов с при-

знаками угнетенного состояния, отсутствием аппетита, общей интоксикацией и 

коллапсом. На вскрытии был отмечен энтероколит, петехиальные геморрагии 

на эпикарде, слизистой сычуга и брыжейке. В тонком отделе кишечника содер-

жалась жидкость коричневого цвета с примесью слизи. В мазках-отпечатках из 

кишечника обнаружили грамположительные палочки, напоминающие 

Clostridium рerfringens [168].  Позже ученые установили, что Bosworth T.I. был 

выделен токсин C. рerfringens тип Е, который встречается достаточно редко 

[209].   

Сведения об анаэробной энтеротоксемии, обусловленной C. рerfringens 

тип Е, в литературных источниках ограничены. Заболевание новорожденных 

телят, вызванное этим типом возбудителя, протекало молниеносно и характери-

зовалось появлением пенистого зловонного поноса. Такие же симптомы описы-

вали ученые в США, Югославии, Австралии [175, 192, 200]. В Австралии 

вспышку анаэробной энтеротоксемии крупного рогатого скота, «энтеротоксе-

мической желтухи», установили в 1936 г., выделили возбудителя C. рerfringens 
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Rose и Edgar [191]. Ross H., Warren M., Bernes V. (1949) выделили от телят 

идентичный микроорганизм C. рerfringens типа Е, описанный ранее ученым 

Bosworth T.I [210]. 

Инфекционную анаэробную энтеротоксемию у телят подсосного возрас-

та, вызванную C. рerfringens типа А, исследовали Mac Rae D.R., Grant I.G. и 

Murray E.G. (1943), Griner L.A. (1951г.). Заболевание протекало в острой форме. 

При вскрытии отмечали точечные кровоизлияния во внутренних органах и га-

строэнтерит [175, 191]. 

Острое заболевание анаэробной энтеротоксемией телят с признаками ге-

моррагического энтерита, вызванное C. рerfringens типа С, наблюдали Griner L., 

Brасken F.в 1953 г. в Колорадо и Поминге. Болезнь поражала телят до 10-

дневного возраста с высокой смертностью среди 3-5-дневных. Заболевание ха-

рактеризовалось геморрагическим энтеритом, признаками колик, тетанически-

ми и тоническими спазмами, слабостью и прострацией. Телята погибали через 

2-4 часа после первых симптомов. При вскрытии у них отмечали геморрагиче-

ское и некротическое воспаление тощей и подвздошной кишок. В кишечнике 

павших животных обнаружили бета-токсин [174]. Исследователи также обна-

ружили токсины C. рerfringens типа С в сыворотке у 14 % клинически здоровых 

коров и у 24 % телят. Авторы предположили, что новорожденные телята от не-

иммунизированных маток заражаются C. рerfringens типа С из внешней среды, 

инфицируемой взрослыми животными-бациллоносителями. В таких условиях 

анаэробная энтеротоксемия является постоянной угрозой для животных в дан-

ной местности [175]. 

В Канаде в 1955 г. Schofilld F.W. и соавторы регистрировали внезапную 

смерть телят 6-10-недельного возраста с признаками инфекционной энтероток-

семии. В большинстве случаев характерные симптомы заболевания длились в 

течение 5-20 минут. Исследователи выделили культуры C. рerfringens типа А 

(альфа-токсин) [215]. Также о случаях заболевания телят сообщают Niilо L.и 

Avery R. (1963 г.). При бактериологическом исследовании внутренних органов 
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павших и вынужденно убитых животных они выделили 379 штаммов           

C. рerfringens, из которых 97,2 % отнесены к типу А [200, 202, 203]. 

Авторами Griner L.A., Aigeulman А.Т., Braung W.A. в графстве Уолд в 

1956 г. были выделены культуры C. рerfringens типа D от телят 7-10-дневного 

возраста. Заболевали, в основном, здоровые, упитанные телята. У животных 

были колики, а также тремор отдельных групп мышц. Смерть наступала через 

4-5 часов после проявления первых симптомов. Из содержимого тонкого отдела 

кишечника телят был обнаружен эпсилон-токсин [177].  

Ученые из штатов Кумберланда Blood D. и Helwig D.в 1957 г. исследова-

ли 3 одномесячных телят, павших с поражением центральной нервной системы 

и геморрагическим воспалением слизистой оболочки кишечного канала. В со-

держимом тонкого отдела кишечника они обнаружили ε-токсин и выделили 

культуры C. рerfringens типа D [167]. 

Анаэробную энтеротоксемию у новорожденных телят, обусловленную    

C. рerfringens типа В, описали Hepple I.R. в Британии (1952) и Иванов И. с соав-

торами (1963), Костанев А. (1967), Бельчев Д. с соавтор. (1963) в Болгарии. 

Симптомы заболевания характеризовались повышением температуры тела, ин-

токсикацией организма, диареей. Фекалии – жидкие со слизью, водянистые, 

темно-коричневого цвета, с примесью крови. Больные телята были угнетены, 

вяло реагировали на окружающее. При патологоанатомическом вскрытии авто-

ры обнаружили кровоизлияния, изъязвления и гиперемию слизистых оболочек 

желудочно-кишечного тракта. На эпикарде и эндокарде зафиксировали рассе-

янные кровоизлияния. Также исследователи характеризовали признаки: печень 

– увеличена, мезентериальные лимфоузлы – набухшие, на разрезе сочные, мяг-

кой консистенции [181, 195]. 

Griesemer R., Krill W. в 1962 г. при анаэробной энтеротоксемии телят 6-

12-месячного возраста выделили C. рerfringens типов С и D. Авторы отмечали, 

что первичными признаками заболевания являлись отказ от корма, дрожание 
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мышц, угнетенное состояние. Затем отмечались конвульсии и подергивания 

глазного яблока. Гибель телят наступала через 14-18 часов [174]. 

Zaharija I. и Zelenka P. (1958 г.), Shirley G. (1958), Sandercock R. (1958 г.), 

Bozeman C., Lindley W. и Branson I. (1962 г.) описали анаэробную энтеротоксе-

мию у взрослого поголовья крупного рогатого скота, вызываемую           

C. рerfringens типа А [183, 207, 208]. 

В 1961 г. во Франции зарегистрировали массовый падеж крупного рога-

того скота. Prevot A.R. с соавторами выделили C. рerfringens типа А из внут-

ренних органов павших животных [204]. 

Большая вспышка болезни описана в феврале-марте 1966 г. в Австралии в 

крупном стаде из 900 голов скота. Преимущественно заболевали телята в воз-

расте 7-10 дней. У них наблюдали повышение температуры, слезотечение, вы-

деления из носа и диарею желто-оранжевого цвета. На вскрытии обнаружили 

кровоизлияния во внутренних органах, характерные поражения для геморраги-

ческого и некротического энтерита [205]. 

В том же году James E. наблюдал в США инфекционную энтеротоксемию 

телят до 10-14-дневного возраста, обусловленную C. рerfringens типа В, а у мо-

лодняка более старшего возраста – типа С. Клиническая картина была харак-

терна для токсикоинфекции: геморрагическая диарея, колики, абдоминальные 

судороги. Смерть наступала спустя 2-4 часа с момента проявления клинических 

признаков [183]. 

В Германии энтеротоксемию телят, вызванную C. рerfringens типа В, 

описали Beer I., Khatib G. Al. и Pilz H. в 1968 г. Заболевание наблюдалось у те-

лят до четырехнедельного возраста после перевода их из родильного помеще-

ния. Клиническая картина характеризовалась слабостью, отказом от корма, по-

носом, шаткой походкой. Треть животных погибли молниеносно [166]. 

Анаэробную энтеротоксемию, обусловленную C. рerfringens типа А опи-

сали Khatib Al., Kohler B., Ilchman G. (1969 г.) [185].  
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Senf в 1988 г. (ГДР) провёл 365 опытов по определению токсина в содер-

жимом кишечника павших телят и взрослого крупного рогатого скота. Положи-

тельный результат был получен в 203 случаях, преимущественно от телят пер-

вых дней жизни до 3-недельного возраста. По числу заболеваний также доми-

нировала эта возрастная группа телят. Большинство проб содержали C. 

рerfringens типа А (61,4 %), в 18 пробах выделили тип С (бета-токсин), в 10 

пробах – тип D (эпсилон-токсин). Не были типированы 43 изолята (20 %), что 

автор объяснял недостаточной активностью антисывороток [216].   

В Югославии в 1980 г. описали энтеротоксемию у телят 12-месячного 

возраста, вызванную C. рerfringens, типом D [152]. В Болгарии инфекционная 

энтеротоксемия крупного рогатого скота, вызванная типами А и D, – частое яв-

ление. Болеет как взрослое поголовье, так и новорожденные телята. Из органов 

и тонкого отдела кишечника павших и вынужденно убитых животных выделя-

ли также культуры C. рerfringens типов С и В. В содержимом кишечника обна-

руживали токсины, соответствующие выделенному типу культуры [119].   

В нашей стране анаэробная дизентерия ягнят регистрируется с 1936 г. 

(Полыковский М.Д.), поросят – с 1946 г. (Щенников А.С.) [59, 114]. Анаэроб-

ную энтеротоксемию новорожденных телят, вызываемую C. рerfringens, впер-

вые описал Размазин М.И. в 1948 году в Приморском крае. Течение заболева-

ния проходило в острой форме с характерными клиническими признаками ин-

токсикации и профузного поноса. Автор выделил из содержимого тонкого от-

дела кишечника павших телят возбудителя данного заболевания и токсин, ко-

торый не был типирован. Токсин обладал высокими летальными свойствами 

для белых мышей. Размазин М.И. разработал анатоксин-вакцину, которую ис-

пользовал в профилактических целях на 10 стельных коровах за 3 и 10 дней до 

отела. После вакцинации стельных маток был получен положительный резуль-

тат. Новорожденные телята, рожденные от иммунизированных коров, не забо-

лели, а среди телят, полученных от не вакцинированных коров, заболевание 

продолжалось [119]. 



 

17 

 

Советский ученый Голубев Н.Д. в 1964 г. изучал заболевание новорож-

денных телят, протекавшее с высокой смертностью и признаками расстройства 

функции желудочно-кишечного канала. По результатам исследования установ-

лено, что диарея у телят была вызвана микроорганизмом C. рerfringens [20]. 

В 1965 году Ургуев К.Р. наблюдал вспышку заболевания молодняка 

крупного рогатого скота в возрасте 12-16 месяцев. Из 172 голов животных за-

болели 17 и пали 11 голов. Следующая вспышка заболевания наблюдалась у 

телят 2-х-месячного возраста. Причина возникновения анаэробной энтероток-

семи объяснялась тем, что на пастбище, куда выгоняли телят, ранее выпасались 

отары овец, неблагополучные по инфекционной энтеротоксемии. В фильтрате 

содержимого кишечника у павших животных обнаружен токсин, который 

нейтрализовывался сывороткой C. рerfringens типов С и D [146, 148, 149]. 

Леньков В.И. и Ленькова В.А. с соавторами в течение трех лет с 1965 по 

1968 г. изучали роль C. рerfringens в этиологии анаэробной энтеротоксемии но-

ворожденных телят на юге Казахстана. За это время учёными было выделено 

163 штамма C. рerfringens от 232 больных и павших телят. При этом только у 4 

павших телят обнаружили эпсилон-токсин и выделили чистую культуру C. 

рerfringens типа D. Остальные микроорганизмы по свойствам образуемого ток-

сина отличались от известных типов C. рerfringens. Выделенный токсин из ки-

шечника телят был высоко токсичен для белых мышей при внутривенном вве-

дении [82, 83, 84]. Также авторы установили биохимические свойства получен-

ных микроорганизмов. На казеиновой среде в течение 2-3 ч. выделенные кло-

стридии продуцировали токсин, обладающий некротическими, гемолитически-

ми, летальными свойствами. В реакции нейтрализации ни одна антитоксиче-

ская сыворотка не нейтрализовывала данный токсин. Только при увеличении 

дозы в 20-25 раз выше нормы сыворотка типа А нейтрализовала токсин выде-

ленных штаммов. Авторы сделали выводы и отнесли эти микроорганизмы к 

атипичным штаммам C. рerfringens типа А [85]. 
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Об атипичных штаммах C. рerfringens типа А говорят также Попович М. 

и Форзек Z. Ученые происследовали 135 проб силоса и выделили 3 штамма      

C. рerfringens (тип А), из которых один был отнесен к атипичным [206]. 

В Белоруссии в 1969 г. занимались изучением инфекционных заболева-

ний желудочно-кишечного тракта у новорожденных телят такие ученые как 

Леньков В.И., Музычин С.И. и Азаренко В.С. Авторы провели эпизоотический 

мониторинг в 23 хозяйствах и установили, что анаэробная энтеротоксемия про-

текает в форме энзоотии, процент падежа молодняка составляет 10-40 %. Одной 

из главных причин болезни является несбалансированный рацион маточного 

поголовья.  

Для установления диагноза было проведено бактериологическое исследо-

вание, отобран патологоанатомический материал (печень, почки, селезенка, 

сердце, содержимое тонкого отдела кишечника) от павших и вынужденного 

убитых животных, из фекалий от больных животных. В результате выделили от 

98 больных и от 23 павших телят 89 культур C. рerfringens. Полученные микро-

организмы проверили на токсичность и типирование токсина, выделенный ток-

син отнесли к атипичному штамму C. рerfringens типа А [82, 84, 85, 95]. 

 Каган Ф.И. с соавторами в 1973 г. в хозяйстве Ворошиловградской обла-

сти описал массовое заболевание телят в возрасте от 1 до 42 дней. У заболев-

ших телят отмечали мышечную дрожь, анемичность слизистых оболочек, сла-

бость конечностей, угнетенное состояние, у некоторых животных – зловонный 

понос, кровотечение из ротовой полости, носовых отверстий и прямой кишки. 

Болезнь протекала молниеносно, телята погибали после проявления первых 

клинических признаков спустя несколько часов, реже – через 1-2 дня. При 

вскрытии у них наблюдали слабое трупное окоченение, геморрагии и серозно-

геморрагические инфильтраты с пузырьками газа в подкожной клетчатке, ске-

летных мышцах, паренхиматозных органах и серозных оболочках. При бакте-

риологическом исследовании выделили C. рerfringens типа А [58]. 
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Анаэробная энтеротоксемия новорожденных телят, по данным Урбана 

В.П. и Нейманова И.Л. (1984 г.), возникает как эндогенная инфекция на фоне 

нарушений условий содержания и кормления животных [89, 115]. 

Зароза В.Г. (1984) утверждал, что в этиологии энтеротоксемии новорож-

денных телят повысилась роль C. рerfringens типа А, и опасность заболевания 

может увеличиться в условиях концентрации и интенсификации животновод-

ства, если не будут поддерживаться условия содержания и кормления [40, 41]. 

За 17 лет с 1985 по 2001 гг. Нестеров И.А. обследовал территории Крас-

нодарского края, Ростовской области и некоторых прилегающих администра-

тивно-хозяйственных единиц, зарегистрировал новую этиологическую структу-

ру инфекционной анаэробной энтеротоксемии – перфрингеоза животных. В 

этиологии заболеваемости восприимчивых животных изоляты C. рerfringens 

серотипа А на уровне 90 % и только 10 % относятся к атипичным штаммам. Ра-

нее доминировавшие C. рerfringens типов С и D не были выделены [99, 100]. 

В 2013 году Спиридоновым Г.Н. установлена анаэробная энтеротоксемия 

в 23 хозяйствах Республики Татарстан, в 18 случаях (78,2 %) заболевание про-

текало совместно с эшерихиозом, в 12 (52,1 %) – совместно с вирусной  (коро-

на-, рота-, герпесвирусной) инфекцией, в 4 (17,4 %) – совместно с псевдомоно-

зом, в 3 (13,1 %) – с протейной инфекцией. Возбудителем анаэробной энтеро-

токсемии в 15 (65,2 %) случаях был признан C. рerfringens серотипа А, в 7 (30,4 

%) случаях бактерии C. рerfringens серотипа D и в 1 (4,3 %) случае C. 

рerfringens серотипа С. Серотип D выявлен в хозяйствах, где долгое время за-

нимались разведением овец [46, 133, 134, 136, 137, 141, 142, 143]. 

Сведения о распространении и проявлении анаэробной энтеротоксемии у 

крупного рогатого скота в последнее десятилетие достаточно ограничены. 

На основании доступных литературных данных можно заключить, что 

анаэробная энтеротоксемия крупного рогатого скота регистрируется во многих 

странах мира, в том числе и в Российской Федерации.  Болезнь вызывается      

C. рerfringens типами А, С, В, D, редко Е. В нашей стране заболевание, вызван-
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ное типом Е, никем не описано. Следует отметить недостаточность глубоких, 

методически обоснованных обобщающих исследований по анаэробной энтеро-

токсемии крупного рогатого скота, вызывающейся C. рerfringens типа А. Боль-

шинство исследователей при установлении диагноза ограничивались выделе-

нием возбудителя от павших и вынужденно убитых животных и его типизаци-

ей, что является совершенно недостаточным при обнаружении C. рerfringens 

типа А. Данный серотип можно выделить почти всегда из любого трупа, неза-

висимо от причин гибели животного.  

По данным Бакулина И.Н, Земляницкой Е.П, Сергеевой Т.И. основное 

этиологическое значение при анаэробной энтеротоксемии новорожденных те-

лят имеют штаммы, способные продуцировать энтеротоксины. Этими свой-

ствами обладает небольшой процент штаммов C. рerfringens [4, 42]. 

 

1.2 Этиологические и эпизоотологические аспекты 

Возбудителем анаэробной энтеротоксемии являются бактерии вида 

Clostridium perfringens – крупные, неподвижные, анаэробные, спорообразую-

щие, грамположительные палочки, которые подразделяются на шесть типов, 

отличающихся друг от друга вырабатываемыми токсинами и антигенной струк-

турой. По различным литературным данным C. рerfringens серотип А вызывает 

газовую гангрену, злокачественный отек, энтеротоксемию молодняка сельско-

хозяйственных животных: телят, поросят и ягнят; серотип С – геморрагическую 

энтеротоксемию телят, поросят и ягнят; серотип D – энтеротоксемию ягнят, 

козлят, телят и поросят; серотип В вызывает анаэробную дизентерию у ягнят; 

серотип Е – энтеротоксемию телят; серотип F – энтеротоксемию у голубых 

песцов [2, 9, 13, 21, 33, 51, 78, 79, 90, 106, 162, 194].  

Возникновению анаэробной энтеротоксемии крупного рогатого скота 

способствует нарушение ветеринарно-санитарных и зоогигиенических правил 

кормления и содержания беременных коров, нетелей и телят, а также наруше-
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ние кальций-фосфорного обмена, связанные с резким изменением рациона, пе-

рекармливанием или недостатком минеральных солей в кормах. 

Источником возбудителя инфекции являются больные животные и ба-

циллоносители, которые контаминируют почву, подстилку и предметы ухода. 

Заражение происходит алиментарным путем. Заболевание протекает споради-

чески, сначала отмечаются единичные случаи заболевания, затем количество 

больных увеличивается [1, 2, 9, 14, 16, 17, 23, 24, 90, 105, 112, 116, 118, 141, 

207, 214, 217, 219, 220, 223, 230]. 

По данным Москалевой Н.В, Сергеева Т.И. и других анаэробная энтеро-

токсемия у новорожденных телят, вызванная Clostridium рerfringens типом А, 

регистрируется в 2-3-дневном возрасте (31,5-38,2 %). Заболевание может воз-

никать без заноса инфекции извне. После возникновения очага данной инфек-

ции создаются условия её стационарности [95, 96]. Типы С и D обычно являют-

ся причиной заболевания у более старшего молодняка крупного рогатого скота 

(6-24-месячного) возраста, содержащихся на пастбище или откорме с высоким 

соотношением концентратов в рационе [37, 87, 90, 111, 113, 159, 171, 178, 195, 

204]. Возбудитель анаэробной энтеротоксемии наиболее опасен для телят до 

образования у них рубца (первые 3-4 месяца жизни), для коров – в период после 

отела (вследствие повреждения полового аппарата во время отела) и во время 

выпаса на зараженных условно безопасных пастбищах [7, 19, 66, 67, 72, 152, 

160, 224, 228]. 

Заболевание чаще всего регистрируется ранней весной, когда слабо уко-

ренившаяся молодая трава выдергивается животным вместе с корневой систе-

мой и прилипшей к ней землей. Таким образом, верхний слой почвы, загряз-

ненный микрофлорой, попадает в преджелудки [4, 7, 14, 15, 35, 36, 38, 75, 79, 

95, 98, 119, 138, 164, 186, 198]. 
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Характеристика возбудителя Clostridium perfringens. К числу анаэроб-

ных бактерий относят микроорганизмы разных таксономических групп. 

Наибольшее клиническое значение представляет семейство Bacillaceae род 

Clostridium вид Clostridium perfringens. В настоящее время известно более 240 

видов клостридий. Благодаря современным методам открываются новые, ранее 

малоизученные, измененные и редко встречающиеся виды клостридиозной ин-

фекции [22, 28, 34, 54, 76, 81, 89, 102, 122 153, 165, 188, 199].  

 Возбудитель анаэробной энтеротоксемии, крупные (4-6х1,5 мкм) палочки 

C. perfringens, располагаются одиночно, реже – цепочками и группами. Различа-

ют шесть типов C. рerfringens − А, В, С, D, Е и F, сходные по культурально-

морфологическим свойствам, но отличающиеся по патогенным особенностям и 

антигенной структуре образуемого ими токсина [7, 20, 60, 73, 75, 76, 79, 82, 88, 

90, 151, 155, 179, 180, 182, 195, 215, 222, 229].  

Биохимические свойства C. perfringens приведены в таблице 1. 

 

Таблица 1 – Биохимические свойства C. perfringens 

 

Наименование углеводов Результаты ферментации 

1 2 
Мальтоза + 

Сахароза + 

Лактоза + 

Глюкоза + 

Инсулин - 

Галактоза + 

Левулеза + 

Дульцит - 

Глицерин ± 
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Таблица 1 продолжение  

1 2 

Салицит - 

Крахмал  + 

Маннит ± 

Гемолитическая активность  ± 

Агар с бензидином - 

Лакмусовое молоко Коагуляция через 3-16 ч  

          Примечания:  + - ферментирует;  ± - слабое сбраживание;  - - не ферментирует.    

 

Клостридии ферментируют глюкозу, лактозу, сахарозу с образованием 

кислоты и газа, не ферментируют маннит и дульцит, образуют масляную кис-

лоту при ацетобутиратном брожении и способны восстанавливать нитраты [53, 

145, 152, 153, 163]. 

Устойчивость. В спорной форме возбудитель сохраняется в почве до че-

тырех лет, выдерживает температуру в течение  5-9 минут, при 90 °С − 30 ми-

нут. 

Вегетативные формы микроба сохраняются в почве от 10 до 35 дней, в 

навозе – от 3 до 5 дней. Температура 80 °C убивает микроорганизмы в вегета-

тивной форме в течение 5 минут [6, 7, 63, 77, 79].  

Химическая резистентность клостридий – высокая, и немногие дезинфек-

танты эффективны в отношении клостридий. Эффективные дезинфицирующие 

средства:  5-10 %-ный раствор формальдегида при экспозиции 15-20 минут,    

10 %-ный раствор натрия гидроксида – 20 мин, 24 %-ный раствор глутарового 

альдегида – 30 минут, однохлористый йод с формалином (1:1) – 30 минут [65, 

76], 0,4 %-ный раствор РусДез-Универсал 50 − 3 ч. (действующие вещества: 

тетраметилед этилентетрамин и четвертичные аммониевые соединения алкил-

диме тилбензиламмоний хлорид, дидецилдиметиламмоний хлорид), 10 %-ный 
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раствор ДИАБАК-вет – 3 ч. (содержит в качестве активного вещества алкилди-

метилбензиламмоний хлорид) [87, 115, 118]. 

 

1.3 Особенности культивирования Clostridium perfringens 

Микроорганизмы этой группы широко распространены в природе, часто 

встречаются в почве, кормах, воде, фекалиях людей и животных. Культуры 

Clostridium perfringens в организме животных и при культивировании на пита-

тельных средах с кровяной сывороткой образуют капсулу, во внешней среде и 

на богатых белком средах – споры [3, 13, 15, 21, 82, 88, 103, 117, 118, 141, 164]. 

Благодаря способности образовывать споры микробы этой группы обладают 

высокой устойчивостью и долго сохраняются в окружающей среде при небла-

гоприятных для их существования условиях. C. perfringens хорошо растет на 

питательных средах для анаэробов: Китта-Тароцци, Виллиса-Хоббса, Вильсо-

на-Блэра, глюкозо-кровяном агаре Цейсслера, молочной среде [58, 79, 62, 68]. 

Глюкозо-кровяной агар Цейсслера – питательная среда для выявления ге-

молитических свойств бактерий, представляет из себя плотную среду для куль-

тивирования и дифференциации анаэробов, содержащую мясопептонный агар, 

глюкозу и кровь. В основу определения вида анаэробов положена форма роста 

их на среде Цейсслера в анаэробных условиях. 

На поверхности глюкозо-кровяного агара Цейслера клостридии образуют 

колонии округлой, выпуклой формы с гладкими краями и влажной, гладкой по-

верхностью. Колонии окружены светлой зоной гемолиза, имеют вначале серо-

вато-белый цвет, при доступе кислорода переходящий в оливковый, а затем в 

светло-зеленый [89, 90, 103, 107]. 

Среда Китта-Тароцци обеспечивает рост многих спорообразующих и 

строгих аспорогенных анаэробов. Ее используют для культивирования и хране-

ния клостридий. Состоит из питательного бульона, 2 % глюкозы и кусочков пе-

чени или мясного фарша для адсорбции кислорода. Перед посевом среду про-

гревают на кипящей водяной бане в течение 10-15 минут для удаления воздуха.  
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При выращивании на среде Китта-Тароцци культура клостридий прояв-

ляют обильное газообразование, помутнение среды и выпадение осадка, а на 

кровяном агаре – выпуклые округлые белые колонии, окруженные зоной β-

гемолиза. 

Характерным является рост клостридий на молочной среде − молоко по-

сле посева быстро свертывается, затем створаживается, выделяя газы; сыворот-

ка отжимается и становится совершенно прозрачной [62, 88, 90, 145]. 

Среда Виллиса-Хоббса содержит кроме питательного агара, лактозу, ин-

дикатор, яичный желток и обезжиренное молоко. Дифференциация видов кло-

стридий осуществляется по изменению цвета индикатора в красный (фермента-

ция лактозы) и наличию вокруг колоний зоны (ореола) опалесценции (лецити-

назная активность). 

На железосульфитном агаре Вильсон-Блэра культуры C. perfringens уже 

через 1-2 часа анаэробного культивирования при + 37 °С образуют зеленовато-

черные колонии, в столбике агара − дискообразные, чечевицеобразные колонии 

[78, 90]. 

 

1.4 Основные факторы патогенности возбудителя и патогенез          
болезни 

Анаэробную энтеротоксемию крупного рогатого скота чаще всего отмеча-

ют в хозяйствах, где не соблюдаются зоогигиенические, технологические и вете-

ринарно-санитарные требования, а также имеют место нарушения режимов 

кормления и содержания животных [3, 7, 142, 143, 206, 218, 226]. 

Патогенез, эпизоотическое проявление и клинические признаки инфекции 

определяются воздействием на организм токсинов, продуцируемых конкретным 

штаммом. При этом характер заболевания связывают не столько с видом участ-

вующего в инфекционном процессе микроорганизма, сколько с типом токсина, 

который он продуцирует. Наиболее важной особенностью токсинов перфрингенс 

клостридиозной инфекции является их способность нарушать или изменять те-
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чение жизненно важных физиологических процессов клеток макроорганизма 

[16, 30, 38, 79, 95, 99, 100]. 

При попадании Clostridium perfringens в пищеварительный канал с кормом, 

водой, молозивом и молоком, клостридии бурно размножаются, выделяя токси-

ны (некротоксины, гематотоксины, нейротоксины, эндотелиотоксины, гемоли-

зины), которые нарушают секреторную и моторную функции пищеварительного 

тракта, снижают переваривающую способность ферментов. Это приводит к 

ослаблению окислительно-восстановительных процессов и защитных барьеров 

[16].  

В патогенезе заболевания основную роль играют экзотоксины. Клостридии 

продуцируют 12 различных токсинов, которые представлены в таблице 2. Веду-

щую роль в патогенезе играют – α (альфа), β (бета), ε (эпсилон) и ι (иота) токси-

ны, которые обладают гемолитическими, некротическими, летальными свой-

ствами. Токсины синтезируются вегетативными клетками клостридий в период 

активного роста и выделяются в окружающую среду. Патогенные токсины C. 

perfringens представлены в таблице 2. 

 
Таблица 2 – Патогенные токсины C. perfringens 

 
Токсин Действие токсинов в организме 

Главные токсины 
 

C. perfringens тип А – α (аль-
фа)-токсин (лецитиназа) 

Разрушает эритроциты, повышает проницаемость сосудов, 
расщепляет лецитиновую мембрану, обладает некротизи-
рующей активностью 

C. perfringens тип В, С – β (бе-
та)-токсин 

Индуцирует артериальную гипертензию в результате обра-
зования катехоламинов и некротизирующей активностью 

C. perfringens тип В, D – ε (эп-
силон)-токсин  

Повышает сосудистую проницаемость пищеварительного 
канала 

C. perfringens тип Е – ι (йота) –
токсин 

Проявляет некротизирующую активность, повышает сосу-
дистую проницаемость 

Энтеротоксин Нарушает проницаемость слизистой оболочки тонкого от-
дела кишечника 

Минорные токсины 
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Таблица 2 продолжение 
C. perfringens тип В, С – δ 
(дельта)-токсин 

Обладает гемолитической активностью  

C. perfringens тип В, Е, D – λ 
(лямба)-токсин  

Расщепляет денатурированный коллаген и желатин, обла-
дает некротическими свойствами 

C. perfringens тип А, С – ϗ 
(каппа)-токсин  

Действует некротически, разрушает коллагеновые волокна 
соединительной ткани и ретикулярную ткань мышц 

C. perfringens тип А, В, D, С, Е 
– ϴ (тэта)-токсин 

Образует гемолиз, цитолиз 

C. perfringens тип А, В, D – µ 
(мю)-токсин 

Повышает проницаемость тканей 

Нейраминидаза Повреждает ганглиозиды клеточных рецепторов, вызывает 
тромбоз в капиллярах 

C. perfringens тип А, В, D, С, Е, 
F – v (ню)-токсин 

Проявляет гемолитическую и некротизирующую актив-
ность 

 
  Из данных, представленных в таблице 2, видно, что α-токсин является 

основным токсином C. рerfringens типа А, β-токсин – основной токсин бакте-

рий типов В и С, ε-токсин образуют C. perfringens типов D и В, ι-токсин – спе-

цифичен только для типа Е; минорные: δ-токсин – основной токсин C. 

perfringens типов В, С, λ-токсин – основной токсин C. perfringens топов В, Е, D 

[90, 138, 184, 192, 196, 197, 211, 221, 225].   

Вертиев Ю. В. утверждает, что анализ биологического действия токсинов 

позволяет сформировать положение о токсин-опосредованной обусловленности 

перфрингеоза (клостридиоза, вызываемого C. perfringens) животных, при кото-

ром токсины являются веществами, вызывающими развитие основного симп-

томокомплекса заболевания [99, 100]. 

Накопившиеся в кишечнике токсины воздействуют на слизистые оболоч-

ки, затем проникают в кровь, поступают в печень. В слизистой оболочке ки-

шечника токсины вызывают глубокие изменения, что приводит к нарушению 

барьерной функции. Токсины в необезвреженном виде, поступают в кровяное 

русло, поражают эндотелий сосудов, проникают в клетки организма, вызывая 

общую интоксикацию. Часть токсинов попадает в мезентериольные лимфати-

ческие узлы, образуя большое количество газов. 
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Действие токсинов обуславливает развитие патологии с проявлением 

профузной геморрагической диареи, судорог и параличей, что заканчивается, 

как правило, гибелью теленка в течение короткого промежутка времени [16, 35, 

173, 178, 180, 189, 190, 193]. 

 

1.5 Клинико-морфологенетическая характеристика анаэробной энте-
ротоксемии крупного рогатого скота 

По данным большинства исследователей инкубационный период болезни 

колеблется от 12-14 ч. до 2-7 дней. Клинические признаки анаэробной энтеро-

токсемии зависят от степени интоксикации. Во многих случаях внешне здоро-

вых животных с вечера – утром находили павшими. Болезнь протекает 

сверхостро, остро, и с момента проявления заметных признаков до гибели жи-

вотного проходит от нескольких часов до 1-2 суток [3, 7, 149, 153, 200, 227].  

Так, Зароза В.Г. утверждает, что у телят от 1-5 дневного до 4 недельного воз-

раста, заболевание протекает остро, иногда смерть наступает через 3-4 часа. В 

начале заболевания развивается общая слабость, отказ от еды, колики, затем – 

парез конечностей, геморрагическая диарея с пузырьками газа и неприятным 

запахом, мышечная дрожь, анемия слизистых оболочек, диспноэ, незначитель-

ное повышение температуры тела. У больных появляются судороги, некоорди-

нированные движения и, перед смертью, развиваются конвульсии. У некоторых 

телят регистрируют кровотечение из естественных отверстий, диарею с приме-

сью крови [41]. 

Большинство литературных источников отмечают, что у взрослых жи-

вотных, особенно стельных коров, нетелей и у молодняка крупного рогатого 

скота старше 4-недельного возраста анаэробная энтеротоксемия протекает ост-

ро или сверхостро, продолжается 5-6 ч. и, редко, – 24-48 ч. Основные симптомы 

заболевания – отказ от корма, температура тела повышена или в норме, диско-

ординация движений, состояние возбуждения, парезы и параличи, сгибание го-

ловы и позвоночника, иногда отмечаются мышечная дрожь, эдематозная ин-
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фильтрация подкожной соединительной ткани, прекращение сокращений    

преджелудков и тимпания, усиление перистальтики кишечника (диарея). Фека-

лии имеют дегтеобразный цвет с примесью крови. Перед гибелью учащается 

дыхание (тахипное), у некоторых животных отмечаются одышка, сердечная не-

достаточность и предсмертная конвульсия [20, 21, 30, 59, 68, 90, 95, 119, 134, 

170].  

Патологоанатомические изменения зависят от типа возбудителя, вызвав-

шего заболевание.  

Для патоморфологической характеристики Москалева Н.В. совместно с 

соавторами в 2001 г. провела экспериментальное заражение четырех новорож-

денных телят культурой, содержащей энтеротоксин Clostridium perfringens типа 

А, с целью воспроизведения анаэробной энтеротоксемии телят. Данные иссле-

дования показали, что один теленок уже через 3 ч. заболел, а у остальных через 

4-5 ч. наблюдали признаки интоксикации. В течение 5 суток три теленка пали, а 

один тяжело переболел. 

При внешнем осмотре у трупов телят отмечали в области ануса и хвоста 

загрязнения волосяного покрова фекалиями. Конъюнктива и слизистые оболоч-

ки носа и рта были анемичны. При вскрытии телят авторы констатировали 

набухание и гиперемию слизистой оболочки тонкого отдела кишечника, по-

крытой полосчатыми кровоизлияниями. В сычуге – серозно-геморрагическое, а 

в отдельных случаях – катарально-геморрагическое воспаление слизистой обо-

лочки. Брыжеечные и портальные лимфоузлы были отечны, увеличены в раз-

мере, на разрезе – покрасневшие. 

При гистологическом исследовании установлена острая застойная гипе-

ремия сосудов сегмента кишок, набухание энтероцитов, а в некоторых случаях 

– разрушение крипт и десквамация энтероцитов.   

Фекалии больного теленка и фильтрат содержимого тонкого отдела ки-

шечника павших телят были токсичны для белых мышей, обладали выражен-

ными эритемальными, летальными, диареагенными свойствами [95]. 
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При энтеротоксемии, обусловленной C. perfringens типами В и С,         

Ургуев К.Р. и его соавторы обнаруживали в паренхиматозных органах у телят 

множественные кровоизлияния, геморрагическое воспаление тощей и под-

вздошной кишок с некрозами. Содержимое кишечника кровянистое. Было заре-

гистрировано большое количество субкапсулярных петехий в почках и печени. 

В грудной и брюшной полостях – избыточное количество жидкости кровяни-

стого цвета [115, 146, 149].  

По данным Салимова В.А. при заболевании, обусловленном C. perfringens 

типа D, при вскрытии трупов телят отмечали катаральное воспаление кишечни-

ка с полосчатыми кровоизлияниями. В редких случаях наблюдали размягчение 

почек. Наиболее выраженными изменениями являлись инъецированность кро-

веносных сосудов, отечность и увеличение брыжеечных лимфатических узлов, 

точечные кровоизлияния на сердце, дряблость и кровенаполненность печени, 

избыточное количество жидкости в грудной и брюшной полостях [126, 127, 

128]. 

1.6 Вакцинные препараты против анаэробной 
энтеротоксемии крупного рогатого скота 

Разработкой вакцины против анаэробной энтеротоксемии животных за-

нимались многие исследователи (Каган Ф.И., Кириллов Л.В., Ургуев К.Р., 

Алешкевич В.Н., Глушкова А.И., Спиридонов Г.Н., Казимир А.Н., Курлович 

Д.В., Капустин А.В.) [1, 18, 19, 22, 31, 36, 39, 45, 48, 56, 59, 61, 69, 74, 80, 86, 95, 

104, 109, 124, 150, 156]. 

В 1948 г. впервые в ветеринарную практику внедрил анатоксин-вакцину 

Clostridium perfringens Размазин М.И., которую использовали для профилакти-

ки анаэробной энтеротоксемии крупного рогатого скота.   

В 1958 г. разработали вакцину концентрированную поливалентную гид-

роокисьалюминиевую против брадзота, инфекционной энтеротоксемии, злока-

чественного отека овец и дизентерии ягнят. Её авторы, Каган Ф.И. и Колесова 

А.И., включали в состав вакцины следующие антигены: C. perfringens типов В, 
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С и D, C. oedematiens и C. septicum. В препарат также входил гель гидрата оки-

си алюминия, который обладает выраженным адъювантым и сорбционным дей-

ствием, что, тем самым, позволяло увеличить иммуногенные свойства вакцины 

[56, 57]. Кроме того, благодаря работам Ленькова В.И. и Быченко Б.Д. (1958 г.), 

в технологию изготовления вакцины ввели процесс активации эпсилон-токсина 

C. perfringens типа D трипсином, что также позволило увеличить иммуноген-

ность препарата [55, 82].  

В дальнейшем было установлено, что вакцины, изготовленные по типу 

анатоксинов (без микробных клеток), с высокими исходными титрами специ-

фических токсинов обладают существенно большей специфической активно-

стью. Наилучшие результаты получали на специальных средах с определенным 

уровнем расщепления белка, проведением последующей очистки и концентри-

рования анатоксинов, обезвреженных теплом и формалином, с последующей 

сорбцией растворимых белковых антигенов на геле гидрата окиси алюминия и 

определением полноты сорбции специфических антигенов. Данные исследова-

ния позволили получить принципиально новый препарат при сохранении анти-

генного состава поливалентной вакцины (Каган Ф.И., Ургаев К.Р., Кириллов 

Л.В. и др.). В 1975 г. поливалентный анатоксин против клостридиозов овец 

внедрен в производство [56, 57, 71, 74, 144, 146, 147, 133]. Возбудители инфек-

ционной анаэробной энтеротоксемии крупного рогатого скота и овец родствен-

ны в антигенном отношении, это определило, что вышеуказанные биологиче-

ские препараты, предназначенные для овец, уже много лет применялись и для 

крупного рогатого скота.  

Недостатком этих препаратов на протяжении всей истории их примене-

ния был их неполный антигенный состав, а, именно, отсутствие антигена типа 

А – основного возбудителя анаэробной энтеротоксемии у телят, что делало эти 

препараты малоэффективными в хозяйствах, где преобладает возбудитель этого 

типа [95, 112, 129, 133, 135]. 
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Алешкевич В. Н. в Витебске в 1992 году разработал вакцину против анаэ-

робной энтеротоксемии телят и свиней. Вакцина, представляющая собой ком-

плексный препарат, предназначенный для иммунизации коров против болезней 

телят, содержала концентрированные анатоксины C. perfringens типов А, С, В, 

D в соотношении 100:200:200:200 ЕС, сорбированные на гидрате окиси алюми-

ния [1]. 

Однако, литературный обзор не подтвердил, что вакцина применялась ко-

гда-либо на территории России и получила распространение применения в дру-

гих странах.  

В 1997 г. Казимир А.Н. получил ГОА-формолвакцину против анаэробной 

энтеротоксемии телят. Ученый использовал токсигенные штаммы для разра-

ботки вакцины C. perfringens типов А и С, выделенные от телят, павших от 

анаэробной энтеротоксемии [59]. Недостатком вакцины стало отсутствие в её 

составе C. perfringens типа D, который немаловажную роль играет в формиро-

вании иммунитета против анаэробной энтеротоксемии молодняка крупного ро-

гатого скота. Широкого применения вакцина также не получила. 

Из литературных данных по материалам исследований Курлович Д.В., 

Москалевой Н.В. и др. известно, что анаэробная энтеротоксемия у телят часто 

проявляется в виде смешанной инфекции с эшерихиозом [36, 44, 80, 91, 109, 

125, 133, 139, 140, 158]. В Минске в 2000 году была предложена ассоциирован-

ная вакцина против колибактериоза и анаэробной энтеротоксемии телят на ос-

нове антигенов бактерий C. perfringens типа А (200 ЕС) и Е. coli К99 и А20 (по 

10 млрд. мкр. кл./мл.), которые подвергались дробной формалинизации до сум-

марной концентрации 0,4 %, конечного значения рН 6,8 и осаждению 10 %-ным 

раствором алюмокалиевых квасцов [96]. Авторы использовали эти технологи-

ческие методы с целью получения высокоиммуногенного ассоциированного 

препарата. Однако, данная вакцина обладала низкой иммуногенной и антиген-

ной активностью. 
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В 2013 г. в Казани Спиридонов А.Г. с соавт. разработали ассоциирован-

ную вакцину против анаэробной энтеротоксемии и эшерихиозной диареи телят. 

В состав вакцины были включены суспензии клеток штаммов: C. perfringens 

типа А № 28, C. perfringens типа D № 213, C. perfringens типа С № 392, инакти-

вированных формалином, суспензия клеток E. coli KB-1, содержащая адгезив-

ный антиген К 99, и суспензия клеток E. coli ПЗ-3, содержащая адгезивный ан-

тиген А 20 на физиологическом растворе, 6 %-ная гидроокись алюминия, ТС- и 

ТЛ-анатоксины E. сoli КВ-1 и E. Сoli ПЗ-3 в соотношении 1:1 в культуральной 

среде с титром РДП 1:8-1:6. 

Вакцинацию рекомендовано проводить на глубокостельных матках круп-

ного рогатого скота путем подкожного введения в дозе 10 см3 двукратно за 50-

60 дней до отела с интервалом 14 дней. Телят, полученных от иммунизирован-

ных маток, предписывают вакцинировать дважды в возрасте 20 дней с интерва-

лом 14 дней в дозе 3 см3 [46, 109, 124, 135, 138, 140]. 

Для борьбы с клостридиозами сельскохозяйственных животных разрабо-

тана вакцина «АНТОКС-9» в ФКП «Ставропольская биофабрика». Согласно 

инструкции препарат состоит из культур клеток C. chauvoei, C. septicum, ана-

токсинов C. novyi типа А и В, C. perfringens типов А, С, В и D, C. sordellii, C. 

tetani, инактивированных формальдегидом (0,5 %), с добавлением гидрата оки-

си алюминия – 15 %. Согласно инструкции по применению ей иммунизируют 

крупный рогатый скот и овец в возрасте от 45 дней. Вакцину вводят подкожно: 

овцам в бесшерстный участок под локтевым суставом, крупному рогатому ско-

ту в заднюю треть шеи двукратно с интервалом 21-28 дней в объеме 4 см3. Ре-

вакцинируют животных ежегодно однократно по аналогичной схеме. Телят и 

ягнят дополнительно однократно вакцинируют в возрасте 6 месяцев [48]. 

В 2011 г. Капустиным А.В. и соавт. разработана и изготовлена вакцина 

против клостридиозов овец и крупного рогатого скота поливалентная инакти-

вированная «Клостбовак-8». Препарат содержит в своем составе следующие 

компоненты: культуры клеток C. chauvoei, C. septicum, анатоксинов C. novyi 
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(oedematiens) тип В, C. perfringens типов А, С и D, C. tetani, инактивированных 

формальдегидом (0,5 %), с добавлением гидрата окиси алюминия – 15 %. Со-

гласно наставлению по применению иммунизируют крупный рогатый скот и 

овец способом, аналогичным вакцине «АНТОКС-9» [45, 47, 50, 61, 63, 64, 69, 

120, 131]. 

Все перечисленные отечественные вакцины предназначены для специфи-

ческой профилактики животных с 1,5-месячного возраста, а также стельных ко-

ров.  

Однако, несмотря на актуальность современных ассоциированных вак-

цин, следует отметить, что высокое содержание антигенов отрицательно сказы-

вается на безвредности применения препаратов, а также создает менее выра-

женный иммунитет к каждому из компонентов, что особенно заметно у молод-

няка. Поэтому, в хозяйствах неблагополучных по анаэробной энтеротоксемии, 

для вакцинации стельных коров с целью создания колострального иммунитета 

у новорожденных телят и иммунизации молодняка в постколостральный пери-

од формирования иммунного статуса (от 14-20 до 60-90 дней), целесообразно 

использовать моновакцины против отдельных видов возбудителей,. В настоя-

щее время таких препаратов отечественного производства нет, хотя их приме-

нение в стационарно неблагополучных хозяйствах эпизоотически обосновано и 

более эффективно. 

Для специфической профилактики против анаэробной энтеротоксемии 

крупного рогатого скота разработаны зарубежные вакцины, которые зареги-

стрированы и сертифицированы для применения на территории Российской 

Федерации: 

В Испании фирмой «Лабораториес Хипра С.А.» приготовлена вакцина 

ТОКСИПРА ПЛЮС. Антигенный состав вакцины представлен: β- и ε-

токсоидами C. perfringens типов В, С и D, α-токсоидом С. novi типа В, α-

токсоидом С. septicum, анакультурами C. chavoe, токсоидом C. tetani. 
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Вакцина, согласно наставления, вызывает формирование иммунного от-

вета у животных к клостридиозам через 21 день после двукратного введения, 

напряженность иммунитета у крупного рогатого скота сохраняется 12 месяцев. 

Вакцинацию предписывают взрослым животным крупного рогатого скота и те-

лятам на откорме в дозе 4 см3 на одну голову с интервалом 20-25 дней, подсос-

ным телятам – в дозе 2 см3 с интервалом 20-25 дней. Ревакцинируют животных 

ежегодно однократно в дозе 4 см3.  

При выявлении в хозяйстве животных, больных энтеротоксемией, допус-

кается ревакцинация всего поголовья, через 8-10 дней иммунизированных жи-

вотных повторно вакцинируют в той же дозе [68].  

Вакцина Миллениум выпускается «Венкофарма лаборатории Бразилии 

ЛТД». Вакцина против эмкара, газовой гангрены, энтеротоксемии, бактериаль-

ной гемоглобинурии и столбняка. Препарат предназначен для крупного рогато-

го скота, овец и свиней. Как указывает производитель в ее состав входят анти-

гены: C. chauvoei, C. septicum, C. novyi типов А и В, C. perfringens типов А, С, В 

и D, C. sordellii, C. tetani, C. haemolyticum. Иммунизируют крупный рогатый 

скот в возрасте от 40 дней в дозе 5 см3, через 30 дней повторно вакцинируют в 

той же дозе, и в дальнейшем – один раз в год [123]. 

Вакцина «ВанШотУльтра 8» производится в США фирмой «Пфайзер». 

Данная вакцина предназначена для профилактики клостридиозов и пастерелле-

за крупного рогатого скота, в состав входят инактивированные формалином 

компоненты: лиофилизированный – бактерин-токсоид Manсhemia (Рasteurella) 

haemolytica и жидкий – токсоид Clostridium chauvo, C. septicum,           

C. haemolyticum, C. novyi, C. sordellii, C. perfringens типов D и С с добавлением 

адъюванта «Стимуген». 

Позиционируется создание иммунитета против клостридиозов, вызывае-

мых C. chauvoi, C. septicum, C. haemolyticum, C. novyi, C. sordellii, C. perfringens 

типов D и С, а также пневмонии, вызванной Manсhemia haemolytica, через 3 не-

дели после двукратной вакцинации в течение не менее 12 месяцев. В рекомен-
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дуемых дозах вакцина безвредна и ареактогенна. Иммунизируют только клини-

чески здоровых животных с 45-дневного возраста. Вакцину вводят подкожно 

двукратно с интервалом 4-6 недель в объеме 2 см3 [68]. 

Также фирма «Пфайзер» предложила ассоциированную вакцину        

«Скоугард 4КС». Как указывает производитель, вакцина обеспечивает коло-

стральный иммунитет у новорожденных телят (после выпойки молозива от 

вакцинированных коров). Уровень защиты телят зависит от времени поения, 

качества и количества молозива, поэтому необходимо уделять особое внимание 

обеспечению телят достаточным количеством молозива от вакцинированных 

коров. 

Вакцина содержит инактивированные рота- (серотипы G6 и G10) и коро-

навирусы (Hansen isolate) крупного рогатого скота, инактивированные бакте-

рии E. сoli энтеротоксигенного штамма NL-1005, имеющие адгезивный фактор 

К99, бета-токсоид C. perfringens типа С, консерванты – гентамицин (не более 30 

мкг/мл), мертиолят (не более 0,01 %) и адьювант – Quil A. Как видим, данный 

препарат не включает антигены этиопатогенных клостридий других типов, ак-

туальных для защиты телят. 

Вакцина предназначена для иммунизации здоровых нетелей и беремен-

ных коров, вводится внутримышечно в область шеи в объеме 2 см3. Во время 

первичной вакцинации здоровых стельных животных вакцинируют двукратно с 

интервалом 3-4 недели. Вторую дозу вакцины следует вводить не позднее, чем 

за 3-6 недель до отела. Ревакцинация необходима перед каждым отелом. В ред-

ких случаях вакцина может вызвать анафилаксию или незначительный отек в 

месте инъекции у животных. Отек исчезает без лечения в течение нескольких 

дней. Также отмечается, что после вакцинации у некоторых животных может 

наблюдаться кратковременное повышение температуры тела [213]. 

В Уругвае фирма «Прондил» предложила инактивированную вакцину 

«Мультиклос». Согласно инструкции, эта вакцина изготавливается из анаток-

синов, полученных из культур C. septicum, C. novyi типа В, C. sordellii, C. 



 

37 

 

perfringens типов D и C, а, также, из инактивированных культур C. chauvoei и     

C. haemolyticum с добавлением алюмокалиевых квасцов в качестве адъюванта и 

фенола в качестве консерванта. Вакцинируют стельных коров и нетелей  на 6-7 

месяц беременности крупный рогатый скот подкожно в дозе 4 см3, через месяц 

повторно иммунизируют в той же дозе. Телят трех месячного возраста и стар-

ше, вакцину вводят подкожно в той же дозе, что указано выше, через месяц по-

вторно вакцинируют в более низкой дозе 2 см3 [68]. 

Недостатком представленных зарубежных ассоциированных препаратов 

является их многокомпонентность, при антигенном составе, не отвечающем в 

полной мере угрозам эпизоотической ситуации на территории России. Кроме 

того, данные препараты являются дорогостоящими. Программа импортозаме-

щения направлена на создание отечественных вакцин с высокой эффективно-

стью и оптимальными качествами применения. Следует также отметить, что 

большинство вакцин отечественного и зарубежного производства не содержат 

антигена C. perfringens типа А, что делает специфические препараты малоэф-

фективными в хозяйствах, где преобладает возбудитель этого типа. Все пред-

ставленные препараты предназначены для вакцинации животных с 1,5-

месячного возраста, а также стельных коров. Следует отметить, что для вакци-

нации в неблагополучных хозяйствах против анаэробной энтеротоксемии 

стельных коров с целью создания колострального иммунитета у новорожден-

ных телят целесообразно использовать специфические анатоксин-вакцины про-

тив определенных видов возбудителей, этиологичных в эпизоотическом небла-

гополучии. Период от 14 дней до 60 дней в жизни теленка остается уязвимым 

при использовании действующих средств. А на этот возрастной период прихо-

дится большая часть случаев анаэробной энтеротоксемии. На данные аспекты 

указывают в своих работах Спиридонов А.Г., Москалева Н.В., Шевченко А.А., 

Сергеева Т.И., Петров А.М. [40, 95, 96, 110, 133, 134, 136, 153, 154]. В настоя-

щее время специализированные препараты против анаэробной энтеротоксемии 

телят отечественного производства отсутствуют, хотя их использование в ста-
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ционарно неблагополучных/условно-благополучных хозяйствах по анаэробной 

энтеротоксемии телят было бы оправдано и перспективно. 

 

1.7 Основные направления лечебной стратегии 

Анализ литературных источников показал, что проводить терапевтиче-

ские мероприятия при анаэробной энтеротоксемии не всегда представляется 

возможным и эффективным из-за сверхострого и острого течения заболевания. 

Только раннее и быстрое оказание лечебной помощи дает положительный ре-

зультат. С этой целью на начальных стадиях болезни необходимо введение ан-

титоксической сыворотки в сочетании с медикаментозными средствами. Если 

заболевание обусловлено Clostridium perfringens типов В, С и D, то применяют 

бивалентную антитоксическую сыворотку против анаэробной энтеротоксемии 

овец в дозах 1000-3000 АЕ в сочетании с медикаментозными средствами – ан-

тибиотиками или сульфаниламидными препаратами [22, 29, 32, 96, 133, 157]. На 

эффективность применения при анаэробной энтеротоксемии телят, вызванной 

C. perfringens типа А, противогангренозной медицинской сыворотки, указывает 

Каган Ф.И. и соавторы. Применение такой сыворотки дало хороший лечебный 

эффект: после её введения в дозе 120-150 тыс. МЕ 37 телятам с яркими клини-

ческими признаками болезни все животные выздоровели [58]. 

Из антибактериальных средств, согласно исследовательским данным, эф-

фективны препараты пенициллиновой группы: амоксиклав (болюсы), бицил-

лин-5, бициллин-3 и амоксициллин [19, 44, 59, 79, 123]. 

В некоторых источниках отмечена эффективность антибиотиков тетра-

циклиновой группы: биомицина, тетрамицина [36].  

Также разные авторы в терапевтических мероприятиях предлагают ис-

пользовать кобактан антибиотик, входящий в состав группы 4-го поколения 

цефалоспоринов [112, 154], энроксил 5 %-ный, относящийся к группе антибио-

тиков фторхиноловых [52, 79, 152], левомицетин, который входит в состав 

группы антибиотиков амфениколов [77, 90, 138].  
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Головко И.Д. с соавт. для лечения телят, больных энтеротоксемией, при-

меняли смесь лекарственных препаратов селена и фармазина. Ее готовили из 

0,1-0,15 %-ного водного раствора селена, 6 %-ного фармазина и стерильной ди-

стилированной воды. Из 158 больных телят, подвергнутых лечению, все выздо-

ровели [19]. 

Для лечения молодняка крупного рогатого скота, больного анаэробной 

энтеротоксемией, разные авторы рекомендуют также использовать средства ре-

гулирующие функцию желудочно-кишечного тракта: ацидофильно-бульонную 

культуру (АВК), пропионово-ацидофильную бульонную культуру (ПАБК), 

ацидофильное молоко или сухой ацидофилин, ацидофильную простоквашу, 

пробиотики – диалакт, биофлор, биококтейль НК, подкисление питьевой воды 

и молока соляной кислотой [7, 19, 36, 39, 41, 70, 77, 82, 99, 132, 144]. 

Для уменьшения интоксикации и улучшения сердечной деятельности те-

лятам вводят внутривенно раствор глюкозы с аскорбиновой кислотой, подкож-

но – кофеин или камфорное масло, внутримышечно – тетравит и тривит [101]. 

Тем не менее большинство ученых отмечают низкую терапевтическую 

эффективность при клинических случаях анаэробной энтеротоксемии молодня-

ка крупного рогатого скота, высокую летальность и необходимость специфиче-

ской профилактики [1, 18, 19, 22, 31, 36, 39, 45, 48, 56, 59, 61, 69, 74, 80, 86, 95, 

104, 109, 124, 150, 156]. 

 

1.8 Заключение по обзору литературы 

Приведенные в обзоре литературы данные свидетельствуют о том, что 

анаэробная энтеротоксемия крупного рогатого скота регистрируется во многих 

зарубежных странах и в России. Это связано с широким распространением воз-

будителя Clostridium perfringens в окружающей среде, а также – с невысокой 

эффективностью специфических средств профилактики, нарушением ветери-

нарно-санитарных и зоогигиенических мероприятий при содержании живот-

ных. Важными факторами, способствующими возникновению и развитию анаэ-
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робной энтеротоксемии, являются неудовлетворительное ветеринарно-

санитарное состояние животноводческих помещений, плохой уход и неполно-

ценное или несбалансированное кормление стельных коров и нетелей. 

 Учеными многих стран проведены значительные исследования по изуче-

нию этиологии, патогенеза и систематики возбудителя анаэробной энтероток-

семии. Разработаны и внедрены лабораторные методы диагностики. Для спе-

цифической профилактики клостридиозов крупного рогатого скота разработа-

ны и рекомендованы ассоциированные инактивированные вакцины. Однако 

предложенные средства направлены на профилактику болезни преимуществен-

но у взрослого поголовья крупного рогатого скота или множественно ассоции-

рованы антигенами различных возбудителей других болезней. Это имеет неко-

торые технологические преимущества, но для обеспечения защиты от зараже-

ния и заболеваемости анаэробной энтеротоксемией животных в ранний постна-

тальный период развития (молозивный и раннемолочный) данные средства не 

предусматривают актуальный эпизоотический состав антигенов C. perfringens 

и, поэтому, в современных условиях отечественного скотоводства не обладают 

достаточной эффективностью. Кроме того, особенности иммунного статуса мо-

лодняка являются ограничителем в использовании множественно ассоцииро-

ванных вакцин. Иммунологическая эффективность при вакцинации в постна-

тальный период прямо пропорциональна специфичности препарата. Тем более 

большинство предложенных и зарегистрированных препаратов являются им-

портными. Создание отечественных средств профилактики анаэробной энтеро-

токсемии крупного рогатого скота в связи с вышеперечисленным – актуальная 

проблема.  

Специфические биопрепараты для профилактики анаэробной энтероток-

семии у молодняка крупного рогатого скота неонатального и раннего постна-

тального периода отсутствуют. Комплексные противоклостридиозные вакцины 

не предусматривают использование молодняку до 45-дневного возраста, не 

обеспечивая защиту в период снижения титра колостральных антител. Зару-
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бежные аналоги стоят дорого и, как уже отмечалось, не в полной мере отвечают 

угрозам эпизоотической ситуации в России. В данной связи актуализируется 

необходимость исследований по разработке наиболее эффективных средств 

специфической профилактики анаэробной энтеротоксемии у молодняка круп-

ного рогатого скота нозологической направленности. Указанная ситуация по-

служила основанием для проведения настоящей работы. 
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ГЛАВА 2. СОБСТВЕННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 
 

2.1 МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
Работа выполнена в 2014-2019 гг. на базе федерального государственного 

бюджетного образовательного учреждения высшего образования «Московская 

государственная академия ветеринарной медицины и биотехнологии – МВА 

имени К.И. Скрябина».  

Изучение случаев анаэробной энтеротоксемии молодняка крупного рога-

того скота проводили в хозяйствах: ОАО «Возрождение» Кировской области, 

ЗАО «Заря» Саратовской области, ОАО «Биотон» Самарской области, ЗАО 

«Селково» и ЗАО «Племрепродуктор «Васильевское» Московской области, 

СПК им. Ленина Нижегородской области, СПК «Воронцово» Тверской области, 

ЗАО «Колос» Белгородской области, ООО «Уральские Нивы» Челябинской об-

ласти, ЗАО «Агрофирма Труженник» Курской области, СПП «Красное Знамя» 

республики Мордовия.  

Изучение отдельных биологических свойств изолятов клостридий прово-

дили на базе федерального государственного бюджетного учреждения «Всерос-

сийский государственный центр качества и стандартизации лекарственных 

средств для животных и кормов». 

В работе использовали производственные штаммы, полученные из кол-

лекции ФГБУ «ВГНКИ»: C. рerfringens типов А – № 28, С – № 3 и D – № 91. 

Для дифференциальной диагностики применяли: набор окраски по Граму, фер-

ментативный тест «RapID ANA II», диагностические антитоксические сыворот-

ки клостридиум перфрингенс типов А, С, D (производства ФКП «Курская био-

фабрика-фирма «БИОК»), стандартизованные токсины C. рerfringens типов А, 

С, В, D. Применяли следующие питательные среды: кровяной агар с 0,5 % глю-

козы, агар Шедлера с добавлением 10 % крови барана, Китта-Тароцци, а также 

МПА, МПБ, агар и жидкое Сабуро, МППБ, мясо-казеиновую среду. 

Для изготовления анатоксинов использовали следующие реактивы: 10 % 

раствор едкого натра, 50 % раствор глицерина, 0,6 % раствор формалина с со-
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держанием 37 % формальдегида, 40 % раствор глюкозы, 3 % раствор гидрооки-

си алюминия, 0,9 % раствор хлористого натрия, сухой трипсин активностью 

150-250 ЕД.  

Лабораторная посуда, расходные материалы и оборудование: пробирки 

стеклянные, пипетки градуированные вместимостью 1 по 10 см3, флаконы стек-

лянные 100 см3, шприцы инъекционные, вместимостью 1-10 см3, газогенера-

торные пакеты, стандарты мутности по МакФарланду, набор оптических стан-

дартов мутности ГИСК им. Тарасевича, чашки Петри, дозатор электронный 

Midi Plus 1-канальный 1-50 см3 Sartorius, ламинарный шкаф БАВп-01-

«Ламинар-С.»-1,2, весы аналитические, термостат суховоздушный LIB-300M 

«Daihan Labtech» с температурой нагрева + 37,0±1,0 °С, термостат суховоздуш-

ный ТСО-1/80 СПУ нагрева + 22,0±1,0 °С, термостат-инкубатор MIR-262 

«Sanyo» с температурой нагрева + 30,0±1,0 °С, рН-метр-анализатор воды HI 

2215 «Hanna Instruments», микроскоп «ЛОМО Биолам», центрифуга «Sigma 3-

30 KS» с 5 тыс. об./мин., холодильник «ATLANT ХМ-6026-031», анаэростат 3 

литра, рассчитанный на 15 чашек «Schuett-biotec GmbH», автоклав вертикаль-

ный по ГОСТ 9586-75, нефелометр «Sensititre Nephelometer», вакуумный насос, 

реакторы для культивирования бактериальной массы «Binder».  

Исследования проводили на 7068 белых беспородных мышах массой 

16,0±2,64 г, 297 кроликах породы шиншилла массой 2,0±0,54 кг, 622 морских 

свинках массой 250,0±100,42 г, 487 коровах и 657 телятах разного возраста и 

физиологического состояния. 

В ходе исследований применяли методы: эпизоотологический (анализи-

ровали эпизоотическую ситуацию по документам ветотчетности хозяйств, про-

водили скрининговые исследования на клостридиозы у крупного рогатого скота 

в хозяйствах Центрального, Приволжского и Уральского федеральных окру-

гов); бактериологический (исследовали отобранный патматериал из 11 хозяйств 

и поступивший материал из хозяйств в лабораторию ФГБУ «ВГНКИ» по госу-

дарственной программе эпизоотологического мониторинга на клостридиозы: 
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фиксировали и микроскопировали мазки-отпечатки, окрашенные по Граму, 

культивировали материал на питательных средах, исследовали биохимические 

свойства изолятов, определяли типы токсинов, исследовали патогенность и 

токсигенность выделенных культур); методы биотехнологии (методы техноло-

гии приготовления инактивированных анатоксин-вакцин, контроль препарата 

на стерильность, безвредность, иммуногенность); клинический (осмотр, паль-

пация, аускультация, термометрия, исследования фекалий); патологоанатоми-

ческий (вскрытие, характеристика, отбор материала); статистический метод ис-

следования. 

Отбор патологического материала для исследований. Во время вы-

полнения работы мы провели бактериологические исследования фекалий от 

больных и патологического материала от павших и вынужденно убитых жи-

вотных. Вскрытие вынужденно убитых и павших животных проводили мето-

дом изолированного извлечения внутренних органов (методом Эрвирхова) [126, 

128] и методом полного извлечения органов (Шора) [127]. Для бактериологиче-

ских исследований у павших животных отбирали сердце (кровь, кусочки мио-

карда), образцы мышечной ткани, содержимое и участки тонкого отдела ки-

шечника, кусочки паренхиматозных органов (печень, почки, селезенка). 

Всего на наличие возбудителей анаэробных инфекций крупного рогатого 

скота было исследовано 834 пробы патологоанатомического материала, вклю-

чая материал, поступивший в лабораторию. 

Бактериологическое исследование. Исследование патологического ма-

териала с целью выявления возбудителей клостридиозов проводили согласно 

ГОСТ 26503-85 «Животные сельскохозяйственные. Методы лабораторной диа-

гностики клостридиозов» [25]. 

Для выделения анаэробных культур микроорганизмов патологический 

материал высевали на питательные среды Китта-Тароцци, агар Шедлера с до-

бавлением 10 % крови барана, кровяной агар с 0,5 % глюкозы, а также на МПА, 

МПБ. Чашки Петри помещали в анаэростат с газогенераторным пакетом и ин-
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кубировали при температуре + 37,0±1,0 °С. Через 24 и 48 часов культивирова-

ния посевы просматривали на наличие характерного роста анаэробов на средах 

Китта-Тароцци (интенсивное помутнение, обильный осадки с просветлением 

среды, газообразование), готовили мазки, которые окрашивали по Граму. При 

обнаружении в мазках грамположительных крупных палочек, характерных по 

морфологическим свойствам для клостридий, проводили пересев на агар Шед-

лера с добавлением 10 % крови барана. 

Культивирование проводили в анаэростате с использованием газогенера-

торных пакетов. После 48 часов культивирования учитывали результаты посе-

вов и отбирали характерные колонии для накопления. Идентификацию кло-

стридий проводили по ГОСТ 26503-85. При идентификации микроорганизмов с 

помощью ферментативного теста «RapID ANA II» приготовели бактериальную 

суспензию с концентрацией 3 единицы в соответствии со стандартом мутности 

MакФарланду. Полученную суспензию равномерно распределяли по лункам и 

культивировали в термостате при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 4-6 ча-

сов. Затем в лунки добавляли реагенты «RapID ANA II Reagent» и «RapID Stop 

Indole». Результаты заносили в базу данных программного обеспечения и полу-

чали идентификацию микроорганизма до вида. 

Для выявления типов летальных токсинов C. perfringens использовали  

реакцию нейтрализации с использованием антитоксических сывороток кло-

стридиум перфрингенс типов A, C и D. Исследуемую бактериальную суспен-

зию разливали в 1,0 см3 в четыре пробирки, добавляли 1,0 см3 сыворотки каж-

дого типа: в первую пробирку – типа А, второго типа С, третьего типа D (ак-

тивность каждого типа сывороток предварительно доводили до 10 антитокси-

ческих единиц (АЕ) стерильным 0,9 % раствором хлорида натрия), в четвертую 

пробирку добавляли 1,0 см3 0,9 % изотонического раствора хлорида натрия, что 

служило контролем. Смесь исследуемой бактериальной суспензии, физиологи-

ческого раствора и сывороток инкубировали при температуре + 37,0±1,0 °С в 

течение 45 минут, затем вводили внутрибрюшинно в дозе 0,5 см3 двум белым 
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мышам. Для каждой смеси использовался отдельный шприц. Животные наблю-

дались в течение 48 часов [49]. 

Результаты реакции нейтрализации учитывались по гибели белых мышей 

в контрольной группе. Животные, получившие смесь токсина и гомологичной 

сывороткой, оставались живы, когда контрольные лабораторные модели уми-

рали. 

Патогенность выделенных изолятов определяли на морских свинках мас-

сой 250,0±100,42 г. и кроликах массой 2,0±0,54 кг. Исследуемую культуру мик-

роорганизма вводили внутримышечно в объеме 0,5 см3 для морских свинок и 

1,0 см3 для кроликов, используя по два животных. Результат учитывали при за-

болевании морских свинок и их гибели в течение 48 часов. 

Определение токсигенности выделенных изолятов проводили экспери-

ментальным заражением лабораторных животных, для чего использовали бе-

лых мышей. Для определения токсигенности Clostridium использовали наибо-

лее патогенные изоляты, которые культивировали при + 37,0±1,0 °С в течение 

8-16 ч. на МППБ с добавлением 0,5 % глюкозы к объёму среды. Далее токсин-

содержащую культуральную жидкость центрифугировали при 3000 об./мин., в 

течение 20 минут, затем полученный супернатант фильтровали через стерили-

зующие фильтры. Полученную суспензию вводили внутривенно в дозе 0,5 см3 

белым мышам. Токсигенными изоляты признавались, только когда белые мы-

ши умирали в течение 12 часов, а в случае смерти в более позднее время (до 24 

часов) проводили бактериологическое исследование для исключения сопут-

ствующих инфекций. 

 Антибиотикорезистентность выделенных клостридий исследовали мето-

дом диффузии в агаре с применением стандартных дисков.  

Для изготовления препарата использовали производственные штаммы, 

обладающие высокой антитоксической активностью, – C. рerfringens типов А – 

№ 28, С – № 3 и D – № 91. Согласно данным паспорта на производственный 

штамм С. реrfringens тип С № 3, возбудитель был выделен от павшего поросен-
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ка в Тульской области в 1988 г. Сторожевым Л.И. и Кирилловым Л.В. Штамм 

С. реrfringens тип D № 91 впервые выделен в Южно-Казахстанской научно-

исследовательской ветеринарной станции от овцематки в Кзыл-Ордынской об-

ласти в 1958 г., производственный штамм С. реrfringens тип А № 28 был выде-

лен в США, а депонировали в 1952 г. в Государственном национальном ветери-

нарном институте Польши. Нами штаммы получены из коллекции производ-

ственных штаммов C. perfringens ФГБУ «ВГНКИ». Исследования их биологи-

ческих свойств подтвердили таковые, заявленные в паспортах. 

Культуры пересевали на МППБ под вазелиновое масло с последующим 

пересевом во флаконы с мясо-казеиновой средой, рН 7,5-8,0. Посевы инкубиро-

вали при температуре + 37,0±1,0 °С в течение: типа А и С-6 ч., типа D-8 часов. 

После окончания процесса культивирования отбирали пробы для опреде-

ления: чистоты роста культур на средах – МПБ, МПА, жидкое и агар Сабуро, 

Китта-Тароцци и микроскопирование мазков окрашенных по Граму. Получен-

ные культуры с типичной морфологией и окраской, пересевали глубинным спо-

собом посева, в мясо-казеиновую среду с добавлением 40 % раствора глюкозы 

в реакторы. Культуры C. рerfringens типа С накапливали и выращивали в тече-

ние 8-12 часов, C. рerfringens типа А – 4-6 часов и типа D – 16-18 часов при 

температуре + 37,0±1,0 °С. Во время роста культуры C. рerfringens типа D два-

жды подщелачивали питательную среду 10%-ным раствором каустической со-

ды, до получения рН 7,8, добавляли стерильный раствор трипсина, культуру в 

реакторе перемешивали в течение 1,5-3 ч. каждые 30 минут и за два часа до 

окончания роста добавляли 40 % раствор глюкозы. 

Полученные культуры проверяли на чистоту роста посевом на питатель-

ные среды – МПБ, МПА, жидкое и агар Сабуро, Китта-Тароцци и микроскопи-

рованием мазков. 

После проверки чистоты роста определяли степень токсичности посевов. 

Для этого культуральную жидкость C. рerfringens типа С разбавляли физиоло-

гическим раствором в соотношении 1:10, 1:50, 1:100, 1:200 и т.д. до 1: 6400; для 
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C. рerfringens тип A разбавляли в соотношении 1:10, 1:50, 1:100, 1:150 и т.д. до 

1: 300; культуру C. рerfringens типа D разбавляли в соотношении 1:10, 1:50,      

1: 100, 1:150, 1:200 и т.д. до 1: 3000. Полученные суспензии вводили внутри-

венно, используя по две белые мыши на каждое разведение в дозе 0,5 см3. 

Наблюдали за животными в течение 24 часов. Значение токсичности культур 

являлось максимальное разведение, от которого погибали мыши. Например, ес-

ли белые мыши умирали от введения 0,5 см3 в разведении 1:1500, а в разведе-

нии 1:2000 оставались живыми, то в 1 см3 культуры содержалось 2000 Dlm. 

В полученные культуры C. рerfringens типов А, С и D добавляли дробно 

формалин содержащий 37 % формальдегида из расчёта 0,6 % от объёма, пере-

мешивали, устанавливали рН 7,2. Инактивацию анатоксинов проводили при     

+ 37,0±1,0 °С в течение 10-12 суток, с ежедневным перемешиванием 3-4 раза.   

Инактивированные культуры центрифугировали для удаления бактери-

альной массы при 3000 об./мин. в течение 30 минут.  

Затем анатоксины проверяли на стерильность и остаточную токсичность. 

Остаточную токсичность определяли на лабораторных белых мышах. Инакти-

вированную культуральную жидкость разводили физиологическим раствором в 

соотношении 1:10 и вводили внутривенно в дозе 0,5 см3 двум белым мышам. 

Период наблюдения за животными составлял 24 часа. Учёт полученных резуль-

татов: анатоксины считались не токсичными, если все животные оставались 

живыми и клинически здоровыми в течение суток наблюдения. Стерильность 

проверяли путем посевов на среды: МПА, МПБ, Китта-Тароцци, жидкое и агар 

Сабуро. Посевы контролировались в течение 14 дней. Рост бактериальной и 

грибковой микрофлоры на питательных средах должен отсутствовать. 

После установления остаточной токсичности и стерильности инактивиро-

ванных анатоксинов в реакторы добавляли трехпроцентный стерильный рас-

твор гидра окиси алюминия в количестве 15-18 % от объёма, смесь тщательно 

перемешивали и оставляли при комнатной температуре на 2-5 суток до полного 

просветления надосадочной жидкости. После достижения полной сорбции ана-
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токсинов декантировали прозрачную надосадочную жидкость в количестве 75-

80 % от общего объема. 

Концентрированные анатоксины C. рerfringens типов А, С и D смешивали 

в равных соотношениях 1:1:1 в стерильных условиях при перемешивании в те-

чение 60 минут с помощью мешалки, после чего устанавливали рН 7,0-7,7. 

Полученную экспериментальную серию поливалентного анатоксина C. 

рerfringens типов А, С и D проверяли на стерильность в соответствии с ГОСТ 

28085-2013 «Средства лекарственные биологические для ветеринарного приме-

нения. Метод бактериологического контроля стерильности» [26]. Проводили 

посев препарата на жидкие среды – МПБ, Сабуро, Китта-Тароцци и твердые 

среды: МПА, Сабуро агар. На посев использовали Китта-Тароцци – две про-

бирки и два флакона, на остальные питательные среды брали по три пробирки и 

две чашки Петри. Посевы инкубировали на среде Сабуро при температуре        

+ 22,0±1,0 °C, а на других средах – при температуре + 37,0±1,0 °C. Наличие ро-

ста определяли визуально в течение 14 дней. Метод заключался в определении 

бактериальной микрофлоры и грибов из образцов анатоксина на питательных 

средах. Отсутствие роста посторонней микрофлоры на питательных средах ука-

зывало на стерильность препарата. 

Определение остаточной токсичности анатоксина проводили следующим 

образом. Для этого 10 белым мышам подкожно вводили инактивированный 

анатоксин в удвоенной дозе – 1,0 см3. Период наблюдения за животными со-

ставлял 10 дней. Учёт результатов: препарат считался нетоксичным, если все 

животные оставались живы и клинически здоровы в течение 10 дней наблюде-

ния. 

Безопасность поливалентного анатоксина осуществляли в соответствии с 

ГОСТ 31926-2013 «Средства лекарственные для ветеринарного применения. 

Методы определения безвредности» [27]. Исследование проводилось на 10 бе-

лых мышах и 5 морских свинках. Препарат вводили подкожно в область спины, 

белым мышам – в объёме 0,5 см3, морским свинкам – в дозе 1,0 см3. Период 
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наблюдения за животными составлял 10 дней. Результаты безвредности препа-

рата оценивали по клиническому состоянию животных и осмотру места инъек-

ции. Серию анатоксина считали безвредной, если все 10 белых мышей и 5 мор-

ских свинок оставались живы и клинически здоровы в течение 10 дней наблю-

дения. При выявлении случаев гибели животных, проверку на безвредность по-

вторяли на удвоенном количестве животных. В случае повторной гибели и за-

болевания лабораторных животных от введения анатоксина, серию препарата 

выбраковывали. 

Определение опытной летальной дозы Ld50 рассчитывали по формуле 

Кербера-Ашмарина, используя результаты испытаний: lg Ld50 = lg Dw - lg σ (Σ 

Li – 0,5), где: Σ Li – сумма отношения количества павших животных к взятым 

на каждую тест-дозу посевного материала, 0,5 – коэффициент, Dw –

максимальная из использованных тест-доз; σ – шаг разведения. 

Определение антитоксической (иммуногенной) активности поливалент-

ного анатоксина проводили на 5 кроликах. Препарат вводили подкожно в дозе 2 

см3 с интервалом 21 день. В течение 14 дней после последнего введения препа-

рата у иммунизированных кроликов брали кровь из ушной вены. В сыворотках 

крови от иммунизированных кроликов определяли титр антитоксических анти-

тел определяли с помощью реакции нейтрализации. Для этого в полученную 

сыворотку добавляли стандартизированные токсины C. рerfringens типов А, С и 

D с установленной активностью 20 Dlm/см3 в соотношении 1:1, смесь токсинов 

с сывороткой инкубировали для нейтрализации токсинов при температуре        

+ 37,0±1,0 °С в течение 45 мин, затем вводили внутривенно по 0,5 см3, исполь-

зуя по пять белых мышей на каждую смесь. Для контроля активности токсинов 

каждый из них разводили до концентрации 2 Dlm в 1 см3. Растворы токсинов 

смешивали, затем помещали в термостат при температуре + 37,0±1,0 °С на 45 

мин, после чего полученную смесь вводили внутривенно белым мышам в дозе 

0,5 см3, используя по 5 мышей на каждую пробу. Период наблюдения за живот-

ными составлял 3 дня. Результат исследования антитоксической активности ре-
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гистрировали по количеству павших белых мышей в опытных и контрольной 

группах. 

Производственные испытания проводили в ЗАО «Племрепродуктор «Ва-

сильевское» Сергиев-Посадского района Московской области. Эффективность 

анатоксина оценивали по количеству больных и павших животных от анаэроб-

ной энтеротоксемии в широких группах аналогов – иммунизированных «Поли-

валентным анатоксином Clostridium perfringens против анаэробной энтероток-

семии телят» и вакцинированных ассоциированной зарубежной вакциной. Жи-

вотные находились под наблюдением в течение 14 месяцев. 

Для определения антигенной активности препарата использовали сыво-

ротку крови иммунизированных телят. Сыворотку крови подопытных телят 

объединяли и смешивали с установленной дозой токсина. Смесь сыворотки и 

токсина выдерживали при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 45 мин, затем 

полученную суспензию вводили внутривенно в дозе 0,2 см3 четырем белым 

мышам. Полученные результаты учитывались для выживания лабораторных 

животных через 72 часа. Полученные результаты сравнивали с эффективностью 

эталонного антитоксина C. perfringens, калиброванного в МЕ. 

Согласно Европейской Фармакопеи 8.0, вакцины против Clostridium 

perfringens для ветеринарного применения, должны обеспечивать образование 

антитоксических антител не менее 1 МЕ α-антитоксина в 1 мл., 10 МЕ β-

антитоксина в 1 мл. и не менее 5 МЕ ε-антитоксина в 1 мл. 

Статистическая обработка. Для обработки результатов исследований 

использовали методы вариационной статистики по Стьюденту, программу 

Biostat. 
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2.2 РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
 

2.2.1 Эпизоотологические данные по заболеванию анаэробной энтероток-
семией крупного рогатого скота в России 

Согласно отчетам Федерального государственного бюджетного учрежде-

ния «Центр ветеринарии» [161], в России зарегистрировано большое количе-

ство клостридиозных заболеваний, среди которых преобладает анаэробная эн-

теротоксемия крупного рогатого скота, случаи заболеваемости представлены в 

таблице 3. 

 

Таблица 3 – Случаи анаэробной энтеротоксемии крупного рогатого скота в РФ 
 

Отчётный год 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 

Установленных 

случаев (живот-

ных) 

782 561 1079 237 2 352 10 27 12 

Неблагополуч-

ных пунктов 

116 64 75 53 1 16 3 5 3 

Летальность*, % 79,3 99,8 88,6 97,5 100 96,6 100 100 100 

* с учётом коэффициента вынужденного убоя 

 

Из представленной таблицы 3 видно, что заболевание широко распро-

странено в нашей стране. Заболевание проявляется энзоотическими или спора-

дическими, но имеет четкое постоянство и высокую летальность: 79,3-100 %. 

Согласно официальной статистике, количество случаев анаэробной энтероток-

семии в последние годы сократилось, но многие хозяйства избегают бактерио-

логической диагностики в государственных лабораториях, тем самым скрывая 

проблему хозяйства. Также, не во всех случаях заболеваемости и смертности, 

когда они не носят массового характера, специалисты ветеринарной службы и 

производства прибегают к дифференциальной диагностике. 
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2.2.2 Особенности клинико-морфологического проявления анаэроб-
ной энтеротоксемии у крупного рогатого скота 

В ходе выполнения настоящих исследований изучали случаи анаэробной 

энтеротоксемии у молодняка крупного рогатого скота в различных хозяйствах 

Российской Федерации, а также сопутствующие случаи анаэробных инфекций у 

коров. Всего в период 2014-2018 гг. было изучено 371 случаев заболеваемости в 

Центральном, Приволжском и Уральском федеральных округах.  

Анаэробную энтеротоксемию у телят неонатального возраста отмечали в 

135 случаях. Начало заболевания характеризовалось повышением температуры 

тела до 42,5±0,16 °С. Такая температура держалась в течение нескольких часов, 

затем снижалась до 38,0±0,6 °С. Заболевание отмечено учащением пульса 

157,1±2,3 уд./мин. и дыхания 61,5±1,4 д.д./мин., угнетенным состоянием, отка-

зом от корма, вялостью. Телята больше лежали, вытянув шею, у них фиксиро-

вали нарушение координации движения, в 102 случаях отмечали парезы и па-

раличи.  

 

 
 

Рисунок 1 – Диарея с примесью крови у новорожденного теленка 

 



 

54 

 

У неонатального молодняка (до 10-14-дневного возраста) отмечали диа-

рею с примесью крови в 98 случаях. Кал вначале был жидкий со слизью, желто-

го или серо-желтого цвета, содержал пузырьки газа с неприятным запахом, а 

через 1-2 дня становился буро-коричневым (рис. 1). В дальнейшем, у больных 

телят появлялся профузный понос с непроизвольным актом дефекации. У 41 

теленка регистрировали анемию видимых слизистых оболочек, гематурию. В 

области подчелюстного пространства, шеи, подгрудка, живота, спины, задних 

конечностей прижизненно отмечали инфильтраты в подкожной клетчатке. Ги-

бель наступала через 2-4 дня после начала заболевания.  Из 135 изученных слу-

чаев гибель фиксировали у 82 животных, ещё 21 были вынуждено убиты, а 

остальные 32 теленка переболели с благоприятным исходом на фоне интенсив-

ной терапии, но они, в дальнейшем, значительно отставали в росте и развитии. 

Основные клинические признаки представлены в таблице 4.    

 
Таблица 4 – Особенности клинической картины при анаэробной энтеротоксемии у нео-

натальных телят 
 

Симптомы Абсолютное значе-
ние, гол. 

Относительная зна-
чимость, % 

Нарушение координации движения       123       91,1 
Парезы или параличи       102       75,5 

Диарея с примесью крови       98        72,6 
Подкожные инфильтраты       135        100 
Анемия       41        30,4 
Профузный понос                   86        63,7 

Одышка        64        47,5 
Колики        5         3,7 
Олигоурия         24         17,7 
Всего случаев заболевания анаэроб-
ной энтеротоксемии (гол.) 

135 

 

Из таблицы 4 следует, что у телят неонатального периода основными 

клиническими признаками являются – подкожные инфильтраты, нарушение 

координации движения и парезы или параличи.  
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При вскрытии павшего и вынужденно убитого молодняка фиксировали 

наиболее характерные патологоанатомические признаки: трупное окоченение 

было выражено слабо, из анального отверстия вытекала кровь, отмечали ане-

мичность видимых слизистых оболочек. В подкожной клетчатке, в области 

подчелюстного пространства, шеи, подгрудка, спины, задних конечностей 

находили серозно-геморрагические инфильтраты с пузырьками газа. Такие же 

инфильтраты отмечены в сердечной сумке, под серозными оболочками, в око-

лопочечной ткани, брыжейке у 47 павших и вынужденно убитых телят, что со-

ставляет 44,5 % встречаемости признака. Также во всех случаях находили 

скопление кровянистой жидкости в брюшной полости (рис. 2).   

 

 

 

Рисунок 2 – Скопление кровянистой жидкости в брюшной полости 

 

Слизистая сычуга и слизистая тонкого отдела кишечника были набухшие, 

гиперемированные, с полосчатыми и точечными кровоизлияниями, покрыты 

обильно слизью. Сердечная мышца – дряблая, бледно-розового цвета. На эпи-

карде и эндокарде обнаруживали точечные и полосчатые кровоизлияния, в об-

ласти трехстворчатого клапана отмечали разлитое кровоизлияние в большин-

стве случаев. Печень – увеличена, бледная, гнилостного цвета, паренхима – 

дряблая, желчный пузырь переполнен желчью, мезентериальные лимфатиче-



 

56 

 

ские узлы – набухшие, отечные, гиперемированные, на разрезе – сочные. Лег-

кие – анемичные и немного отечны (рис. 3). Кровоизлияния в подкожной клет-

чатке отмечали в 103 случаях (100%). 

 

 
 

Рисунок 3 – Анемичные легкие 

 
Основные патологоанатомические признаки у неонатальных телят при 

заболевании предоставлены в таблице 5. 

 
Таблица 5 – Патологоанатомические признаки при анаэробной энтеротоксемии у       

неонатальных телят 
 

Патологоанатомические признаки Абсолютное 
значение, гол. 

Относительная 
значимость, % 

Трупное окоченение выраженно слабо 98 95,1 
Выделение крови из анального отверстия 98 95,1 
Серозно-геморрагические инфильтраты в подкожной 
клетчатке 

103 100 

Гиперемия и отёк мезентериальных лимфоузлов 56 54,4 
Анемия и отёк легких 84 81,6 
Сердечная мышца дряблая, бледно-розового цвета 87 84,5 
Печень – гнилостного цвета, дряблая 90 87,4 
Слизистые оболочки сычуга, тонкого и толстого отделов 
кишечника геморрагически воспалены 

79 76,7 

Мочевой пузырь переполнен мочой, под серозной обо-
лочкой – кровянистые инфильтраты 

4 3,9 

Скопление кровянистой жидкости в брюшной и грудной 
полостях 

88 85,4 

Всего пало (гол.)                 103 
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Представленные данные в таблице 5 указывают на характерные патолого-

анатомические признаки: в подкожной клетчатке – серозно-геморрагические 

инфильтраты, трупное окоченение выражено слабо, печень – гнилостного цве-

та, кишечные кровотечения  и геморрагическое поражение слизистой.   

У телят от 10- до 30-дневного возраста в начале заболевания наблюдали 

жидкие фекалии серо-желтого цвета со слизью, неприятным запахом, пузырь-

ками газа и небольшой примесью крови. Через сутки понос становился профуз-

ным, акт дефекации был непроизвольным. У 67 (из 105) телят регистрировали 

профузный понос с зиянием ануса (драстический синдром). В подкожной клет-

чатке, в области подчелюстного пространства, шеи, подгрудка, спины, задних 

конечностей находили крепитирующие при пальпации серозно-

гемморагические инфильтраты (рис. 4). 

           

 

 

Рисунок 4 – Инфильтраты в подкожной клетчатке в подглазничной области у телёнка  

25-дневного возраста 

 

В достаточно короткий промежуток времени (6-48 часов) у больных раз-

вивались признаки обезвоживания организма: олигоурия, эксикоз, энофтальм, 

потеря тургора кожи, матовость шерстного покрова. Температура тела у молод-

няка раннего постнатального периода (10-30-дневного возраста) была повы-

шенной – 42,1±0,6 °С. Пульс – 129,2±0,7 уд./мин., аритмичный. Дыхание –
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жесткое, частое: 73,3±0,6 д.д./мин. с затруднением на вдохе. Таким образом, у 

молодняка этой группы отмечали тахикардию, тахипное, аритмию инспиратор-

ную, одышку (рис. 5), перитическую гипертермию, длящуюся 6-24 часов и пе-

реходящую в послабляющую лихорадку возрастного типа. 

 

 

 

Рисунок 5 – Одышка у теленка 

 

В 98 случаях у молодняка этой группы присутствовали признаки сильной 

интоксикации: угнетенное состояние – сопор, олигоурия, мышечная дрожь, в 97 

случаях отмечали колики. Животные постоянно лежали, вытянув шею или за-

прокинув голову на бок, вяло реагировали на окружающих. Большинство жи-

вотных (в 64 случаях) погибали через 2-3 дня и (в 11 случаях) через 4-5 дней 

после начала болезни. В 7 случаях животные погибли молниеносно без види-

мых клинических признаков заболевания. Результаты семиотического исследо-

вания при анаэробной энтеротоксемии у телят постнатального периода пред-

ставлены в таблице 6. 
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Таблица 6 – Клинические признаки у телят постнатального периода 
 

                                 Симптомы Абсолютное 
значение, гол. 

Относительная 
значимость, % 

Нарушение координации движения 31 29,5 
Парезы или параличи 14 13,3 
Диарея с примесью крови 61 58,1 
Подкожные инфильтраты 85 80,9 
Профузный понос 57 63,8 
Анемия 10 9,5 
Одышка  72 68,6 
Слюнотечение 48             45,7 
Олигоурия 98 93,3 
Колики  97 92,4 
Мышечная дрожь 98 93,3 
Абдоминальные судороги 31 29,5 
Всего случаев заболевания анаэробной энтероток-
семии (гол.) 

                105 

 
Из данных таблицы 6 следует, что у телят постнатального периода преоб-

ладают олигоурия, мышечная дрожь, колики, инфильтраты в подкожной клет-

чатке, одышка, профузный понос, диарея с примесью крови. 

При вскрытии трупов телят наблюдали скопление серозно-фибринозного 

экссудата в грудной и брюшной полостях, точечные кровоизлияния на эпикар-

де, отек легких (рис. 6). 

 

 

 

Рисунок 6 – Скопление серозно-фибринозного экссудата в грудной полости и отек 
 легких у телёнка 20-дневного возраста 
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В слизистой сычуга, тонкого и толстого отделов кишечника выявляли ге-

моррагическое воспаление. У телят двухнедельного возраста в сычуге находили 

серо-желтые, творожистые, рыхлые массы с хлопьями свернувшегося молока 

(рис. 7). 

 

 
Рисунок 7 – В сычуге серо-желтые, творожистые массы 

 

В 3 случаях на слизистой сычуга обнаруживали до 6 круглых язв, величи-

ной 1 см х 1 см.  Мезентериальные лимфатические узлы были отечны, увеличе-

ны, на разрезе стекала мутная жидкость. Печень при вскрытии ранних постна-

тальных телят была кровенаполнена, увеличена в объеме, дряблой консистен-

ции. Почки – увеличены, размягчены, границу между корковым и мозговым 

слоями не визуализировали. Селезенка – анемичная, пульпа размягчена. Моче-

вой пузырь наполнен мочой, под серозной оболочкой находили кровянистые 

инфильтраты. В головном мозге у 9 телят обнаружили очаговый негнойный ме-

нингит с латеральных сторон основания мозжечка. Из 105 случаев заболевания 

молодняка крупного рогатого скота 10-30-дневного возраста пали 62 и вынуж-

денно убиты 23 теленка, 20 телят тяжело переболели, подвергнуты интенсив-

ной терапии и остались живы. При этом у них также фиксировали отставание в 



 

61 

 

росте и развитии. Основные патологоанатомические признаки при анаэробной 

энтеротоксемии телят представлены в таблице 7. 

 
Таблица 7 – Характерные патологоанатомические признаки при анаэробной энтероток-

семии у телят 10-30-дневного возраста 
 

Патологоанатомические признаки Абсолютное 
значение, гол. 

Относительная 
значимость, % 

Трупное окоченение выраженно слабо 73 85,9 
Выделение крови из анального отверстия 58 68,2 
Серозно-геморрагические инфильтраты в подкожной 
клетчатке 

79 92,9 

Гиперемия и отёк мезентериальных лимфоузлов 62 72,9 
Анемия и тёк легких 66 77,6 
Сердечная мышца дряблая, бледно-розового цвета 55 64,7 
Печень – гнилостного цвета, дряблая 49 57,6 

Почки – размягчены, граница между корковым и мозго-
вым слоями размыта 

45 52,9 

Слизистые оболочки сычуга, тонкого и толстого отделов 
кишечника геморрагически воспалены 

84 98,8 

Мочевой пузырь переполнен мочой, под серозной обо-
лочкой – кровянистые инфильтраты 

34 40 

Скопление кровянистой жидкости в брюшной и грудной 
полостях 

57 67,0 

Всего пало телят (гол.)                 85 
 

В данной таблице мы наблюдаем, что доминирующими патоморфологи-

ческими признаками были геморрагическое воспаление слизистой тонкого и 

толстого кишечника (84 случаев) и серозно-геморрагические инфильтраты в 

подкожной клетчатке (79 случаев), наряду с уже отмеченными изменениями в 

печени, почках, селезенке. 

Анаэробную энтеротоксемию у молодняка крупного рогатого скота в воз-

расте от 1 до 12 месяцев выявили в 77 случаях. В основном, заболевание отме-

чалось у хорошо упитанных животных. Болезнь проявлялась коликами, диаре-

ей, оглумом, а также – мышечной дрожью. В области подгрудка, шеи, живота, 

спины, конечностей у больных присутствовали мягкие, крепитирующие, с по-

вышенной местной температурой инфильтраты в подкожной клетчатке. Заболе-

вание характеризовалось учащением пульса до 119,0±2,1 уд./мин. и дыхания до 
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57,6±1,4  д.д./мин., повышением температуры тела до 40,6±0,4 °С, с её интер-

вальным снижением через 4 ч.: лихорадка – перемежающего типа. Животные 

были малоподвижные, вялые, отказывались от корма. В 36 случаях регистриро-

вали парезы и параличи. Всего из происследованных 77 случаев заболевания у 

молодняка данной возрастной группы регистрировали 47 случаев падежа. Вы-

нужденно убили 24 животных, у 6 животных симптомы заболевания через 11 

дней стали постепенно затухать и молодняк выздоравливал. Основные клини-

ческие признаки при заболевании указаны в таблице 8. 

 
Таблица 8 – Характерные клинические признаки при анаэробной энтеротоксемии        

молодняка крупного рогатого скота от 1 до 12-месячного возраста 
 

                               Симптомы Абсолютное 
значение, 

гол. 

Относительная 
значимость, % 

Нарушение координации движения 30 38,9 
Парезы или параличи 36 46,7 
Диарея с примесью крови 66 85,7 
Подкожные инфильтраты 63 81,8 
Анемия 12 15,6 
Профузный понос 16 20,8 
Одышка  11 14,3 
Слюнотечение 13 16,9 
Колики  61 79,2 
Мышечная дрожь 59 76,6 
Абдоминальные судороги 16 20,8 
Всего случаев заболевания анаэробной энтеротоксе-
мии (гол.) 
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Отмечали характерные патоморфологические изменения. Трупное окоче-

нение было кратковременное (в течение 4-6 часов) у 67 животных. Трупы взду-

ты, быстро разлагались.  Из анального отверстия выделялась кровь в 59 случа-

ях. При вскрытии павших и вынужденно убитых животных обнаруживали ге-

моррагическое воспаление слизистой оболочки кишечника с изъязвлениями, 

стенки толстой кишки истончены (см. рисунок 8). 
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Рисунок 8 – Геморрагическое воспаление кишечника с изъязвлениями у теленка 
 50-дневного возраста 

 

 Также отмечали размягчение почек, зернистую дистрофию печени. Па-

тологоанатомические изменения со степенью значимости при анаэробной энте-

ротоксемии молодняка крупного рогатого скота 1-12-месячного возраста пред-

ставлены в таблице 9. 

 

Таблица 9 – Патологоанатомические признаки для молодняка крупного рогатого скота  
1-12 месяцев 

 
Патологоанатомические признаки Абсолютное 

значение, 
гол. 

 

Относительная 
значимость, % 

Трупное окоченение выраженно слабо 67 94,4 
Выделение крови из анального отверстия 59 83,1 
Серозно-геморрагические инфильтраты в подкожной 
клетчатке 

65 91,5 

Гиперемия и отёк мезентериальных лимфоузлов 35 49,3 
Анемия и отёк лёгких 19 26,8 
Сердечная мышца дряблая, бледно-розового цвета 21 29,6 
Печень – гнилостного цвета, дряблая 44 62,0 
Почки – размягчены, граница между корковым и мозго-
вым слоями размыта 

65 91,5 

Слизистые оболочки сычуга, тонкого и толстого отделов 
кишечника геморрагически воспалены 

62 87,3 
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Таблица 9 продолжение 

Мочевой пузырь переполнен мочой, под серозной оболоч-
кой – кровянистые инфильтраты 

11 15,5 

Скопление кровянистой жидкости в брюшной и грудной 
полостях 

36 50,7 

Всего пало (гол.)                 71 
  

Из таблицы 9 видно, что для молодняка старшего возраста преобладают 

характерные патологоанатомические признаки: слабое трупное окоченение, 

признаки геморрагического поражения кишечного канала и подкожной клет-

чатки, размягченные почки, дряблая печень гнилостного цвета (зелёно-

коричневая).  

Характерными клиническими признаками для молодняка крупного рога-

того скота в возрасте от 1 до 1,5 года, при заболевании анаэробной энтероток-

семией были – геморрагическая диарея, анемия, инфильтраты в подкожной 

клетчатке. 

 У молодняка крупного рогатого скота старшего возраста признаки были 

менее специфичны.  

Патологоанатомические изменения у молодняка крупного рогатого скота 

в возрасте от 1 до 1,5 года: трупное окоченение выраженно слабо, видимые 

слизистые оболочки анемичные. В подкожной клетчатке – серозно-

геморрагические инфильтраты. Лимфатические узлы – гиперемированы и отеч-

ны. Слизистые оболочки сычуга, тонкого и толстого отделов кишечника гемор-

рагически воспалены. Легкие – анемичные, отечные. Сердечная мышца дряб-

лая, бледно-розового цвета. Печень – гнилостного цвета, дряблая. Мочевой пу-

зырь переполнен мочой, под серозной оболочкой – кровянистые инфильтраты.  

Наряду с молодняком крупного рогатого скота в условно благополучных 

хозяйствах встречали случаи анаэробных инфекций у коров.  

Материал для бактериологического исследования был получен от 54 го-

лов старшего молодняка, нетелей и коров. У животных отмечали диарею, ис-
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тощение, анемию слизистых оболочек, подкожные инфильтраты в области гру-

ди, спины, живота, конечностей, что свойственно клостридиум-инфекции.  

При этом следует отметить, что температура тела – 37,5±1,5 °С, пульс 

50±2,4 уд/мин. и дыхание 25±6,0 д.д./мин у коров были в пределах физиологи-

ческих норм. В отдельном случае наблюдали аборт, абортированный плод под-

вергли бактериологическому исследованию, культуры C. рerfringens не выяви-

ли.  

При патологоанатомическом вскрытии трупов (21 павших и вынужденно 

убитых животных) обнаруживали в брюшной и грудной полостях серозно-

фибринозный экссудат с примесью крови. Сердечная мышца – дряблая, на эпи-

карде, эндокарде и эндотелии аорты выявлены точечные кровоизлияния (пете-

хии). В сосочковом мускуле и клапане левого желудочка также находили то-

чечные кровоизлияния. В 13 случаях отмечали геморрагическое воспаление 

слизистой тонкого отдела кишечника. Петехии отмечали и на поверхностях па-

ренхиматозных органов: печени, почек, селезенки. Легкие были отечны, увели-

чены, темно-вишневого цвета. Бронхи и трахея у павших заполнены пенистой 

кровянистой жидкостью. У 8 животных отмечали ограниченные, покрытые 

капсулой,  участки ткани темно-красного или вишневого цвета, с тестообразной 

консистенцией, на задних конечностях в области крупа, которые при пальпации 

являлись твердыми уплотнениями размером от 7 до 15 см в диаметре. Печень – 

увеличена, капсула легко снимается. Почки – темно-вишневого цвета, под кап-

сулой видны точечные кровоизлияния. Мочевой пузырь переполнен темно-

красной мочой, на слизистой видны точечные кровоизлияния. Всего из 54 слу-

чаев заболевания у коров регистрировали 7 случаев падежа. Вынужденно убили 

14 животных, у 33 животных на фоне антибиотикотерапии и дополнительной 

патогенетической терапии симптомы заболевания стали постепенно затухать, и 

коровы через 20 дней выздоровели.  

Изучение случаев болезни показало, что заболеваемость взрослых живот-

ных ниже, чем заболеваемость у телят. Взрослое поголовье крупного рогатого 
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скота проявляло большую устойчивость к анаэробной энтеротоксемии. Болезнь 

у коров протекала, как правило, в подострой форме, а у молодняка – в 

сверхострой и острой. Специфичность патоморфологических изменений у 

старшего молодняка и взрослых коров была менее выражена. 

От выявленных животных с характерными признаками отбирали пробы: 

от павших и вынужденно убитых животных – кусочки паренхиматозных орга-

нов (печень, почки, селезенка), сердце (кровь, кусочки миокарда), участки тон-

кого отдела кишечника с содержимым, от живых животных – фекалии. Матери-

ал использовали для проведения бактериологических исследований и выделе-

ния возбудителя заболевания. 

 

2.2.3 Характеристика культуральных, морфологических и биологиче-
ских свойств выделенных изолятов Clostridium рerfringens 

Доставленные в лабораторию образцы первоначально исследовали мик-

роскопически в мазках-отпечатках, окрашенных по Граму, и при наличии круп-

ных грамположительных палочек проводили посевы на питательные среды. 

Для выделения клостридий материал высевали на жидкие питательные среды 

Китта-Тароцци, агары Цейслера и Шедлера с добавлением 10 % крови барана и 

0,5 % глюкозы, а также МПА, МПБ и Сабуро для выявления посторонних мик-

роорганизмов. Посевы на плотных средах инкубировали в анаэростате при тем-

пературе + 37±0,5 °С в течение 24-48 часов, а для создания анаэробных условий 

использовали газогенераторные пакеты. 

Полученные колонии при культивировании в анаэростате пересевали на 

среду Китта-Тароцци для накопления микроорганизмов, а также на кровяной 

агар с 0,5 % глюкозы и 10 % крови барана для получения чистых культур и на 

МПБ и МПА для контроля чистоты роста. 

Полученные колонии пересевали в среду Китта-Тароцци для накопления 

микроорганизмов, а также в кровяной агар с 0,5 % глюкозой и 10 % крови ба-
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рана для получения чистых культур, а также в МПБ и МПА для контроля чи-

стоты роста. 

Полученные культуры относили к роду Clostridium, если они росли на 

средах Китта-Тароцци и на кровяном агаре в анаэростате при отсутствии роста 

на МПАи МПБ. 

Рост клостридий на питательных средах характеризовался обильным га-

зообразованием, помутнением в начальной стадии роста с последующим про-

светлением среды и образованием осадка на дне пробирки в среде Китта-

Тароцци (рис. 9). На кровяном агаре культуры Clostridium образовывали круп-

ные, гладкие, выпуклые колонии с ровными краями, окруженные зонами β-

гемолиза, что является отличительной особенностью для C. рerfringens (рис.10). 

 

                     
 
Рисунок 9 – Обильный рост Clostridium на 
среде Китта-Тароцци из печени теленка 

 
Рисунок 10 – Колонии окружены светлыми  
зонами β-гемолиза, характерными  
для Clostridium 

 
При микроскопии мазков обнаруживали грамположительные палочки с 

закругленными концами, прямые, крупные и широкие размером 0,9 – 1,3 × 4,0 – 

8,0 мкм (рис. 11). В мазках бактерии располагались группами параллельно друг 

другу, одиночно, редко цепочкой. 
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Диагностическим признаком являлась неподвижность клеток, устанавли-

ваемая методом «висячая капля». У выделенных микроорганизмов регистриро-

вали споры овальные, центральные или субтерминальные.  

 

 

 

Рисунок 11 – Морфология бактерий Clostridium perfringens со спорами  
(увеличение окуляр 10 объектив 100) 

 
Проведённые бактериологические исследования 371 пробы полученных 

нами от больных животных из хозяйств, павших и вынужденно убитых, 463 

проб патологического материала, доставленного в лабораторию из хозяйств 

Московской, Нижегородской, Кировской, Саратовской, Тверской, Челябин-

ской, Курской, Нижегородской областей, республики Мордовия, позволили вы-

делить 234 изолята с морфологическими, культуральными и тинкториальными 

свойствами, характерными для семейства Clostridiaceae.  

Для идентификации возбудителя характерные для клостридий колонии 

пересевали в 2 пробирки на скошенный кровяной агар с последующим тер-

мостатированием. Одна из пробирок культивировалась в аэробных (контроль) 

условиях, а другая – в анаэробных. Через 24-48 часов, при наличии роста мик-

рофлоры на агаре, культивируемом в анаэростате, и отсутствии роста в контро-

ле, из культуры готовили мазки и окрашивали по Граму. При последующей 
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микроскопии регистрировали палочки с морфологией, характерной для кло-

стридий, не контаминированные посторонней микрофлорой. 

Выделенные клостридиозные микроорганизмы идентифицировали, ис-

пользуя ферментативный метод с использованием набора «RapID ANA II». Ис-

следуемую суспензию культуры микроорганизма с концентрацией 3 единицы 

по MаcFarland вводили в плашку, содержащую 18 тестов, инкубировали при 

температуре + 37,0±1,0 °С в течение 6 часов, после чего в определенные лунки 

вводили реагенты «RapID ANA II Reagent» и «RapID Stop Indole». Результаты 

учитывали после 2-5 минут на основании программного обеспечения. 

При изучении биохимических свойств выявленных изолятов           

C. рerfringens установили их способность к ферментации глюкозы, лактозы, са-

харозы с образованием кислоты и газа, а также отсутствие способности к фер-

ментации маннита и дульцита. 

Для идентификации типов токсинов C. рerfringens использовали реакцию 

нейтрализации с использованием антитоксических сывороток Clostridium 

perfringens типов А, С и D производства ФКП «Курская биофабрика-фирма 

«БИОК». Результаты реакции нейтрализации учитывали при гибели контроль-

ных белых мышей. Животные, получившие смесь токсина и гомологичной сы-

воротки, остались живы.  

Результаты идентификации представлены в таблице 10. 

 
Таблица 10 – Видовая принадлежность изолятов клостридий 

 

Исследуемые животные C. рerfringens C. septicum C. sordellii C. novyi  

тип А тип С тип D 
телята до 10-дневного воз-
раста 

53 8 - - - 10 

телята от 10 до 30-дневного 
возраста 

10 33 8 - - 5 

молодняк от 1 до 12 меся-
цев 

8 19 7 9 - 8  

Коровы 3 5 9 19 13 7 
Всего 74 65 24       28       13 30 
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Анализируя результаты бактериологических исследований, представлен-

ным в таблице 10, очевидно обращает на себя внимание наибольший удельный 

вес среди выделенных анаэробных микроорганизмов C. рerfringens – от молод-

няка, C. septicum – от коров. Причём, основываясь на достаточном количестве 

проб, можно отметить доминированиие в этиологической структуре у неона-

тальных телят C. рerfringens типа А. 

Определение патогенности 234 изолятов клостридий проводили на мор-

ских свинках и кроликах. На каждый изолят использовали по 2 животных. Ис-

следуемые культуры вводили внутримышечно в дозе 0,5 см3 морским свинкам 

и 1,0 см3 кроликам. Учёт результатов проводили по времени гибели животных. 

Наблюдение ввели в течение 3 суток. Результаты патогенности изолятов указа-

ны в таблице 11.  

 
Таблица 11 – Патогенность выделенных изолятов клостридий 

 
Изоляты Всего изоля-

тов 

Патогенные Слабо пато-

генные 

Не патоген-

ные 

 

C. рerfringens тип А 74 48 10 16 

C. рerfringens тип С 65 45 8 12 

C. рerfringens тип D 24 11 4 9 

C. septicum 28 3 8 17 

C. sordellii 13 2 4 7 

C. novyi 30 1 9 20 

- патогенные – пали  кролики и морские свинки, в течение 16-24 ч.; 
- слабо патогенные – пал один кролик и/или одна морская свинка, в течение 72 ч.; 
- не патогенные – все животные живы в течение 72 ч. 

 

На основании данных из таблицы 11, видно, что из 234 выделенных изо-

лятов 110 являлись патогенными для морских свинок и кроликов. Наиболее па-

тогенными были изоляты C. рerfringens типов С и А, несколько меньше C. 

рerfringens типа D, а также изоляты C. septicum и C. sordellii. 
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Следующим этапом наших исследований было определение токсигенных 

свойств выделенных 110 культур клостридий. При определении токсигенности 

клостридий использовали патогенные популяции микроорганизмов, культиви-

рованных в течение 8-16 ч. на МППБ с добавлением 0,5 % от общего объёма 

глюкозы к среде. Токсинсодержащую культуральную жидкость центрифугиро-

вали при 3000 об./мин., полученный супернатант затем фильтровали через сте-

рилизующие фильтры. Полученный фильтрат вводили белым мышам внутри-

венно по 0,5 см3. На каждый исследуемый изолят использовали по 2 мыши. 

Токсигенными признавались изоляты, которые вызывали гибель двух лабора-

торных животных в течение 24 часов. Результаты исследований представлены в 

таблице 12. 

 
Таблица 12 – Токсигенные свойства изолятов клостридий 

 
Изоляты  Всего изоля-

тов 
Количество белых мышей:  

пали/выжили (голов) 
2/0 1/1 0/2 

  Количество изолятов 
C. рerfringens тип А 48 36 9 3 
C. рerfringens  тип  С 45 38 5 2 
C. рerfringens тип D 11 5 3 3 

C. septicum 3 1 0 2 
C. sordellii 2 0 1 1 

C. novyi 1 0 1 0 
 
На основании данных, приведённых в таблице 12, установлено, что ток-

сигенными свойствами обладали 80 изолятов анаэробов. Наиболее токсиген-

ными для лабораторных животных были изоляты C. рerfringens типа С и C. 

рerfringens типа А, несколько меньше – C. рerfringens типа D. 

Проведенные исследования позволили отобрать для дальнейшей работы 

79 наиболее патогенных и токсигенных штаммов C. рerfringens типов А, С и D. 
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2.2.4 Антибиотикорезистентность патогенных штаммов C. рerfringens 

 Антибиотикорезистентность изучали к некоторым наиболее патогенным 

и токсигенным штаммам. Суточные культуры C. рerfringens тестировали на 

чувствительность к 16 антибактериальным препаратам групп: макролиды, ами-

ногликозиды, фторхинолы, цефалоспорины, пенициллины (в том числе усилен-

ные) и тетрациклины. 

Результаты исследований представлены в таблице 13. 

 
Таблица 13 – Антибиотикорезистентность вирулентных Clostridium рerfringens 

 

Препарат N           B C           H           У 

1 2 3 4 5 6 
азитромицин 41           0 0 4 37 
амоксициллин 40           9 11 9 11 
амоксиклав 41 16 7 10 8 
ампициллин 39 12 5 11 11 
гентамицин 39           0           0 10 29 
доксициклин 40           0           7           6 27 
кобактан 38 16 11           5 6 
тетрациклин 40           2           4           7 27 
левомицетин 41 5 9 7 20 
неомицин 41 0 3 7 31 
цефазолин 38           1           7 11 19 
цефалексин 39           3           8           9 19 
ципрофлоксацин 41           6           4 11 20 
энрофлоксацин 38           2           4           7 25 
эритромицин 40           0           0           13 27 
энроксил 39           1           9           16 13 
Условные обозначения: N – число исследованных изолятов, В – высокочувствителен, С – 
среднечувствителен, Н – низкочувствителен, У – устойчив к антибиотику 
 

Из таблицы 13 видно, что высокое антибактериальное действие на куль-

туры C. рerfringens оказали препараты: кобактан (4-ое поколение цефалоспори-

нов) – 71,1 % чувствительных изолятов, амоксиклав (пенициллиновая группа, 

усиленная клавулоновой кислотой) – 56,1 %.  Пенициллиновые β-лактамы про-

явили уровень чувствительности 43,6-50 %. К остальным антибиотикам культу-

ры преимущественно проявляли резистентность либо низкую чувствитель-

ность. Множественную антибиотикорезистентность (к 3 и более группам) реги-

стрировали у всех тестируемых патогенных штаммов. 
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2.2.5 Обоснование разработки поливалентного анатоксина против 
анаэробной энтеротоксемии телят 

В настоящее время для специфической профилактики анаэробной энтеро-

токсемии крупного рогатого скота предложен широкий спектр препаратов за-

рубежного и отечественного производства.  

Данные вакцины предназначены для иммунизации против клостридиозов 

животных с 1,5-месячного возраста. Практически, все из них – ассоциирован-

ные вакцины на основе 5 и более антигенов.  

Несмотря на объективно обоснованный тренд применения ассоциирован-

ных вакцин в животноводстве, клинико-эпизоотические особенности анаэроб-

ной энтеротоксемии у молодняка требуют отдельного подхода в специфической 

профилактике этой болезни, особенно в условно благополучных и/или неблаго-

получных хозяйствах. Вспышкам болезни сопутствуют следующие факторы: 

стационарность анаэробной энтеротоксемии, сверхострое или острое течение, 

неэффективность лечебных мероприятий. Отсутствие специализированных 

вакцин для молодняка, требующего ввиду своих иммунофизиологических осо-

бенностей ограниченной антигенной нагрузки, что нивелировало бы реактоген-

ные реакции и повысило бы иммуногенные свойства, сохранность и благополу-

чие хозяйства, обосновывает необходимость в мононозологическом препарате, 

активном в отношении эпизоотически актуальных вариантов возбудителя. 

Ассоциированные вакцинации не дают высокого протективного эффекта 

против анаэробной энтеротоксемии телятам в период снижения титра коло-

стральных антител, приходящийся на раннемолочный возрастной период мо-

лодняка крупного рогатого скота, так как, обладая широким антигенным соста-

вом, не концентрируют защитный эффект по антигенам данного возбудителя, а 

также не содержат в своём составе антитела C. рerfringens серотипа А, эпизоо-

тически значимого для неонатальных и постнатальных телят.  
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Поэтому в хозяйствах, неблагополучных по анаэробной энтеротоксемии, 

целесообразно использовать вакцины против конкретных видов актуальных 

возбудителей, в частности, C. рerfringens типов А, С и D, с целью создания ко-

лострального иммунитета у новорожденных телят и активного иммунитета у 

молодняка 20-60-дневного возраста. В настоящее время такие препараты отсут-

ствуют, хотя их применение в стационарных неблагополучных и условно бла-

гополучных хозяйствах востребовано. 

 

2.2.6 Подбор штаммов для изготовления поливалентного анатоксина 

Clostridium perfringens против анаэробной энтеротоксемии телят 
Основной задачей для разработки анатоксина является подбор штаммов 

микроорганизмов. Штаммы должны обладать высокими токсигенными свой-

ствами, стабильностью образования токсинов в высоком титре при культивиро-

вании на различных питательных средах, а также способностью штаммов вы-

зывать антитоксическую активность у экспериментальных животных. 

В результате проведенных исследований выделены и идентифицированы 

14 культур C. рerfringens типов А – 7, С – 4, и D – 3 изoлятов, которые были 

наиболее патогенные и токсигенные. Нами были проведены сравнительные ис-

следования антитоксических свойств выделенных новых изолятов с целью под-

бора производственных штаммов-кандидатов. Для получения анатоксина были 

изучены как выделенные культуры C. рerfringens, так и культуры производ-

ственных штаммов, ранее использовавшихся в производстве биологических 

препаратов: Clostridium рerfringens типа А – № 28, C. рerfringens типа С – № 3 и 

C. рerfringens типа D – № 91. Производственные штаммы проверяли по морфо-

логическим, тинкториальным, культуральным, ферментативным, патогенным, 

токсигенным и иммуногенным свойствам, контролировали чистоту роста на 

питательных средах (МПА, МПБ, жидкое и агар Сабуро, МППБ под вазелино-

вым маслом).   
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Моно-антигены получали из отобранных штаммов в мясо-казеиновой 

среде с добавлением 40 % раствора глюкозы. C. рerfringens типа А инкубирова-

ли в течение 4-6 часов, типа С – в течение 8-12 часов, а C. рerfringens типа D –  

в течение 16-18 часов при температуре + 37,0±1,0 °С. После прекращения роста 

и достижения максимально возможного накопления бактериальной массы воз-

будителя в лабораторных условиях, отбирали пробы для проверки степени ток-

сичности культуры. Для этого исследуемые культуры разводили 0,9 % раство-

ром хлорида натрия в следующих пропорциях 1:10, 1:50, 1:100, 1:200 и так да-

лее вплоть до предполагаемого титра токсина. Каждую из полученных суспен-

зий вводили двум белым мышам внутривенно по 0,5 см3. За животными наблю-

дали в течение 24 часов. Токсичность культур являлось то максимальное разве-

дение, от которого белые мыши погибали при заражении. Результаты выражали 

в Dlm/см3; степень токсичности культур приведена в таблице 14. 

 
Таблица 14 –  Токсичность культур Clostridium perfringens на белых мышах 

 

№ Наименование штамма и его номер Токсичность штамма Dlm/см3 

 Новые штаммы  

1 C. perfringens тип А № 2/3 50 

2 C. perfringens тип А № 11 5 

3 C. perfringens тип А № 18-А 10 

4 C. perfringens тип А № 22 25 

5 C. perfringens тип А № 33 5 

6 C. perfringens тип А № 37 10 

7 C. perfringens тип А № 45 25 

8 C. perfringens тип С № 5 500 

9 C. perfringens тип С № 12 1500 

10 C. perfringens тип С № 14 3000 

11 C. perfringens тип С № ВГ 2000 

12 C. perfringens тип D № 4-У 1500 



 

76 

 

Таблица 14 продолжение 

13 C. perfringens тип D № 6 200 

14 C. perfringens тип D № 9 500 

Производственные штаммы 

15 C. perfringens тип А № 28 100 

16 C. perfringens тип С № 3 6000 

17 C. perfringens тип D № 91 2000 

 

Из представленной таблицы 14 видно, что новые изоляты, выделенные 

нами из патологоанатомического материала, не обладали более высокой ток-

сичностью по сравнению с производственными штаммами. Токсичность, 

например, производственного штамма C. рerfringens типа D № 91 составила 

2000 Dlm/см3, а у полевых штаммов типа D 500-1500 Dlm/см3, C. рerfringens ти-

па С № 3 – 6000 Dlm/см3, а у новых штаммов соответственно 500-3000 Dlm/см3, 

у производственного штамма C. рerfringens типа А № 28 из коллекции 

«ВГНКИ» – токсичность 100 Dlm/см3, тогда как наиболее активный новый изо-

лят показал лишь 50 Dlm/см3. 

Для проверки иммуногенных свойств штаммы инактивировали дробным 

добавлением формалина в объёме 0,6 % от общего объёма культуральной сре-

ды, культивировали при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 10-12 суток. 

Инактивированную культуру центрифугировали для осаждения клеток при 

3000 об./мин. в течение 30 минут, осадок был удален. После этого в инактиви-

рованную культуру добавляли 3 % стерильный раствор гидрата оксида алюми-

ния в количестве 15-18 % от общего объёма, перемешивали и оставляли при 

температуре + 18-20 °С до полного просветления надосадочной жидкости на 2-

5 суток. Затем анатоксины концентрировали путем декантации прозрачной 

надосадочной жидкости в количестве 75-80 % от общего объёма. 

Способность каждого анатоксина образовывать специфические антитела 

к возбудителю проверяли путем иммунизации кроликов с использованием 3 
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кроликов на моно-антиген. Анатоксины C. рerfringens типов А, С и D вводили 

подкожно в дозе 1 см3 (доза соответствовала инактивированным токсинам C. 

рerfringens типа А – 100 Dlm/см3, C. рerfringens типа С – 6000 Dlm/см3 и C. 

рerfringens типа D – 2000 Dlm/см3) двукратно с интервалом 21 день. Через 14 

суток после повторной инъекции у кроликов брали кровь и получали сыворот-

ку. 

В полученную сыворотку добавляли стандартизированные токсины C. 

рerfringens типов А, С и D с установленной активностью 20 Dlm/см3 для белых 

мышей в соотношении 1:1. Смесь токсинов с сывороткой инкубировали в тер-

мостате при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 45 мин, затем каждую пробу 

смеси токсин-сыворотка вводили внутривенно по 0,5 см3 десяти белым мышам. 

Для контроля активности стандарт-токсинов каждый из них разводили 

так, чтобы в 1,0 см3 раствора содержалось 2 Dlm/см3. Растворы инкубировали в 

термостате при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 45 минут. Полученные рас-

творы вводили внутривенно 10 белым мышам в дозе 0,5 см3. 

Результат иммуногенности учитывался через 72 часа. Реакция нейтрали-

зации считалась положительной, если после введения смеси сыворотки и ток-

синов выживаемость мышей в эксперименте составляла не менее 80 %, при 

этом гибли не менее 8 из 10 контрольных белых мышей, которым вводили 

стандартный токсин. 

Результаты экспериментов представлены в таблице 15. 

 
Таблица 15 – Антитоксическая активность моноанатоксинов 

 

№ Наименование моноанатоксина и его 
номер 

 
 
 

Количество вы-
живших белых 

мышей/общее ко-
личество, гол. 

Выживаемость бе-
лых мышей, % 

1 C. perfringens тип А № 2/3 6/10 60 

2 C. perfringens тип А № 11 1/10 10 

3 C. perfringens  тип А № 18-А 2/10 20 
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Таблица 15 продолжение 
4 C. perfringens тип А № 22 4/10 40 

5 C. perfringens тип А № 33 1/10 10 

6 C. perfringens тип А № 37 2/10 20 

7 C. perfringens тип А № 45 4/10 40 

8 Контроль C. perfringens типа А 0/10 0 

9 C. perfringens тип С № 5 1/10 10 

10 C. perfringens тип С № 12 3/10 30 

11 C. perfringens тип С № 14 6/10 60 

12 C. perfringens тип С № ВГ 5/10 50 

13 Контроль C. perfringens типа С 0/10 0 

14 C. perfringens тип D № 4-У 7/10 70 

15 C. perfringens тип D № 6 2/10 20 

16 C. perfringens тип D № ЭМ1 4/10 40 

17 C. perfringens тип D № 9 2/10 20 

18 Контроль C. perfringens типа D 0/10 0 

Производственные штаммы 
19 C. perfringens тип А № 28 10/10 100 

20 C. perfringens тип С № 3 10/10 100 

21  C. perfringens тип D № 91 10/10 100 

 
Из представленных данных таблицы 15, видим, что сыворотка крови от 

иммунизированных кроликов моноанатоксинами C. рerfringens типов А, С и D, 

изготовленных из производственных штаммов, проявила 100 % нейтрализую-

щую активность при заражении белых мышей смертельными дозами гомоло-

гичных токсинов, тогда как в группах иммунизированных моноантитоксинами, 

произведенными из новых штаммов, нейтрализующая активность составила 40-

70 % (выживаемости белых мышей).  
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Анализируя результаты проведенных исследований, необходимо отме-

тить более высокую иммуногенность у производственных штаммов коллекции 

ФГБУ «ВГНКИ» в сравнении с нами полученными штаммами  C. рerfringens.  

Таким образом, только выделенные из патологического материала кло-

стридии, были менее активны по своим токсическим и антитоксическим свой-

ствам, чем депонированные коллекционные штаммы. В связи с этим для даль-

нейшей работы нами были использованы штаммы C. perfringens с высокой ан-

титоксической активностью, которые для всех актуальных серотипов возбуди-

теля ранее были использованы штаммами для производства биопрепаратов. 

 

2.2.7 Изготовление лабораторной серии поливалентного анатоксина Clos-

tridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят 
Основным этапом нашей работы являлось создание поливалентного ана-

токсина для защиты телят от анаэробной энтеротоксемии. 

Для изготовления препарата использовали производственные штаммы C. 

рerfringens типов А – № 28, С – № 3 и D – № 91. Содержимое ампул ресуспен-

дировали средой МППБ, затем культуральную взвесь высевали в пробирки, со-

держащие 10 мл аналогичной среды. Посевы помещали в термостат при           

+ 37,0±1,0 °С на 24 ч. в зависимости от роста культур.  

Пересев производственных штаммов C. рerfringens типов А, С, D осу-

ществляли во флаконы, объёмом 100 мл, на мясо-казеиновую среду. Дополни-

тельно высевали культуры на питательные среды МПБ, МПА, жидкую и агар 

Сабуро, Китта-Тароцци, для исключения контаминации посторонней микро-

флорой.   

Следующий пересев производили в бутыли с мясо-казеиновой средой по 

10 л, объём которой был не менее 3/4 от общего объема бутыли, при рН 7,5-8,0. 

Расплодку штаммов из флаконов в бутыли проводили из расчета 1:10 культуры 

второй генерации к питательной среде. Культивирование C. рerfringens прово-

дили в термостате при + 37±1,0 °С в течение: тип А и С – 6 ч., а тип D – 8 часов.  
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После прекращения культивирования проверяли чистоту роста путем 

микроскопии мазков, окрашенных по Граму. При наличии культур с типичной 

морфологией и окраской, отсутствием посторонней микрофлоры, производили 

глубинный посев в питательную среду в реакторах. Для культивирования и по-

следующей обработки каждой культуры C. рerfringens типов А, С, D применяли 

отдельный реактор. Перед высевами культур в реактор, проводили стерилиза-

цию мясо-казеиновый среды в автоклаве при температуре + 121,0±1,0 °С в те-

чение 40 минут, рН среды 7,6-7,8. После стерилизации среду быстро охлаждали 

до + 50,0±1,0 °С путем подачи холодной воды в рубашку реактора и оставляли 

для равномерного снижения температуры по всему объёму реактора до           

+ 40±1,0 °С. Перед посевом культур в питательную среду добавляли стериль-

ный 40 % раствор глюкозы из расчета 0,5 % сухого вещества. 

Посев суспензии культуры каждого производственного штамма проводи-

ли в реакторы через посевную трубку, внося 4 литра активно растущей культу-

ры на каждые 100 литров мясо-казеиновый среды. В реакторе культуру           

C. рerfringens типа D растили и накапливали в течение 16-18 часов,           

C. рerfringens типа А – 4-6 часов и типа С – в течение 8-12 часов при темпера-

туре + 37,0±1,0 °С.  

Рост культур контролировали путем микроскопии проб, которые отбира-

ли с интервалом 1-1,5 ч. в зависимости от выраженности роста штаммов. Кон-

центрацию микробных клеток в культуре определяли с применением нефело-

метра со стандартами мутности 3 и 4 Ед по МакФарланду. 

В процессе роста культуры C. рerfringens типа D питательную среду под-

щелачивали два раза 10 % раствором едкого натра. Первый раз – через 6-8 ча-

сов и второй раз – через 14-16 часов до получения рН 7,8. За 2 часа до оконча-

ния роста добавляли 40 % раствор глюкозы с целью лучшего роста и токсино-

образования. По завершении культивирования добавляли стерильный раствор 

трипсина для активирования образовавшегося протоксина. Трипсин изготавли-

вали по следующей методике: сухой трипсин, активностью не ниже 150-250 
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ЕД, растворяли в физиологическом растворе при температуре + 30-35 °С в со-

отношении 1:200. После тщательного перемешивания раствор инкубировали 

при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 2 часов, затем его фильтровали через 

стерилизующие фильтр-пластины. Фильтрат трипсина добавляли в реактор к 

культуре C. рerfringens типа D из расчета 10 л на 100 литров культуральной 

жидкости. После добавления трипсина культуру вновь перемешивали и выдер-

живали при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 1,5-3 ч с периодическим пере-

мешиванием содержимого реактора через каждые 30 минут. Наблюдали, чтобы 

рН при активировании был в пределах 8,0.  

Полученные свежие культуры микроорганизмов в производственном 

цикле проверяли на чистоту роста путем посевов на МПА, МПБ, жидкое Сабу-

ро, среду Китта-Тароцци и, одновременно, микроскопированием мазков.  На 

контрольных средах МПА, МПБ, жидкое и агар Сабуро рост микроорганизмов 

и грибов отсутствовал, на Китта-Тароцци отмечали типичный рост клостридий. 

В окрашенных по Граму мазках при микроскопировании обнаруживали палоч-

ки, характерные для C. рerfringens.  

Далее определяли степень токсичности культур. Для этого культуры раз-

водили 0,9 % раствором хлорида натрия в соотношениях 1:10, 1:50, 1:100, 

1:200, 1:400, 1:800 и так далее до предполагаемого титра токсина. Каждую из 

полученных суспензий вводили двум белым мышам внутривенно по 0,5 см3. За 

животными наблюдали в течение 24 часов, отмечая наибольшее разведение 

фильтрата, что вызывало гибель лабораторных животных при клинических 

проявлениях заболевания. Учёт результатов накопления токсина показал, что 

токсичность C. рerfringens типа D четвёртой (итоговой) генерации составила 

2000 Dlm/см3, типа С – 6000 Dlm/см3 и типа А – 100 Dlm/см3, т.е. идентично ис-

ходной.  

К культурам C. рerfringens типа А и С добавляли формалин из расчёта  

0,6 % от общего объёма с содержанием 37 % формальдегида, предварительно 
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установив рН 7,2. Формалин добавляли дробно, разведенным 1:1 изотониче-

ским раствором хлорида натрия.  

В полученную активированную трипсином культуральную жидкость с C. 

рerfringens типа D добавляли формалин с 37 % формальдегидом: 0,6 % от об-

щего объёма. Формалин добавляли дробно из расчёта: вначале 0,4 % от общего 

объёма, через 24 часа – 0,2 % от общего объёма. Использовали формалин, раз-

ведённый 1:1 физиологическим раствором. Культуру с формалином тщательно 

перемешивали, устанавливали рН 7,2. В первые 4 дня следили за тем, чтобы рН 

был на одном уровне. Инактивацию анатоксинов проводили при температуре    

+ 37,0±1,0 °С в течение 10-12 суток с ежедневным перемешиванием 3-4 раза.  

Инактивированные культуры центрифугировали при 3000 об./мин. в те-

чение 30 минут. Бактериальную массу утилизировали. При этом надосадочная 

жидкость содержала не более 5 % микробных клеток от их первоначального 

количества. 

Полученные анатоксины проверяли на стерильность и остаточную ток-

сичность. Остаточную токсичность проверяли путём внутривенного введения в 

дозе 0,5 см3 двум белым мышам инактивированной культуральной жидкости в 

разведении 1:10. Наблюдали за животными 24 часа. При учёте результатов бе-

лые мыши оставались живы в течение суток, без изменения клинического ста-

туса, что говорит о том, что инактивированные культуры – не токсичны для 

животных.  Стерильность проверяли путём посевов на среды: Китта-Тароцци, 

МПБ, МПА в пробирках, агар Сабуро и жидкое Сабуро. Наблюдение за посе-

вами вели в течение 14 суток. На питательных средах не наблюдалось роста 

бактериальной и грибковой микрофлоры.  

После установления стерильности и отсутствия токсичности инактивиро-

ванных культур в реакторы в качестве осадителя и адъюванта добавляли трех-

процентный стерильный раствор гидрата окиси алюминия в количестве 15-18 % 

по объёму, перемешивали и оставляли при температуре + 18-20 °С на 2-5 суток 

до полного просветления надосадочной жидкости. 
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После просветления анатоксины концентрировали путем декантации про-

зрачной надосадочной жидкости в количестве 75-80 % от общего объема.  

Для составления серии поливалентного анатоксина концентрированные 

анатоксины C. рerfringens каждого из типов смешивали в равных соотношениях 

1:1:1 в стерильных условиях при помешивании в течение 60 минут с помощью 

мешалки, после чего устанавливали рН 7,0-7,7.  

Экспериментальную серию поливалентного  анатоксина Clostridium 

рerfringens типов А, С и D проверяли по показателям качества препарата: 

внешний вид, цвет, стерильность, рН, безвредность, антитоксическая актив-

ность. Готовый препарат расфасовывали во флаконы, герметично укупоривали 

и маркировали с указанием названия: «Поливалентный анатоксин Clostridium 

рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят», номера серии, даты из-

готовления и его объёма. Поливалентный анатоксин хранили при + 4,0±2,0 °С 

не более 6 месяцев. 

Таким образом, отработанная технология получения экспериментальных 

серий препарата соответствовала схеме, представленной на рисунке 12. 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ампула с производствен-
ным штаммом Clostridium 

рerfringens тип С № 3 

Ампула с производствен-
ным штаммом Clostridium 

рerfringens тип А № 28 

Ампула с производствен-
ным штаммом Clostridium 

рerfringens тип D № 91 

Первая генерация штамма, 
культивирование на МППБ 

(пробирка) при + 37,0±1,0 °С, 
в течение 24 часов 

Первая генерация штамма, 
культивирование на МППБ 

(пробирка) при + 37,0±1,0 °С, в 
течение 24 часов 

Первая генерация штамма, 
культивирование на МППБ 

(пробирка) при + 37,0±1,0 
°С, в течение 24 часов 

Вторая генерация штамма, 
культивирование на МППБ 

(флакон) при + 37,0±1,0 °С, в 
течение 24 часов 

Вторая генерация штамма, 
культивирование на МППБ 
(флакон) при + 37,0±1,0 °С, 

в течение 24 часов 

Вторая генерация штамма, 
культивирование на МППБ 
(флакон) при + 37,0±1,0 °С, 

в течение 24 часов 

1 
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Рисунок 12 продолжение 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

Третья генерация штамма, 
культивирование на мясо-

казеиновой среде (бу-
тыль) при + 37,0±1,0 °С, в 

течение 6 ч., рН 7,5-8,0 

Третья генерация штамма, 
культивирование на мясо-
казеиновой среде (бутыль) 

при + 37,0±1,0 °С, в течение 6 
ч., рН 7,5-8,0 

Третья генерация штамма, 
культивирование на мясо-
казеиновой среде (бутыль) 
при + 37,0±1,0 °С, в тече-

ние 8 ч., рН 7,5-8,0 

1 

Культивирование на мясо-
казеиновой среде с добав-

лением 40 % раствора 
глюкозы (реактор) при       

+ 37,0±1,0 °С, в течение 4-
6 часов 

Культивирование на мясо-
казеиновой среде с добавле-
нием 40 % раствора глюкозы 
(реактор) при + 37,0±1,0 °С, 

в течение 8-12 часов 

Культивирование на мясо-
казеиновой среде с добав-

лением 40 % раствора 
глюкозы (реактор) при         
+ 37,0±1,0 °С, в течение 

16-18 часов 

Двухкратное подщелачи-
вание культуры C. рerf-

ringens типа D 10 % рас-
твором едкого натра 

2 

Добавление 
трипсина 

 

Центрифугирование при 
3000 об./мин. В течение 

30 минут 

3 

Добавление 3 % раствора 
гидрата оксида алюминия, 

инкубирование при + 18-20 ° 
С на 2-5 суток до полного 

просветления надосадочной 
жидкости 

Инактивирование токсина 
при помощи дробного до-
бавления формалина, при     

+ 37,0±1,0 °С в течение 10-
12 дней с ежедневным пере-

мешиванием, рН 7,2 

Инактивирование токсина 
при помощи дробного добав-

ления формалина, при             
+ 37,0±1,0 °С в течение 10-12 
дней с ежедневным переме-

шиванием, рН 7,2 

Инактивирование токсина 
при помощи дробного добав-

ления формалина, при            
+ 37,0±1,0 °С в течение 10-12 
дней с ежедневным переме-

шиванием, рН 7,2 

Центрифугирование при 
3000 об./мин. В течение 

30 минут   

Центрифугирование при 
3000 об./мин. В течение 

30 минут 

Добавление 3 % раствора 
гидрата оксида алюминия, 

инкубирование при + 18-20 ° 
С на 2-5 суток до полного 

просветления надосадочной 
жидкости 

Добавление 3 % раствора 
гидрата оксида алюминия, 
инкубирование при + 18-20 
° С на 2-5 суток до полного 
просветления надосадочной 

жидкости 
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Рисунок 12 продолжение 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 

Декантирование прозрачной 
надосадочной жидкости в 
количестве 75-80 % от об-

щего объёма 

Объединение моноанатоксинов C. рerfringens типов А, С, D в соотношении 1:1:1, пере-
мешивание в течение 60 минут, рН 7,0-7,7  

  4 

Разлив анатоксина во флаконы 

Укупорка и маркировка флаконов 

Контроль готового препарата «Поливалентный анатоксин Clostridium рerfringens против анаэроб-
ной энтеротоксемии телят» 

Хранение готового препарата на складе Закладка в архив 

Декантирование прозрачной 
надосадочной жидкости в 
количестве 75-80 % от об-

щего объёма 

Декантирование прозрачной 
надосадочной жидкости в 
количестве 75-80 % от об-

щего объёма 
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Примечания: 1 - Контроль чистоты роста культур на питательных средах МПА, МПБ, жидкое и агар      
Сабуро, Китта-Тароцци, согласно ГОСТ 28085-2013 и микроскопия мазков, окраска по 
Граму;            

                       2∗ - Контроль токсичности культур на белых мышах;                                                                          
3 - Контроль чистоты роста культур на питательных средах МПА, МПБ, жидкое и агар 
Сабуро, Китта-Тароцци, согласно ГОСТ 28085-2013 и микроскопия мазков, окраска по 
Граму и остаточную токсичность;                                                                                                           
4 - Контроль полуфабриката на стерильность согласно ГОСТ 28085-2013 (питательные среды 
МПА, МПБ, жидкое и агар Сабуро, Китта-Тароцци), рН, безвредность, антитоксическую 
активность.   

 

Рисунок 12 – Технологическая схема изготовления поливалентного анатоксина          

Clostridium perfringens 

 

2.2.8 Определение оптимальной иммунизирующей дозы на лабораторных 
животных 

Для определения оптимальных прививочных доз анатоксина сформиро-

вали 10 подопытных и 1 контрольную группу кроликов породы шиншилла мас-

сой 2,5±0,54 кг. В каждой группе использовали по 4 кролика. 

Животным подопытных групп вводили поливалентный анатоксин  

C. рerfringens подкожно, в следующих дозах: первой группе по 0,5 см3; второй 

по 1,0 см3; третьей по 1,5 см3; четвертой по 2,0 см3; пятой по 2,5 см3; шестой по 

3,0 см3; седьмой по 3,5 см3; восьмой по 4,0 см3; девятой по 4,5 см3 и десятой по 

5,0 см3, содержащей в 1 см3, как было отмечено, доза соответствовала инакти-

вированным токсинам C. рerfringens типа А – 100 Dlm, C. рerfringens типа С – 

6000 Dlm и C. рerfringens типа D – 2000 Dlm. 

Кроликов подопытных групп повторно иммунизировали с интервалом 21 

день. Интервал между введениями препарата определяли, используя опыт при-

менения аналоговых противоклостридиозных средств и имеющиеся данные о 

механизмах формирования иммунного ответа у животных.  Контролем служили 

4 кролика, которым параллельно вводили физиологический раствор. Через 14 

суток после второго введения у кроликов всех групп: подопытных и контроль-

ной брали кровь из ушной вены. Сыворотку крови от кроликов использовали 

для постановки реакции нейтрализации на белых мышах.  
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В полученную сыворотку добавляли стандартизированные токсины         

C. рerfringens типов А, С и D с установленной активностью 20 Dlm/см3 для бе-

лых мышей в соотношении 1:1. Смесь токсинов с сывороткой  помещали в тер-

мостат при + 37,0±1,0 °С на 45 минут, с целью нейтрализации токсинов, затем 

каждую пробу смеси токсин/сыворотка вводили внутривенно по 0,5 см3 пяти 

белым мышам.  Для контроля активности токсинов C. рerfringens их разводили 

0,9 % раствором хлорида натрия до активности 2 Dlm в 1,0 см3, инкубировали 

температуре при + 37±1,0 °С в течение 45 минут и вводили белым мышам, 

наблюдение за животными  вели трое суток, учитывали гибель лабораторных 

моделей. Оптимальной иммунизирующей дозой анатоксин-вакцины считали ту, 

которая после введения смеси токсинов с сывороткой от иммунизированных 

кроликов обеспечивала полную сохранность белых мышей (5 из 5 использован-

ных животных) при гибели не менее 4 из 5 контрольных белых мышей. Резуль-

таты реакции нейтрализации приведены в таблице 16. 

 
Таблица 16 – Результаты реакции нейтрализации на белых мышах при определении оп-

тимальной иммунизирующей дозы анатоксина 
 

Группа Дозы введения 
анатоксина 

Всего используе-
мых белых мы-

шей, гол. 

Пали, 
гол.  

Выжили, 
гол. 

Первая подопытная  0,5 5 3 2 
Вторая подопытная  1,0 5 2 3 
Третья подопытная 1,5 5 1 4 

Четвертая подопытная 2,0 5 0 5 
Пятая подопытная 2,5 5 0 5 

Шестая подопытная 3,0 5 0 5 
Седьмая подопытная 3,5 5 0 5 
Восьмая подопытная 4,0 5 0 5 

Девятая подопытная 4,5 5 0 5 
Десятая подопытная 5,0 5 0 5 
Контрольная  - 5 5 0 

 
Представленные в таблице 16 данные свидетельствуют, что минимальной 

протективной дозой для иммунизации кроликов является 2,0 см3 поливалентно-

го анатоксина C. рerfringens, при которой введение смеси токсинов и сыворотки 
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обеспечивало сохранность всех 5 белых мышей. В контрольной группе пали все 

белые мыши в течение одного дня. 

 

2.2.9 Определение оптимальной иммунизирующей дозы анатоксина для 
телят, стельных коров и нетелей 

Опыты проводили в ЗАО «Племрепродуктор «Васильевское» Сергиев- 

Посадского района Московской области. Для этого сформировали 10 групп – 9 

подопытных и одну контрольную, по 6 голов в каждой, из стельных коров, 

нетелей, а также 7 групп – 6 подопытных и одну контрольную, по 6 голов, из 

телят 14-20-дневного возраста. При обследовании все животные, использован-

ные для исследований, были клинически здоровыми. 

В подопытных группах коровам и нетелям анатоксин вводили подкожно в 

заднюю треть шеи двукратно с интервалом в 3 недели так, чтобы вторая доза 

вакцины вводилась не позднее 3-6 недель до отела (первая иммунизация с 224 

по 245 и вторая – с 245 по 266 дней беременности), в первой группе в дозе 2,0 

см3; во второй – 3,0 см3; в третьей – 4,0 см3; в четвертой – 5,0 см3; в пятой – 6,0 

см3; в шестой – 7,0 см3; в седьмой – 8,0 см3; восьмой – 9,0 см3 и в девятой груп-

пе – в дозе 10 см3. 

Телят подопытных групп иммунизировали подкожно в заднюю треть шеи 

двукратно с интервалом 21 день, первой группе анатоксин вводили в дозе 1,0 

см3; телятам второй группы – в дозе 2,0 см3; третьей – 3,0 см3; четвертой – 4,0 

см3; пятой – 5,0 см3 и в шестой группе – в дозе 6,0 см3.  

Животных в контрольных группах не иммунизировали.  

После первой и второй иммунизации системных осложнений у животных 

не выявляли, в том числе и абортов у стельных коров и нетелей. При ежеднев-

ном осмотре иммунизированных животных в группах установили, что на месте 

инъекции образовывался безболезненный отек, который проходил через 3 дня. 

Других побочных явлений (повышение температуры тела, повышения местной 

температуры, угнетение, в разных степенях хромота и т.д.) не отмечали. 
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Через 14 суток после второй иммунизации у животных всех групп: под-

опытных и контрольной брали кровь из яремной вены и получали сыворотку. 

Сыворотку крови использовали для постановки реакции нейтрализации на бе-

лых мышах по проведённой ранее методике аналогично исследованиям, пред-

ставленным в п. 3.2.8. Полученные результаты реакции нейтрализации приве-

дены в таблице 17. 

 
Таблица 17 – Результаты реакции нейтрализации при оценке оптимальных иммунизи-

рующих доз для телят и коров, нетелей 
 

Группа Дозы введения 
анатоксина 

Всего бе-
лых мы-
шей, гол. 

Пали бе-
лые мы-
ши, гол. 

Выжили 
белые 
мыши, 

гол. 
Коровы и нетели 

Первая подопытная   2 5 3 2 
Вторая подопытная   3 5 2 3 
Третья подопытная   4 5 1 4 
Четвертая подопытная   5 5 0 5 
Пятая подопытная   6 5 0 5 
Шестая подопытная   7 5 0 5 
Седьмая подопытная   8 5 0 5 
Восьмая подопытная   9 5 0 5 
Девятая подопытная   10 5 0 5 
Контрольная  - 5 5 0 

Телята 

Первая подопытная   1 5 2 3 
Вторая подопытная   2 5 1 4 
Третья подопытная   3 5 0 5 
Четвертая подопытная   4 5 0 5 
Пятая подопытная   5 5 0 5 
Шестая подопытная   6 5 0 5 
Контрольная  - 5 5 0 

 

Результаты исследований, приведенные в таблице 17, указывают, что оп-

тимальными иммунизирующими дозами являются: для телят – 3,0 см3 полива-

лентного анатоксина, для стельных коров и нетелей – 5,0 см3 при двукратном 

подкожном применении. Исследование провели в трехкратной повторяемости, 

получили аналогичные результаты. Это позволило нам установить порядок 

применения поливалентного анатоксина Clostridium рerfringens. 
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2.2.10 Показатели качества, безвредности и антитоксической актив-
ности поливалентного анатоксина Clostridium рerfringens против 

 анаэробной энтеротоксемии телят 
Для всех последующих  исследований анатоксина против анаэробной эн-

теротоксемии телят из полученных образцов экспериментальной серии приго-

товили смешанную пробу, содержимое трех флаконов с препаратом объедини-

ли в отдельном стерильном флаконе в количестве, необходимом для исследова-

ния по всем показателям. Всего было изготовлено 3 экспериментальные серии 

препарата: «Поливалентный анатоксин Clostridium рerfringens против анаэроб-

ной энтеротоксемии телят», исследования повторяли в каждой серии. 

 Визуально определяли внешний вид, цвет, наличие посторонних приме-

сей, трещин флаконов, качество укупорки. В ходе исследований установили, 

что анатоксин представляет собой суспензию желто-серого цвета, на дне кото-

рой образуется серовато-белый осадок, который при встряхивании легко распа-

дается на гомогенную суспензию. Во флаконах с поливалентным анатоксином 

отсутствовали посторонние примеси, плесень и трещины, что соответствует 

требованиям визуального контроля биопрепаратов.  

 Для определения стерильности препарата смешанные образцы исследо-

вали согласно ГОСТ 28085-2013 «Средства лекарственные биологические для 

ветеринарного применения» [26]. Из смешенной пробы с анатоксином прово-

дили посевы на твердые питательные среды: МПА, агар Сабуро, используя по 

две чашки Петри, и на жидкие питательные среды: МПБ, Сабуро, используя по 

три пробирки. На среду Китта-Тароцци высевали, используя по два флакона и 

две пробирки. Флаконы, пробирки и чашки Петри с посевами на всех питатель-

ных средах инкубировали при температуре + 37,0±1,0 ºС, кроме посевов на сре-

де Сабуро, которые инкубировали в соответствующем температурном режиме 

для роста грибов: + 22,0±1,0 ºС.  

В результате проведенных исследований было установлено, что полива-

лентный анатоксин C. perfringens против анаэробной энтеротоксемии телят яв-
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ляется стерильным препаратом, рост бактериальной и грибковой микрофлоры 

на питательных средах отсутствовал в течение 14 дней наблюдения. 

Безвредность анатоксина определяли по ГОСТ 31926-2013 «Средства ле-

карственные для ветеринарного применения. Методы определения безвредно-

сти» [27], на 5 морских свинках и 10 белых мышах. Препарат вводили подкож-

но в область спины морским свинкам – в дозе 2,0 см3 и белым мышам – в дозе 

0,5 см3. Наблюдали за животными в течение 10 дней. В ходе исследования за-

фиксировали, что все 5 морских свинок и 10 белых мышей остались живы и 

клинически здоровы. На месте введения у них было безболезненное уплотне-

ние, которое исчезало на третьи сутки после инъекции. Таким образом, препа-

рат – безвредный для животных, не вызывал постиммунных осложнений. Кон-

троль показал идентичные результаты во всех трех экспериментальных сериях. 

Определение антитоксической активности поливалентного анатоксина    

C. perfringens против анаэробной энтеротоксемии проводили на 5 кроликах. 

Препарат вводили лабораторным объектам подкожно в дозе 2,0 см3, которую 

мы определяли заранее, и через 21 день вакцинацию повторяли. 

На 14-й день после повторного введения препарата у иммунизированных 

кроликов брали кровь из ушной вены. Полученную сыворотку исследовали в 

реакции нейтрализации на белых мышах, согласно схеме, описанной ранее. 

Полученные нами данные приведены в таблице 18. 

 
Таблица 18 – Результаты антитоксической активности анатоксина в реакции  

нейтрализации 
      

Группы Количе-
ство 

мышей 

Доза сыворотки 
от иммунизи-

рованного кро-
лика, см3 

Смертельная доза 
токсина C. 

рerfringens 

Результаты исследования 

Выжило,  
голов/% 

Пало,  
голов/% 

Опытные 
 
 
 
 
 
 

10 0,5 Тип А             
10 Dlm/см3      

10/100 0 

10 0,5 Тип С 
10 Dlm/см3      

10/100 0 

10 0,5 Тип D 
10 Dlm/см3      

9/90 1/10 



 

92 

 

Таблица 18 продолжение 
Контроль-
ные 

10 - Тип А  
1 Dlm/см3 

0 10/100 

10 - Тип С 
1 Dlm/см3 

0 10/100 

10 - Тип D 
1 Dlm/см3 

0 10/100 

 

Анализируя представленные в таблице 18, результаты исследований, ви-

дим, что изготовленный поливалентный анатоксин обладает высокой антиток-

сической активностью. Сыворотка крови от иммунизированных кроликов, 

предотвращает гибель 90-100 % белых мышей после заражения их десятикрат-

ными смертельными дозами токсинов C. рerfringens типов А, С и D.  

Исследования по антитоксической активности, показателям качества и 

безвредности поливалентного анатоксина C. рerfringens против анаэробной эн-

теротоксемии телят провели в трёхкратной повторяемости с новыми экспери-

ментальными сериями препарата. Получили идентичные результаты. 

Таким образом, разработанный и сконструированный поливалентный 

анатоксин Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят –

стерильный,  безвредный для лабораторных животных, обладает высокой анти-

токсической активностью, что позволило нам продолжить изучение его протек-

тивных свойств  на целевых объектах.  

 

2.2.11 Специфическая эффективность поливалентного анатоксина в  
производственных условиях 

После положительных результатов, полученных при доклинических ис-

пытаниях анатоксина против анаэробной энтеротоксемии телят в лабораторных 

условиях и установления иммунизирующих доз для телят, стельных коров и 

нетелей, исследования были продолжены изучением профилактических свойств 

лекарственного препарата в производственных условиях. 

Производственные испытания проводили в  ЗАО «Племрепродуктор «Ва-

сильевское» Сергиев-Посадского района Московской области, МТФ «Озерец-
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кое» на крупном рогатом скоте голштинской породы, поголовье фермы 860 го-

лов – коров, молодняка. 

Кормление животных осуществлялось сеном, силосом, соломой и кон-

центрированными кормами, по полноценным и сбалансированным рационам. 

Коровы и нетели продуктивностью 6000-9000 кг. молока за лактацию, со-

держались в зимнее время без прогулок, беспривязным способом в группах по 

60-120 голов. Новорожденных телят размещали в индивидуальные клетки. Ре-

жим очисток и дезинфекций в хозяйстве был нарушен.  

В начале сентября 2016 г. у некоторых стельных коров хозяйства отмеча-

ли диарею, отказ от корма, угнетенное состояние, подкожные инфильтраты в 

области груди, спины, живота, конечностей. Спустя месяц в хозяйстве зафик-

сировали заболеваемость неонатальных телят.  

Заболевание новорожденных телят характеризовалось общим угнетением, 

отказом от корма, вялостью, поносом с примесью крови. Фекалии вначале были 

жидкими со слизью, желтым, содержали пузырьки газа с неприятным запахом, 

позже стал коричневым. Инфильтраты в подкожной клетчатке наблюдались в 

области подчелюстного пространства, шеи, подгрудка, живота, спины и задних 

конечностей животных. Во время развития заболевания телята не реагировали 

на окружающие раздражители, лежали с вытянутой шеей. У животных наблю-

далась анемия видимых оболочек, судорожные явления перед смертью. Также 

заболевание характеризовалось гипертермией (повышением температуры тела 

до 41,5 °С), которая держалась в течение нескольких часов, а затем температура 

снизилась до 38,4 °С, а частота пульса увеличилась до 158 уд./мин. и частота 

дыхания 62 ± 2 д.д./мин. Смерть наступила через 2-4 дня после начала заболе-

вания. 

Патологоанатомические изменения у павших новорожденных телят ха-

рактеризовались кровянистыми истечениями из анального отверстия, видимые 

слизистые оболочки были анемичные. Серозно-геморрагические инфильтраты с 

пузырьками газа обнаружены в подкожной клетчатке, в области подчелюстного 
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пространства, шеи, подгрудка, живота, спины и задних конечностей. Инфиль-

траты находили в сердечной сумке, под серозными оболочками, в околопочеч-

ной ткани, брыжейке. Сердечная сумка у павших телят была дряблая, бледно-

розового цвета.  На эпикарде и эндокарде обнаруживали точечные и полосча-

тые кровоизлияния, в области трехстворчатого клапана отмечали разлитое кро-

воизлияние. Печень – увеличена, бледная, гнилостного цвета, паренхима  орга-

на характеризовалась как дряблая, желчный пузырь – переполненый желчью, 

мезентериальные лимфатические узлы – набухшие, отечные, гиперемирован-

ные, на разрезе – сочные. Легкие – анемичные и незначительно отечные. Сли-

зистые сычуга и тонкого отдела кишечника были набухшие, гиперемирован-

ные, с полосчатыми и точечными кровоизлияниями, покрыты слизью.  

Указанные патологоанатомические признаки у разных животных были 

выражены в различной степени.  

За период с октября 2016 г.  по апрель 2017 г.  на молочно-товарной фер-

ме было получено 416 телят, из них заболело 14 голов, пало 7, вынужденно 

убили 5 животных и 2 теленка переболели с клиническим выздоровлением, но 

значительным отставанием в росте. В начале вспышки заболевали, в основном, 

телята  неонатального возрастного периода, а, в дальнейшем, заболеваемость 

фиксировали у более старшего молодняка. 

При возникновении заболевания в хозяйстве применяли лечение антибак-

териальными препаратами: неомицином, тетрациклином, ампициллином. При-

меняемые препараты не давали терапевтического эффекта и выздоровление те-

лят не отмечалось.   

При микробиологическом исследовании кормов патогенных грибов не 

было выделено.  

Бактериологическими исследованиями на наличие возбудителей клостри-

диозных инфекций из содержимого кишечника и печени от павших и вынуж-

денно убитых телят выделили C. perfringens. Для определения типа токсина в 

исследуемом материале проводили реакцию нейтрализации с диагностически-
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ми сыворотками типов А, С, D.  Результаты исследований представлены в таб-

лице 19. 

 
Таблица 19 – Результаты реакции нейтрализации токсина с диагностическими сыво-

ротками 
 

Исследуемые 
пробы от за-

болевших 
телят 

Типы диагностических сывороток 

C. perfringens тип А C. perfringens тип С C. perfringens тип D 

1 + - - 
2 - + - 

3 - + - 

4 + - - 

5 - + - 

6 + - - 

7 + - - 

8 - + - 

9 + - - 

10 - + - 

11 - - - 

12 + - - 

13 - - - 

14 - - + 

 «-» - не нейтрализовался токсин, белые мыши пали; 
 «+» - нейтрализовался токсин, белые мыши выжили. 
 

Из данных таблицы 19 видно, что выделенный токсин у новорожденных 

телят нейтрализовался, в основном, антитоксической сывороткой C. perfringens 

типа А – в 6 случаях, типа С – в 5 и типа D – в 1 случае. 

Таким образом, на основании анализа эпизоотической ситуации, клини-

ческих признаков, патологоанатомических изменений и лабораторных исследо-

ваний был установлен диагноз – анаэробная энтеротоксемия крупного рогатого 

скота, вызванная C. perfringens типами А, С и D. 
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После окончательного установления диагноза определяли эффективность 

«Поливалентного анатоксина Clostridium рerfringens против анаэробной энтеро-

токсемии телят» в сравнении с вакциной против клостридиозов крупного рога-

того скота «ТОКСИПРА ПЛЮС» в производственных условиях. 

Для этого подобрали две подопытные группы. Первая подопытная группа 

состояла из 70 стельных коров, нетелей, а также полученных от них 70 телят. 

Животных иммунизировали «Поливалентным анатоксином Clostridium 

рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят». Коровам вводили ана-

токсин подкожно в заднюю треть шеи в дозе 5 см3 двукратно с интервалом в 3 

недели так, чтобы вторая доза препарата была введена за 3 недели до отела ко-

ров и нетелей. Телят иммунизировали двукратно с 14-16-дневного возраста, с 

интервалом 21 день в дозе 3 см3. 

Вторая подопытная группа состояла из 70 стельных коров, нетелей и по-

лученных от них 68 телят. Животных данной группы вакцинировали вакциной 

против клостридиозов крупного рогатого скота «ТОКСИПРА ПЛЮС» (Испа-

ния, разработана фирмой Лабораториес Хипра С.А.). Коровам вводили вакцину 

по инструкции подкожно по 4,0 см3 дважды с интервалом 20-25 дней, вторая 

вакцинация происходила за 3 недели до отела. Телят также иммунизировали 

дважды с 35-дневного возраста с интервалом 20-25 дней по 2 см3. 

Наблюдение вели в течение 1 года. Эффективность специфических пре-

паратов оценивали по инцидентности анаэробной энтеротоксемии в сформиро-

ванных группах, сохранности в группах. Оценивали переносимость препаратов, 

наличие осложнений, изменений физиологического статуса, местных реакций 

на введение у целевых объектов. 

В первой подопытной группе после первой и второй иммунизации жи-

вотных системных осложнений не выявляли, в том числе и абортов стельных 

коров и нетелей. При ежедневном осмотре иммунизированных животных уста-

новили, что на месте инъекции образовывался безболезненный отек, который 
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проходил через 3-5 дней. Других побочных явлений, таких как, например, по-

вышение температуры тела, угнетение и хромота, не отмечали.  

Во второй подопытной группе после первой вакцинации у большинства 

животных наблюдали на месте введения реакцию, сопровождавшуюся повыше-

нием местной температуры тела, болезненным отеком, хромотой (у теленка), 

данные симптомы полностью исчезали только через 10 дней. После повторной 

вакцинации местные реакции были более выраженными и также проявлялись 

отеком в месте инъекции, который через 5 дней переходили в безболезненные 

уплотнения, рассасывающиеся в течение 20 дней. 

От коров первой группы получено 70 телят (для дальнейшего исследова-

ния взяли 68, для соответствия группе аналогов), второй – 68 (1 аборт, 1 случай 

гибели в двухсуточном возрасте, диагноз – диспепсия новорожденных). В тече-

ние годового периода наблюдения случаи анаэробной энтеротоксемии фикси-

ровали во второй опытной группе. Диагноз подтверждали лабораторно: выде-

лением C. perfringens и постановкой биопробы на белых мышах. Преимуще-

ственный возраст заболевших приходился на 14-40 день (4 случая). Болезнь 

развивалась стремительно, только в 1 случае удалось достигнуть выздоровле-

ния при комплексной антибактериальной (амоксиклав) и антитоксической 

(глюкозосолевые терапевтические инфузии, гамавит). Результаты исследований 

представлены в таблице 20.  

 
Таблица 20 – Результаты оценки профилактической эффективности «Поливалентного 
анатоксина Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят» и вакци-

ны против клостридиозов «ТОКСИПРА ПЛЮС» 
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68 

 

98,5 

 

1 – травма 

 

0/ 0 
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Таблица 20 продолжение 

II 68 68 89,7 2 – диспепсия; 

5 – анаэробная 

энтеротоксе-

мия 

6/ 8,8 83,3 

 

Из таблицы 20 видно, что в первой подопытной группе заболеваемость 

стельных коров и нетелей отсутствовала, а сохранность молодняка составила 

98,5 %, 1 теленок погиб от полученной травмы, тогда как во второй подопыт-

ной группе, сохранность составила 89,7 %, то есть на 8,8 % ниже, чем в первой 

группе. Из семи телят пять умерли от анаэробной энтеротоксемии с характер-

ными клинико-морфологическими изменениями: диарея с примесью крови, 

подкожные инфильтраты, зернистая гепатодистрофия, спленомегалия, анемия и 

отек легких, кровонаполненность почек с геморрагиями под капсулой. При бак-

териологическом исследовании патологоанатомического материала, в том чис-

ле паренхиматозных органов, выделили изоляты C. perfringens серотипов С и А, 

патогенные для белых мышей. 

Таким образом, проведенные исследования показали, что изготовленный 

«Поливалентный анатоксин Clostridium perfringens против анаэробной энтеро-

токсемии телят» – безвреден в применении, не обладает выраженной реакто-

генностью для животных, обладает высокой антитоксической активностью и 

выраженными защитными свойствами, в отличие от аналога, что позволило по-

высить безопасность целевых объектов в условно благополучном хозяйстве 

(при эпизоотологическом проявлении анаэробной энтеротоксемии на молочно-

товарной ферме). 

 

 



 

99 

 

2.2.12 Сравнительная оценка антигенной активности «Поливалент-

ного анатоксина Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии 

телят»  и вакцины «Клостбовак-8» на восприимчивых животных 

Антигенную активность исследуемых специфических средств оценивали 

в реакциий нейтрализации токсинов клостридий. В условиях Сергиев-

Посадского района Московской области (ЗАО «Племрепродуктор «Васильев-

ское» на ферме «Озерецкое») было сформировано  3 группы по 10 стельных ко-

ров и нетелей разного возраста. Первую подопытную группу иммунизировали 

«Поливалентным анатоксином Clostridium рerfringens против анаэробной энте-

ротоксемии телят», препарат инъецировали подкожно в дозе 5 см3, двукратно с 

интервалом 21 день, вторую дозу препарата вводили за 3 недели до отёла. Вто-

рую подопытную группу иммунизировали вакциной «Клостбовак-8», которую 

вводили подкожно в области средней трети шеи двукратно с интервалом 21 

день в объеме 3 см3, вторую вакцинацию проводили за 28-30 дней до отела, со-

гласно инструкции по применению вакцины против клостридиозов овец и 

крупного рогатого скота поливалентной инактивированной «Клостбовак-8». 

Третья группа служила контролем, животных не иммунизировали.  

За животными: стельными коровами и нетелями полученными от них те-

лятами вели наблюдения в течение 100 и 80 суток соответственно (75 дней те-

лята + 21 день коровы и нетели). У коров и нетелей первой и второй группы по-

сле первой, а также после повторной иммунизации не отмечали никаких си-

стемных и местных нежелательных реакций на введение препаратов, в том чис-

ле анафилаксии и абортов. На месте введения у животных первой и второй 

группы наблюдались безболезненные отеки размером от 3 до 5 см2, которые 

исчезали в первой группе через 3-5 дней и во второй группе через 7-18 дней по-

сле иммунизации соответственно. 

Критерием оценки эффективности иммунизации считалось получение 

здорового молодняка от подопытных коров и нетелей, а также сохраность мо-

лодняка. Установлено, что в двух опытных группах от 20 иммунизированных 
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коров и нетелей получено 20 жизнеспособных телят. Заболевания и гибель но-

ворожденных телят с признаками анаэробной энтеротоксемии не наблюдалось. 

Контрольная группа также получила 10 телят от 10 коров. 

 Новорожденных телят первой подопытной группы иммунизировали на 

14 день жизни, препарат вводили двукратно с интервалом 3 недели подкожно в 

объеме 3 см3. Телят второй подопытной группы иммунизировали в 40-дневном 

возрасте, вакцину вводили двукратно с интервалом 21 суток, подкожно в объе-

ме 3 см3. У новорожденных телят первой и второй опытной группы на второй 

день жизни, перед первой вакцинацией, а, затем, через 14 дней после повторной 

вакцинации брали кровь для оценки титров антитоксических антител. Также 

исследование провели в 75-дневном возрасте. Полученную сыворотку исследо-

вали в реакции антитоксинсвязывания на белых мышах. Сыворотку крови от 

подопытных телят по группам объединяли и смешивали с раститрованным ток-

сином (предварительно установленной активностью по отношению к стандарт-

ным антитоксическим сывороткам, в МЕ). Смесь сыворотка/токсин выдержи-

вали в термостате при температуре + 37,0±1,0 °С в течение 45 минут, затем по-

лученную суспензию вводили внутривенно в дозе 0,2 см3 четырем белым мы-

шам. Полученные результаты учитывали по выживаемости лабораторных жи-

вотных через 72 часа после введения смеси – сыворотка телят с раститрован-

ными токсинами.  

Результаты определения антигенной активности представлены в таблице 

21. 
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Таблица 21 – Титр антитоксических антител в крови иммунизированных телят «Поли-
валентным анатоксином Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии 

 телят» и «Клостбовак-8» 
 

Группа Сыворотка крови взя-
тая у телят в разные 

периоды 

Титр антитоксических антител у животных, 
МЕ/мл 

C. perfringens 

тип А 
C. perfringens 

тип C 
C. perfringens 

тип D 

Первая       
подопытная 

Смешанная проба сыво-
ротки крови, взятой в 
двухдневном возрасте 

3,0 8,20 4,10 

Смешанная проба сыво-
ротки до вакцинации, 
взятой в 14- дневном 
возрасте  

1,05 3,30 2,20 

Смешанная проба сыво-
ротки, взятой на 14 день 
после второй вакцина-
ции (50-дневный воз-
раст) 

4,40 11,80 11,10 

Смешанная проба сыво-
ротки, взятой в  
75-дневный возраст 

4,10 11,50 10,80 

Вторая  
подопытная 

Смешанная проба сыво-
ротки крови, взятой в 
двухдневном возрасте 

2,10 7,80 3,20 

Смешанная проба сыво-
ротки до вакцинации, 
взятой в 40-дневном воз-
расте 

0 0,50 0,50 

Смешанная проба сыво-
ротки, взятой на 14 день 
после второй вакцина-
ции (75-дневный воз-
раст) 

3,50 11,50 10,0 

Контроль-
ная  

Смешанная проба сыво-
ротки крови, взятой в 
двухдневном возрасте 

0,02 0,05 0,01 

Смешанная проба сыво-
ротки взятой в   
14-дневном возрасте 

0 0 0 

Смешанная проба сыво-
ротки, взятой в  
50-дневном возрасте 

0 0 0 

Смешанная проба сыво-
ротки, взятой в  
75-дневный возраст 

0 0 0 
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Из представленной таблицы 21 мы наблюдаем, что иммунизация стель-

ных коров и нетелей способствовала образованию у новорожденных телят ко-

лострального иммунитета. Исследования смешанной пробы сыворотки в реак-

ции нейтрализации проявили тенденции образования антитоксических антител 

и формирования колострального иммунитета у телят. Следует отметить, что 

нивелирование колостральных антител в значительной степени регистрируется 

уже к двухнедельному возрасту молодняка. Период восприимчивости с 25 до 60 

дней иммунной защитой обеспечивается применением «Поливалентного ана-

токсина Clostridium perfringens против анаэробной энтеротоксемии телят». Чет-

ко прослеживается, что двукратная иммунизация специфичным анатоксином 

способствовала значительному увеличению специфических антител. В среднем 

показатели титров антител по каждому антигену в первой подопытной группе 

иммунизированных поливалентным анатоксином телят были на сопоставимых 

уровнях и выше, чем у телят, вакцинированных «Клостбовак-8».  
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ГЛАВА 3. ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ 

В настоящее время эпизоотическая ситуация по анаэробной энтеротоксе-

мии с возрождением и развитием скотоводства в нашей стране осложнилась. В 

последние два десятилетия по сведениям различных авторов и результатам 

наших исследований увеличилось число случаев перфрингиоза животных, в 

том числе молодняка крупного рогатого скота, с преобладанием определенных 

серотипов возбудителя и циркуляцией атипичных штаммов [67, 100, 116, 123, 

137, 162].  

Это обосновывает задачу совершенствования специфической профилак-

тики анаэробной энтеротоксемии. Многочисленные исследования как в нашей 

стране, так и за рубежом интегрировали и предложили линейку однородной 

продукции вакцинопрепаратов комбинированного состава. Коммерческие усло-

вия определили развитие средств защиты от заражения и заболевания клостри-

диозами с широкими антигенным комбинациями и ассоциированных против 

разных возбудителей инфекционных болезней, протекающих совместно с кло-

стридиозной инфекцией или схожих с ней по клинико-морфологическим про-

явлениям.  

По данным многих отечественных ученых отмечается, что животные, пе-

реболевшие анаэробной энтеротоксемией, приобретают иммунитет, напряжен-

ность и продолжительность которого зависят от силы и тяжести перенесенного 

заболевания. Для создания иммунитета у животных, авторы указывают на при-

менение или возможность использования концентрированной поливалентной 

гидроокисьалюминиевой вакцины против брадзота, инфекционной энтероток-

семии, злокачественного отека овец и дизентерии ягнят, содержащей антигены 

C. perfringens типов В, С и D; поливалентного анатоксина против клостридио-

зов овец на основе анатоксинов C. perfringens типов С и D (поскольку возбуди-

тели инфекционной анаэробной энтеротоксемии крупного рогатого скота и 

овец родственные в антигенном отношении, то вышеуказанные биологические 
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препараты, предназначенные для овец, применяются и для крупного рогатого 

скота) [68, 92, 112, 133]. 

На сегодня в Российской Федерации зарегистрированы вакцины: 

«АНТОКС-9» против клостридиозов сельскохозяйственных животных; «Клост-

бовак-8» против клостридиозов овец и крупного рогатого скота поливалентная 

инактивированная; Миллениум – против эмкара, газовой гангрены, энтероток-

семии, бактериальной гемоглобинурии и столбняка, предназначенная для круп-

ного рогатого скота, овец и свиней; ТОКСИПРА ПЛЮС – против клостридио-

зов крупного рогатого скота; «ВанШотУльтра 8» против клостридиозов и па-

стереллеза крупного рогатого скота; «Скоугард 4КС» против рота- и коронави-

русов, эшерихиоза, клостридиоза крупного рогатого скота; «Мультиклос» – 

против клостридиозов крупного рогатого скота, мелкого рогатого скота и кро-

ликов [47, 48, 109, 123, 124, 125, 130, 135, 138, 140]. 

Недостатком зарубежных ассоциированных препаратов является их мно-

гокомпонентность, при этом, состав не в полной мере отвечает угрозам эпизоо-

тической ситуации на территории России. Кроме того, эти препараты стоят до-

рого. Большинство вакцин отечественного и зарубежного производства не со-

держат антигена C. perfringens типа А. Однако наши исследования установили 

его существенную роль в этиологии анаэробной энтеротоксемии у телят ранне-

го возраста, что делает специфические препараты малоэффективными в хозяй-

ствах. Кроме того, существующие вакцины предназначены для вакцинации жи-

вотных с 1,5-месячного возраста, а также стельных коров и нетелей. Следует 

отметить, что в неблагополучных хозяйствах при анаэробной энтеротоксемии 

целесообразно применять моновакцины против определенных видов возбуди-

телей для вакцинации стельных коров и нетелей, с целью создания колостраль-

ного иммунитета у новорожденных телят. 

Целевых отечественных вакцин против анаэробной энтеротоксемии мо-

лодняка крупного рогатого скота практически нет, представленная разработка 

«Ассоциированной вакцины против анаэробной энтеротоксемии и эшерихиоз-
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ной диареи телят» Спиридонова А.Г. не получила развития и практического ис-

полнения, начиная с 2014 года упоминания о данном продукте отсутствуют. 

Предложенная отечественная вакцина «Клостбовак-8», выпускаемая в нашей 

стране с 2011 года, содержит 8 антигенов. Ее применение для молодняка круп-

ного рогатого скота неонатального периода с недостаточно сформированным 

иммунным статусом в условиях неблагополучного хозяйства по анаэробной эн-

теротоксемии телят будет недостаточно эффективным, в том числе и потому 

что не предусматривает протекции в постколостральный период до 2-месячного 

возраста. 

В соответствие с проведенными исследованиями в условиях ЗАО «Васи-

льевское» экспериментальной анатоксин-вакцины против анаэробной энтеро-

токсемии молодняка, сконструированной нами с эпизоотически значимыми ан-

тигенами Clostridium perfringens типов А, С и D, отмечены выраженные анти-

генные и протективные свойства у целевого препарата. Титры антител были 

выше у сконструированной вакцины против анаэробной энтеротоксемии в 1,5 

раза к концу наблюдения и принципиально в период 20-60 дней. Как показали 

наши исследования (см. табл. 10) значительная инцидентность анаэробной эн-

теротоксемии у молодняка крупного рогатого скота в промышленных условиях 

приходится на этот период и не обеспечивается колостральной протекцией. За 

12 месячный период наблюдений заболеваний анаэробной энтеротоксемией в 

группе иммунизированных анатоксином не отмечено, в группе с вакциной 

«Клостбовак-8» были зарегистрированы два случая заболеваемости с вынуж-

денным убоем (23 и 27-дневный возраст, выделена C. perfringens типа С). 

Таким образом, полученные данные согласуются со мнением, что иммун-

ная эффективность для молодняка в неблагополучном хозяйстве специфическо-

го моновидового препарата будет выше, чем у комплексных ассоциированных 

средств. Поэтому, в связи со стационарностью и стремительным протеканием 

болезни, высокой летальностью при анаэробной энтеротоксемии телят, считаем 

обоснованным применение в неблагополучных хозяйствах целевого препарата, 
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вакцины против анаэробной энтеротоксемии молодняка крупного рогатого ско-

та, которая состоит из инактивированных антигенов C. perfringens актуальных 

серотипов, установленных в настоящей работе: роль перфрингенс-инфекции в 

этиологии болезни телят очевидно доминировала в сравнении с другими кло-

стридиями.  

Для установления этиологической структуры анаэробной энтеротоксемии 

телят нами в четырёхлетний период были изучены 371 случаев заболевания с 

подтверждением диагноза клостридиозов в различных хозяйствах 10 регионов 

страны трех федеральных округов: Центрального, Приволжского, Уральского. 

Изучение клинических случаев позволило установить и охарактеризовать 

преимущественные и особенные признаки развития анаэробной энтеротоксе-

мии у телят. Так, выявлено, что телята неонатального возраста болеют, в ос-

новном, с признаками первичной гипертермии, развитием пиретической лихо-

радки возвратного типа, нарастающими геморрагической диареей, гематурией, 

анемией, кровотечениями из анального отверстия, появлением инфильтратов в 

подкожной клетчатке. У молодняка более старшего возраста признаки менее 

специфичны. Однако, у молодняка старших возрастных периодов в семиотике 

анаэробной энтеротоксемии прослеживалось нарастание значения геморрагиче-

ской диареи с коликами и мышечной дрожи. Значение симптомов нарушения 

координации движения, парезов или параличей в постнатальный период и бо-

лее старших телят снижалось, но проявлялись абдоминальные судороги как 

признак поражения нервной системы. 

Из патологоанатомических изменений явления геморрагических пораже-

ний слизистых оболочек сычуга, кишечника, серозно-геморрагической инфиль-

трации подкожной клетчатки были в большей степени представлены у молод-

няка, павшего от C. perfringens, до 1-месячного возраста.  

Отмечено, что болезнь характеризуется спорадическими случаями и эн-

зоотическими вспышками с высокой летальностью. Эти данные согласуются со 
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сведениями, представленными в источниках [1, 2, 9, 14, 16, 17, 23, 24, 90, 112, 

116, 118, 141, 207, 214, 217, 219, 220, 223, 230]. 

 Дальнейшими исследованиями из патологического материала от молод-

няка крупного рогатого скота, а также коров выделены 234 изолята анаэробных 

микроорганизмов. На основании морфологических, тинкториальных, биохими-

ческих свойств выделенные изоляты отнесены к роду Clostridium, из которых 

79 полевых штамм Clostridium рerfringens обладали высокой патогенностью и 

токсигенностью. Выделенные возбудители характеризуются множественной 

антибиотикорезистентностью, чувствительность более половины культур за-

фиксировали к кобактану и амоксиклаву, к амоксициллину 50 % культур имели 

среднюю или высокую чувствительность. 

Наши данные согласуются и расширяют имеющиеся сведения о клинико-

морфологических проявлениях клостридиозов крупного рогатого скота, биоло-

гических свойствах возбудителя анаэробной энтеротоксемии телят, растущей 

антибиотикорезистентности циркулирующих патогенных и токсигенных кло-

стридий перфрингенс, представленные в источниках [10, 46, 87, 88, 90, 100, 

123]. Однако полученные результаты полнее раскрывают семиотику анаэроб-

ной энтеротоксемии у телят, а также дифференцирующие признаки для предва-

рительной диагностики. 

Полученные результаты видовой серотипизации возбудителя позволили 

определить формулу актуальности циркулянтов клостридийных бактерий, вы-

зывающих заболеваемость телят. Согласно нашим исследованиям преобладал 

C. рerfringens типов А, С и D, в меньшей степени присутствовали изоляты – C. 

novyi, C. septicum, причём не патогенные или слабо патогенные (выделенные от 

телят). Патогенность установлена для 110 культур C. perfringens, преобладаю-

щее выделение которых было от телят, ещё 22 культуры обладали слабой пато-

генностью, вызывали гибель одной лабораторной модели из двух пар в течение 

72 часов. Патогенные культуры клостридий других видов (C. novyi 1 из 30,       
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C. septicum – 3 из 28) выделены из патматериала от коров и молодняка 10-12 

месяцев, C. sordellii – 3 изолята с патогенностью – от коров. 

 Согласно известным определениям, анаэробная энтеротоксемия вызыва-

ется  C. рerfringens типами А, С, В, D, редко Е. В нашей стране заболевание, 

вызванное типом Е, не описано. Наиболее часто новорожденные телята поги-

бают от возбудителя C. рerfringens типа А, молодняк более старшего возраста 

восприимчив к C. рerfringens типа С, а взрослое поголовье крупного рогатого 

скота страдает от C. рerfringens типа D. В настоящее время уже известно более 

240 видов клостридий. Появляются новые, малоизученные, измененные и редко 

встречающиеся виды этой патологии [1, 10, 11, 12, 17, 20, 40, 87, 100, 113, 121, 

134, 145, 149, 152, 160]. Полученные нами результаты исследования согласуют-

ся с мониторингом клостридиозов, проведенных авторами Москалевой Н.В., 

Спиридоновым Г.Н., Ивановым А.А., Макаевым Х.Н. и другими [2, 4, 20, 59, 

60, 68, 71, 95, 96, 109, 112, 133, 137,  141, 146]. 

Для разработки анатоксина против анаэробной энтеротоксемии молодня-

ка крупного рогатого скота мы определили состав препарата, включающий ан-

тигены C. рerfringens типов А, С и D. Получение производственных штаммов 

стало следующим этапом работы, в течение которого был проведен отбор вы-

деленных культур возбудителя, изучение их морфологических, тинкториаль-

ных, культурально-биохимических свойств, патогенности, токсигенности, ан-

тибиотикорезистентности. Для реализации этой задачи нами было проведено 

расширенное бактериальное исследование каждого изолированного возбудите-

ля. Изучение 234 изолятов клостридий, полученных из патологического мате-

риала, как от молодняка, так и от взрослых животных, павших или вынужденно 

убитых в случаях характерных клинико-морфологических проявлений, в том 

числе подкожного газового инфильтрата тканей, позволило провести собствен-

ную поисковую работу штаммов-кандидатов.  

Систематизировав полученные результаты, произведённая их оценка сви-

детельствовала о проявлении характерных свойств у изолятов в их видовой 
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специфике родового происхождения Clostridium. Биологические свойства воз-

будителей соответствовали их идентификационной принадлежности и имею-

щимся данным [5, 8, 92, 93, 103, 108]. 

Патогенность определяли следующим способом: исследуемые культуры 

вводили  внутримышечно морским свинкам – 0,5 см3 и кроликам – 1,0 см3. Ре-

зультаты исследования учитывали в течение 3 суток по времени гибели живот-

ных. Из 234 выделенных изолятов клостридий 110 являлись патогенными для 

морских свинок и кроликов. Как уже было отмечено в обсуждении, наиболее 

патогенными были изоляты C. рerfringens типов С и А, несколько меньше         

C. рerfringens типа D, выделенные от телят, что и послужило основой формиро-

вания целевого препарата для молодняка – «Поливалентного анатоксина 

Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят». 

На лабораторных моделях:  белых мышах была установлена токсичность 

вирулентных Clostridium, что позволило отобрать наиболее патогенные, токси-

генные изоляты, сформировать их паспортные характеристики штаммов. Уста-

новленные наиболее токсигенные и патогенные штаммы могут быть использо-

ваны, в дальнейшем, для контроля вакцинопрепаратов. Кроме того, изучение 

свойств штаммов патогенных C. рerfringens позволило охарактеризовать их ан-

тибиотикорезистентность. Как уже отмечено, полученные данные указывают на 

множественную антибиотикорезистентность у всех патогенных изолятов: 

устойчивая и низкая чувствительность возбудителя отмечена к антибиотикам 

трех и более групп. Наименьшую чувствительность C. рerfringens проявила к 

эритромицину, неомицину, гентамицину, азитромицину. Это согласуется с ли-

тературными данными, что циркулирующие патогены C. рerfringens сохраняют 

в половине чувствительность в β-лактамам пенициллиновой подгруппы, но раз-

вивают резистентность к антибиотикам групп: аминогликозиды, макролиды, 

фторхинолы, тетрациклины [19, 36, 52, 59, 77, 79, 90, 112, 123, 138, 152, 154 ]. 

Анализ результатов антибиотикорезистентности свидетельствует, что 

применяемые антибактериальные препараты не проявляют должного бактерио-
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статического действия на микроорганизмы, что существенно оказывает влияние 

на эффективность лечебно-профилактических мероприятий на основе примене-

ния антибиотиков, используемых на сегодня в скотоводческих хозяйствах стра-

ны.  Это обстоятельство определяет необходимость в совершенствовании им-

мунопрофилактики болезни как эффективного способа борьбы с инфекцией и 

её последствиями.  

Для разработки экспериментального поливалентного анатоксина           

C. рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят подбирали и исследо-

вали штаммы C. рerfringens: как новые выделенные из патологического мате-

риала, так и производственные из коллекции ФГБУ «ВГНКИ». К сожалению, 

новые штаммы не превзошли по токсигенными свойствами и иммуногенной ак-

тивности депонированные производственные штаммы.  

На основании полученных данных нами для приготовления поливалент-

ного анатоксина были использованы культуры производственных штаммов      

C. рerfringens типов А № 28, С № 3 и D № 91, которые выращивали на мясо-

казеиновой среде в реакторе. После проведенного культивирования, в реактор с 

культурой добавляли дробно формалин. Инактивированные культуры центри-

фугировали для удаления бактериальных клеток, а надосадок использовали для 

получения антигена.  

Эффективность инактивированных вакцин зависит не только от качества 

антигена, но и от правильного выбора адъювантов.  

Наиболее часто в качестве адъювантов используют гидроокись алюминия, 

фосфат кальция, фосфат алюминия и диоксид кремния. При изготовлении 

эмульсионных вакцин применяют вазелиновое, парфюмерное, вакцинное мас-

ло. Использование эмульсионных вакцин имеет существенный недостаток: об-

ладая затруднительным введением, высокой кинетической вязкостью, застыва-

нием при низким температурах, эмульсионные вакцины имеют ограниченность 

применения в животноводстве. 
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 Учитывая вышеизложенное, нами в качестве адъюванта был применён 

гидроксал. Гидроокись алюминия успешно отработана в качестве осадителя и 

адъюванта в аналоговых препаратах – «Поливалентная концентрированная гид-

роокись алюминиевая вакцина против брадзота, энтеротоксемии овец и дизен-

терии ягнят», «АНТОКС 9», «Клостбовак-8», «Вакцина ассоциированная про-

тив анаэробной энтеротоксемии и эшерихиозной диареи телят».  Для осаждения 

антигенов и потенцирования антитоксической активности использовали трех-

процентный раствор гидроокиси алюминия в количестве 15-18 % от общего 

объёма. Данные свойства и преимущества гидроокись алюминиевых вакцин-

анатоксинов против клостридиозов осветили в своих работах Каган Ф.И., Коле-

сова А.И., Капустин А.В., Спиридонов А.Г., Иванов А.А., Спиридонов Г.Н., 

определив данный химкопонент в качестве приоритетного при осаждении кло-

стридиозных антигенов в биопрепаратах. 

Значительным этапом приготовления целевой анатоксин-вакцины явля-

лось смешивание компонентов, оценка физических свойств, контроль стериль-

ности, безвредности, внешнего вида и антитоксической активности.  Получен-

ный поливалентный анатоксин C. рerfringens против анаэробной энтеротоксе-

мии телят исследовался в лабораторных условиях по следующим показателям: 

внешний вид, наличие посторонних примесей, стерильность, безвредность и 

антитоксическую активность. 

Во всех сериях вакцинопрепарата: «Поливалентный анатоксин Clostridium 

рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят», установлено, что он от-

вечает современным требованиям качества, являясь полностью безопасным при 

введении животным и индуцирует у животных иммунитет высокой степени 

напряженности. Таким образом, базируясь на научный задел в вакцинологии 

клостридийных средств и опыт по биотехнологии анатоксин-вакцин [77, 94], 

были изготовлены в соответствие с ключевыми параметрами технологии не-

сколько серий экспериментального препарата «Поливалентного анатоксина 

Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят».  
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В дальнейших исследованиях определена оптимальная прививочная доза 

для кроликов (необходима для разработки контроля антитоксической активно-

сти) и целевых животных. Интервал между вакцинациями определяли, исполь-

зуя опыт применения аналоговых противоклостридиозных препаратов и имею-

щиеся данные о механизмах формирования иммунного ответа у животных, 

описанные Здродовским П.Ф. в 1950 году [16].  Выявили, что действующими 

дозами для иммунизации кроликов является объём препарата в дозе 2 см3 (при 

введении смеси токсинов и сыворотки оставались живы все 5 белых мышей), 

для иммунизации стельных коров и нетелей доза составила 5 см3, для телят – 3 

см3. 

Изыскивая оптимальную схему вакцинации стельных коров, нетелей  и 

телят, мы руководствовались общепринятыми положениями, касающимися ме-

тодов введения вакцин, отработки их дозировки, количества инъекций и интер-

вала между ними.  

Производственные испытания анатоксина проводились в условиях инду-

стриальной технологии племенного молочного хозяйства ЗАО «Племрепродук-

тор «Васильевское» Сергиев Посадского района Московской области. 

На основании анализа эпизоотической ситуации, клинических признаков, 

патологоанатомических изменений и лабораторных исследований был установ-

лен диагноз – анаэробная энтеротоксемия крупного рогатого кота, вызванная  

C. perfringens типа А, С и D. 

Протективную эффективность изучали в группах аналогов, используя 

наряду с «Поливалентным анатоксином Clostridium рerfringens против анаэроб-

ной энтеротоксемии телят», ассоциированную вакцину против клостридиозов 

крупного рогатого скота «ТОКСИПРА ПЛЮС» (Испания), применявшуюся ра-

нее в хозяйстве. Исследования проводили при иммунизации стельных коров, а 

затем, молодняка в соответствие с инструкциями по применению.  

Установили, что «Поливалентный анатоксин Clostridium рerfringens против 

анаэробной энтеротоксемии телят» – безвреден для животных, обладает низкой 
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реактогенностью, высокой антитоксической активностью. В период наблюде-

ния в 2017 году отмечена более высокая сохранность молодняка в группе при-

менения поливалентного анатоксина с отсутствием случаев заболеваемости 

анаэробной энтеротоксемией. В то же время иммунизация вакциной 

«ТОКСИПРА ПЛЮС» вызывала местную реакцию, в период наблюдения от-

мечали 6 случаев анаэробной энтеротоксемии у телят в 14-40-дневном возрасте 

с подтверждением диагноза и выделением возбудителя – C. perfringens типов А 

и С. 

Как уже было отмечено, высокие антигенные свойства были доказаны у 

поливалентного анатоксина в сравнительных исследованиях с вакциной 

«Клостбовак-8» на восприимчивых животных. 

Полученные в ходе исследований данные позволяют говорить, что произ-

водственные антигены отвечают современным требованиям качества, являясь 

безопасными при введении животным и эффективно индуцирующими иммуни-

тет высокой степени напряженности, а избранный состав и технология изготов-

ления перфрингенс-анатоксина удовлетворяют запросам иммунопрофилактики 

анаэробной энтеротоксемии телят в неблагополучных или условно благополуч-

ных хозяйствах и комплексах (фермах). 

Поливалентный анатоксин C. perfringens против анаэробной энтеротоксе-

мии телят обеспечивает формирование колострального и активного иммунитета 

у телят, снижая, тем самым, возникновение случаев заболевания анаэробной 

энтеротоксемией. Анатоксин в рекомендуемых дозах – безвредный. Установ-

ленная протективная эффективность изготовленного препарата позволяет гово-

рить о защите молодняка крупного рогатого скота как в молозивный период, 

так и в последующие раннемолочный период, позднемолочный период, период 

полового созревания, в которые отмечена актуальность перфрингенс-инфекции 

и значимость экономических потерь от заболеваемости и гибели молодняка.  
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ГЛАВА 4. ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
 

4.1 Выводы 
1. Исследования случаев анаэробной энтеротоксемии позволили выделить 

дискоординацию движений с парезами и параличами, пиретическую гипертер-

мию, лихорадку возвратного типа, подкожную инфильтрацию и патоморфоло-

гию геморрагического поражения как характерные признаки болезни у неона-

тальных телят. У молодняка старших возрастных периодов в семиотике анаэ-

робной энтеротоксемии отмечена меньшая специфичность, превалировали ге-

моррагическая диарея с коликами, мышечная дрожь. Болезнь характеризуется 

спорадическими случаями и энзоотическими вспышками с высокой летально-

стью. 

2. Из патологического материала от молодняка крупного рогатого скота, а 

также коров выделены 234 изолята клостридий, из которых 163 Clostridium 

рerfringens, в т.ч. 79 – с выраженной патогенностью и токсигенностью. Уста-

новлено, что в этиологии анаэробной энтеротоксемии телят ведущая роль при-

надлежит C. рerfringens типов А, С, D, причём серотип А доминировал в этио-

логии заболеваемости у неонатальных телят, тип С – у молодняка старшего 

возраста. Выделенные возбудители характеризуются множественной антибио-

тикорезистентностью, наибольшую активность фиксировали у кобактана     

(71,1 %) и амоксиклава (56,1 %).  

3. Полученные штаммы C. рerfringens не обладали более высокой токси-

генностью и антитоксической активностью по сравнению с производственными 

штаммами Clostridium рerfringens  типов А № 28, С № 3 и D № 91, депониро-

ванными в коллекции ФГБУ «ВГНКИ». 

4. Разработан «Поливалентный анатоксин Clostridium рerfringens  против 

анаэробной энтеротоксемии телят». Технология изготовления анатоксина осно-

вана на раздельном культивировании производственных штаммов C. рerfringens 

серотипов A, C, D на мясо-казеиновой питательной среде в двух генерациях с 

разными режимами инкубации, на дробной инактивации формалином, концен-
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трировании путём осаждения в супернатанте 3 % раствором гидроокиси алю-

миния и на очистке моноанатоксинов ультрафильтрацией с последующим их 

смешиванием в соотношении 1:1:1. 

5. Установлено, что оптимальной иммунизирующей дозой «Поливалентно-

го анатоксина Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии те-

лят», обеспечивающей 90-100 % эффективность в опытах, является: для кроли-

ков – 2 см3; для телят – 3 см3; для стельных коров и нетелей – 5,0 см3 при под-

кожном введении двукратно с интервалом 21 день.  

6. В лабораторных условиях установлено, что «Поливалентный анатоксин 

Clostridium рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят» является сте-

рильным, безвредным, обладает высокой иммуногенной активностью. Сыво-

ротка крови от двукратно вакцинированных кроликов предотвращает гибель 

90-100 % белых мышей после заражения их смертельными дозами токсинов C. 

рerfringens типов А, С и D, при полной гибели мышей в контроле. 

7. Поливалентный анатоксин против анаэробной энтеротоксемии телят не 

токсичен и слабо реактогенен для целевых объектов, обладает выраженными 

защитными свойствами от возбудителя для телят, что было установлено в ходе 

сравнительных апробационных производственных испытаний. Сохранность в 

опытной группе составила 98,5 % в течение 12-месячного периода наблюдения, 

что на 8,8 % выше, чем в группе животных, иммунизированных многокомпо-

нентным биопрепаратом – вакциной против клостридиозов крупного рогатого 

скота «ТОКСИПРА ПЛЮС». Антигенные свойства анатоксина были на сопо-

ставимых уровнях и выше, чем в группе телят с иммунопрофилактикой ассоци-

ированным аналогом. 
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4.2 Практическое использование полученных научных результатов 

1. На основе проведенных исследований разработан и предложен для 

внедрения в ветеринарную практику «Поливалентный анатоксин Clostridium 

рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят». 

2. По материалам исследований разработаны: 

- «Поливалентный анатоксин Clostridium perfringens против анаэробной 

энтеротоксемии телят», СТО 00507243-005-2019; 

- «Промышленный технологический регламент на производство и кон-

троль качества поливалентного анатоксина Clostridium рerfringens против анаэ-

робной энтеротоксемии телят»;  

- «Инструкция по применению поливалентного анатоксина Clostridium 

рerfringens против анаэробной энтеротоксемии телят». 

3. Получен патент № RU 2699035 С 2 «Поливалентная вакцина против 

анаэробной энтеротоксемии молодняка крупного рогатого скота и способ ее 

применения». 

 

4.3. Рекомендации по использованию научных выводов 

1. Для специфической профилактики анаэробной энтеротоксемии молод-

няка крупного рогатого скота рекомендуется применять «Поливалентный ана-

токсин Clostridium perfringens против анаэробной энтеротоксемии телят» по 

схеме: стельных коров и нетелей иммунизируют подкожно двукратно с интер-

валом 21 ± 2 дней, в объеме 5 см3, телятам препарат вводят двукратно с интер-

валом 21 ± 2 дней подкожно в объеме 3 см3, с 14-20-дневного возраста. 

2. Материалы научных исследований рекомендуется использовать в диа-

гностике и противоэпизоотической работе для борьбы с анаэробной энтероток-

семией крупного рогатого скота. 

3. Результаты научно-исследовательской работы могут быть использова-

ны в образовательном процессе по дисциплинам: «Микробиология», «Эпизо-

отология и инфекционные болезни животных», «Ветеринарная биотехнология». 
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