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Введение. Пневмоэнтериты телят 
(ПЭТ)  широко распространены как в Рос-
сийской Федерации, так и зарубежных 
странах. По заболеваемости, летальности, 
вынужденному убою и снижению приве-
сов вирусные ПЭТ превалирует над дру-
гими видами заболеваний КРС. На долю 
указанных инфекций приходится 33,2-44 
%, в условиях крупных комплексов – свы-
ше 60% всех случаев заболеваний телят в 
возрасте до 1 года. Экономический ущерб 
обусловлен гибелью, вынужденным убо-
ем (до 40-55%), 2-3-х кратным снижением 
привесов и значительными затратами на 
лечение и профилактику ПЭТ. Основными 
возбудителями ПЭТ считают вирусы па-
рагриппа – 3 (ПГ-3), инфекционного рино-
трахеита (ИРТ), вирусной диареи – болез-
ни слизистых (ВД-БС), рота- (РВ), корона- 
(КВ) и адено- (АД) вирусы, а также широ-
кий спектр бактериальных  и  других воз-
будителей. Пусковым механизмом острых 

заболеваний телят считают как отдель-
ные вирусы, так и их различные сочетания 
[1,3,5,10,15,16].

Для профилактики острых вспы-
шек вирусных ПЭТ предложен широкий 
спектр вакцин, которые успешно исполь-
зуются в ветеринарной практике для им-
мунизации стельных коров, в тоже время 
проблема сохранности новорожденных те-
лят остается актуальной, так как специфи-
ческие антитела синтезируются в организ-
ме телят лишь с 2-3-х недельного возрас-
та, а недостаточное и несвоевременное по-
ступление иммуноглобулинов с молозивом 
приводит к иммунодефицитам и высокой 
чувствительности животных к патогенно-
му воздействию возбудителей. Для защи-
ты новорожденных телят от заражения 
рекомендуются, при своевременной и до-
стоверной диагностике инфекций, приме-
нение моно-, а в экстренных случаях при 
ассоциативных инфекциях (АИ) – более 

Резюме:  Вирусные пневмоэнтериты телят (ПЭТ) широко распространены в России и зарубеж-
ных странах. Основными возбудителями ПЭТ считают вирусы ПГ-3, ИРТ, ВД-БС, КВ, РВ и АД, 
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Титры антител в СК ВП, иммунизированных антигенами, изготовленными в перевиваемых ли-
ниях клеток роллерным методом были практически в 2 раза более высокими, чем при использо-
вании первичных культур клеток. Доказана равноценная возможность применения в качестве 
антигенов коммерческих вакцин и культурального антигена. Результат достигнут за счет пред-
варительного 2-х кратного грундирования доноров вакцинами против вирусных ПЭТ, в пери-
од карантинирования, а также внедрения в практику «Системы управления качеством», правил 
GMP и статических методов контроля показателей на всех этапах производства лечебной сыво-
ротки. Использование в качестве антигенов коммерческих вакцин позволяет получать СК с ти-
трами антител на порядок ниже, чем при использовании поливалентных антигенов. Препарат 
безвреден, активен, и востребован практикой. Сохранность новорожденных телят при лечении 
и профилактике вирусных пневмоэнтеритов составляет, соответственно, 92,8÷93 и 96,7÷100%. 
Новизна и оригинальность способа получения поливалентной СК против вирусных ПЭТ защи-
щены патентом за № 2407543. 
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эффективные поливалентные сыворот-
ки крови (СК) против вирусных ПЭТ, мно-
гие из которых разработаны, но не про-
изводятся для практического применения 
[2,6,7,8,11,12,14,17]. Поэтому исследования, 
направленные на разработку, оптимиза-
цию и стандартизацию серийного произ-
водства, обеспечение качества и увеличе-
ния валентности СК против вирусных те-
лят являются весьма актуальными и вос-
требованными практикой.

Материалы и методы. В качестве куль-
туральных моделей (КМ) использова-
ли первичные (ПТ - почку теленка, ПЭК 
- почку эмбрионов коров, ТБ - тестикулы 
быка) и перевиваемые (MDBK, СПЭВ, Та-
урус-2, ПЭК) культуры клеток. Для про-
изводства антигенов были отобраны и ат-
тестованы в ВГНКИ производственные 
штаммы вирусов ИРТ - МВА  80/15, ПГ-
3 - МВА  77/14, ВД-БС-ВК1-В1, РВ-РП82, 
КВ-КП83, АД-В10. Предварительно штам-
мы вирусов были адаптированы к тест-
культурам (ТК) в течение 3-х пассажей. 
Культивирование вирусов осуществляли 
стационарным и роллерным методами при 
оптимальных технологических параме-
трах. Полученный материал однократно 
замораживали при -20°С и оттаивали при 
+37°С, активность оценивали методом ми-
кротитрования на плашках и использовали 
для производства комплексных антигенов.

Очистку и концентрирование вируссо-
держащих материалов осуществляли при 
помощи сульфата бария (5-10 %) при по-
стоянном перемешивании и температуре 
+36,5 - 37°С в течение 30-35 минут. Осадок 
отделяли центрифугированием, а элюцию 
вируса с сорбента проводили при помощи 
0,2-0,25М раствора лимоннокислого на-
трия. Раздельно полученные антигены (А) 
вирусов ИРТ, ПГ-3, ВД-БС, РВ и КВ сме-
шивали в равном соотношении и исполь-
зовали для гипериммунизации волов-про-
дуцентов (ВП). Аденовирус с активностью 
6,0-7,0 lgТЦД 50/ см× инактивировали фор-
малином (не более 0,5 %) при 37°С в тече-
ние 24-30 ч, затем добавляли гидроокись 
алюминия до 25 % и применяли в каче-
стве антигена (В) для гипериммунизации 
ВП. Культуральные антигены хранили при 
4-6°С не более 30 суток.

В качестве продуцентов СК использо-
вали клинически здоровых волов красной 
степной породы в возрасте 3-8 лет и мас-
сой не менее 400 кг. Подготовку доноров 
осуществляли в соответствии с требовани-
ями «Инструкции о порядке карантиниро-
вания, ветеринарно-санитарной обработки 

и содержания животных».
Результаты и обсуждение. Рабочая схе-

ма производства лечебных сывороток – 
это сложный, многостадийный и достаточ-
но длительный процесс, который имеет 
свои особенности как при разработке, так 
и при изготовлении различных видов ле-
чебных препаратов.

Технологию изготовления поливалент-
ной СК для лечения и профилактики ви-
русных ПЭТ впервые разработала группа 
авторов под руководством В.В. Гуненко-
ва [4]. При выборе КМ для изготовления 
вирусных антигенов были испытаны пер-
вичные и перевиваемые ТК. Установлено, 
что ПЛК являются достаточно чувстви-
тельным и более перспективным субстра-
том, обеспечивающим на 0,5-1,0 lg ТЦД50/
см3 более высокое накопление вирусов 
(РВ-7,0±0,60, ИРТ-7,5±0,43, ВД-БС-6,5±0,18, 
КВ-7,0±0,35, ПГ-3-7,5±0,6, АД- 6,5±0,57lg 
ТЦД50/см3), чем в первичных культурах 
клеток.

Отбор ВП в качестве доноров основы-
вался на результатах 2-х кратной иммуни-
зации животных коммерческими вакцина-
ми с интервалом 14 суток против вирусных 
ПЭТ. Через 14-21 суток после повторной 
иммунизации оценивали активность СК. 
Пригодными для эксплуатации считали 
доноров, содержащих в СК антитела про-
тив РВ (1:4-1:8), ИРТ (1:4-1:8), ВД-БС (1:4-
1:8), КВ (1:8-1:16), АД (1:4-1:8) и ПГ-3 (1:8-
1:16) не ниже регламентированных пока-
зателей, а также содержащих в крови ге-
моглобин 105-140 г/л, эритроциты 5,0-7,0 х 
1012/л, СОЭ 0,6-0,8 мм/час и общий белок 
на уровне 85 г/л. Животные с пониженным 
содержанием гемоглобина и повышенной 
температурой тела освобождались от экс-
плуатации до их полного выздоровления.

При выборе антигена и оптимальной 
схемы гипериммунизации животных-доно-
ров учитывали рекомендации различных 
авторов [5, 6, 11, 12]. Сравнительная оценка 
эффективности комплексных антигенов 
при 4-х кратной гипериммунизации ВП с 
интервалом 14 суток показала, что уровень 
накопления антител в СК доноров был бо-
лее стабильным и практически в 2 раза бо-
лее высоким при использовании комплекс-
ных антигенов, изготовленных из вируссо-
держащего материала, полученного ПЛК 
роллерным методом. Отмечено также, что 
дальнейшее повышение активности, доз и 
кратности введения (5 и 6) комплексных 
антигенов не приводило к увеличению ак-
тивности лечебных СК. Апробированная 
схема гипериммунизации оказалась доста-
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точно эффективной и обеспечивала полу-
чение поливалентной СК против РВ - 1:64, 
ИРТ - 1:128, ВД-БС- 1:64 ÷ 1:128 в РН и КВ 
- 1:128, и ПГ-3 - 1:256 ÷ 1:512 в РТГА, АД - 
1:128 в РНГА с активностью не ниже уста-
новленных показателей.

Высокая себестоимость и трудоем-
кость серийного производства культураль-
ных антигенов, контаминация и значитель-
ные затраты на паспортизацию и сохран-
ность перевиваемых линий клеток в жид-
ком азоте послужили основанием для по-
иска альтернативных вирусных антигенов, 
пригодных для производства поливалент-
ной СК против вирусных ПЭТ.

В сравнительном аспекте оценивали 
антигенные свойства, пригодность и пер-
спективность очищенного концентриро-
ванного культурального антигена (I), со-
стоящего из двух компонентов комплек-
са штаммов вирусов РП-82 (РВ), МВА-
80/15 (ИРТ), ВК-В1 (ВД_БС), КП-23 (КВ) 
и МВА-77/14 (ПГ-3) и инактивированного 
штамма В-10 аденовируса (АД), сорбиро-
ванного на гидрате окиси алюминия.

В качестве альтернативного комплекс-
ного антигена (II) были испытаны ком-
мерческие биопрепараты:

- «Вакцина против ротавирусной, коро-
новирусной инфекции и вирусной диареи 
крупного рогатого скота эмульсионная 
инактивированная» (СТО 00495527-0160-
2010, изготовитель - ВНИИЗЖ);

- «Вакцина против парагриппа-3 и ин-
фекционного ринотрахеита крупного ро-
гатого скота сухая культуральная ассоции-
рованная» (СТО 00482861-0016-2006, изго-
товитель - Ставропольская биофабрика);

- Аденовирусный инактивированный 
культуральный антиген штамма В-10 (из-
готовитель – Армавирская биофабрика).

Сухие образцы вакцин, соответствую-
щие требованиям НД, разводили физра-
створом по инструкции. Четырехкратную 
гипериммунизацию ВП проводили с интер-
валом 14 суток. Образцы культуральных 
антигенов и коммерческих вакцин вводи-
ли раздельно п/к и в/м в возрастающих до-
зах в области шеи. В процессе гиперимму-
низации отклонений от физиологической 
нормы у доноров не установлено. Пробное 
взятие крови осуществляли через 7-10 су-
ток после последней инъекции антигенов. 
Результаты гипериммунизации ВП куль-
туральными антигенами и коммерческими 
вакцинами представлены в таблице 1.

Показано, что концентрированные 
культуральные антигены (которые более 
активны) и коммерческие вакцины обла-

дают выраженными антигенными свой-
ствами, однако в первом случае наблюда-
ется более стабильное накопление анти-
тел. В тоже время достоверных различий 
в активности поливалентных СК, изготов-
ленных с использованием культуральных 
антигенов и коммерческих вакцин не уста-
новлено (р< 0,05). Полученный резуль-
тат достигнут за счет предварительного 
2-х кратного грундирования ВП вакцина-
ми против вирусных ПЭТ в период каран-
тирования. Предложенный и апробирован-
ный нами набор антигенов и рациональная 
схема гипериммунизацию и эксплуатации 
ВП позволили получить практически рав-
ноценные по активности и эффективности 
гипериммунные СК.

Стабильность производства и высокая 
активность промышленных серий полива-
лентной СК была достигнута за счет вне-
дрения в практику «Системы управления 
качеством» и правил GMP с обязательным 
использованием статистических методов 
контроля на всех этапах изготовления ле-
чебного препарата [9].

За четырехлетний период было орга-
низовано серийное производство, изготов-
лено и реализовано 38 серий «Иммуносе-
рум - сыворотки для лечения и профилак-
тики вирусных пневмоэнтеритов телят» 
(коммерческое название) в объеме 17762 
л, которые по физико-химическим показа-
телям и активности соответствовали тре-
бованиям СТО 00482849-0018-2007 (табл. 
2). Необходимо отметить, что в первые 2 
года в качестве антигена использовались 
очищенные концентрированные культу-
ральные препараты, а в период 2012-2013 
гг применялись коммерческие вакцины, но  
ВП в период карантинирования двукрат-
но грундировались против вирусных ПЭТ. 
Этот прием оказался чрезвычайно эффек-
тивным и экономически оправданным и 
дал возможность стабилизировать произ-
водство, повысить активность производ-
ственных серий до максимальных значе-
ний, а рентабельность производства и при-
быль за 1 т/доз увеличились соответствен-
но с 10,4 до 121% и с 5409 до 31460 рублей. 
Годовой экономический  эффект соста-
вил 3 126 100 рублей. Полученный резуль-
тат достигнут за счет снижения затрат на 
хранение и паспортизацию тест-культур, а 
также на приобретение оборудования, ма-
териалов, оплату труда при сохранении ак-
тивности, лечебной и профилактической 
эффективности коммерческих серий по-
ливалентной сыворотки против возбуди-
телей вирусных ПЭТ.
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Стабильность серийного производ-
ства «Иммуносерум-сыворотки для лече-
ния и профилактики вирусных пневмоэн-
теритов телят» подтверждена при помощи 
контрольных карт Шухарта типа Х (рис.1). 
Показано, что показатели активности 
компонентов 38 коммерческих серий по-
ливалентной СК, изготовленных в 4-лет-

ний период, находились в пределах стати-
стических границ ± 3ϭ, что указывает на 
стабильность технологических процессов 
производства и достаточно высокую ак-
тивность целевого продукта.

Активность компонентов поливалент-
ной СК против РВ, ИРТ, ВД-БС, КВ, Д и 
ПГ-3 сохранялась на исходном уровне при 

    А                                                                      В 

 
РВ 

 
      КВ 

 
ИРТ  

 
     ПГ-3 

 
ВД-БС 

 
  АД 

 

                

    

 
Рис. 1. Статистическая оценка показателей активности компонентов поливалентной 
сыворотки «Иммуносерум» методом контрольных карт Шухарта типа Х±σ (А – активность 
СК в РН; В – активность СК в РН) (Statistical evaluation of indicators of activity of components of 
the polyvalent serum «Immunoserum» by Shewhart control maps, type X ± σ) 
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температуре (2-8) 0С в течение 18 месяцев 
хранения (срок наблюдения).

Промышленные серии поливалентной 
СК были стерильными, безвредными, ак-
тивными и соответствовали требованиям 
СТО 00482849-00180200. Рекламаций на ка-
чество СК от потребителей не поступало.

Лечебные и профилактические свой-
ства 2-х производственных серий (3 и 8) 
поливалентной СК были изучены в 2-х хо-
зяйствах Краснодарского края. Установле-
но,  что производственные серии  полива-
лентной СК против вирусных ПЭТ облада-
ли выраженным лечебным и профилакти-
ческим эффектом. Сохранность новорож-
денных телят при лечении и  профилакти-
ке животных в I и II хозяйствах составила 
соответственно 92,9 и 92,8%, 96,7 и 96,2%. 
При выяснении этиологии пневмоэнтери-
тов телят были исследованы по 50 проб СК 
от переболевших животных. Установлено, 
что 57 (I) и 73 (II) % сывороток содержат 
антитела соответственно к вирусам ИРТ, 
КВ, ВД-БС и ПГ-3, ВД-БС, КВ, что может 
свидетельствовать о их роли в этиологии и 
патогенезе данных заболеваний новорож-
денных телят.

Эффективность «Иммуносерум» так-

же оценивали в 2-х животноводческих 
комплексах, содержащих соответствен-
но 2546 и 2646 голов КРС, в том числе по 
168 и 178 голов новорожденных телят 5-25 
дневного возраста. После введения лечеб-
ной СК не было выявлено изменений в об-
щем состоянии организма телят. Сероте-
рапия и серопрофилактика оказались эф-
фективными, гибели телят в указанных хо-
зяйствах не отмечено.

Таким образом, в результате исследова-
ний впервые разработана технология из-
готовления, «Система обеспечения каче-
ства» и организовано серийное производ-
ство «Иммуносерум - сыворотки для ле-
чения и профилактики вирусных пневмо-
энтеритов телят». Поливалентная СК без-
вредна, активна, обладает выраженным 
лечебным и профилактическим эффек-
том, востребована практикой и содержит в 
своем составе широкий спектр специфиче-
ских антител, способных нейтрализовать 
патогенетическое действие6 видов возбу-
дителей вирусных пневмоэнтеритов КРС. 
Новизна и оригинальность способа полу-
чения поливалентной СК против вирусных 
пневмоэнтеритов телят защищены патен-
том Российской Федерации за № 2407543.
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UDC 619.615.373:658.652
Susskiy E.V., Basova N.Y.

DEVELOPMENT OF PRODUCTION TECHNOLOGY 
AND QUALITY ASSURANCE OF THE POLYVALENT 
SERUM AGAINST VIRAL PNEUMO-ENTERITIS OF 
CALVES
SUMMARY    
Viral pneumo-enteritis of calves (CPE) is widely distributed in Russia and other foreign countries. The viruses like 
PIV-3, IBR, BVD, calicivirus, reovirus and adenovirus are considered the main pathogens for CPE, which accounts 
for 33,2 to 60% in large livestock farms. The colostrum, mono- and polyvalent serum are considered the most effective 
for protection of newborn calves against infections, many of which are developed but not commercially produced.
This article presents information on the selection and certification of cell cultures and virus strains of CPE with 
expressed antigenic properties. Determined the parameters for virus cultivation and manufacture of complex 
antigens, established the requirements for donors and developed a rational scheme of 4-fold hyperimmunization and 
exploitation of oxen-producers in mass production of the polyvalent serum against viral CPE. It is proved that the 
level of accumulation of antibodies in donor blood serum (BS) depends on the activity of viral antigens. Antibody 
titers in the donors BS immunized with antigens produced in continuous cell lines with roller method was almost 2 
times higher than when using primary cell cultures. Proved possibility of equivalent application of cultural antigens 
and commercial vaccines as antigens. Results achieved by preliminary 2-fold grounding of donors with vaccines 
against viral CPE, during quarantine, as well as putting into practice «QC System», GMP rules and statistical methods 
of control on parameters at all stages of production of therapeutic serum. Application of the commercial vaccines as 
antigens allow receiving the BS with antibody titers that are much lower than when using polyvalent antigens. The 
preparation is harmless, active and demanded in practice. Preservation of newborn calves undergoing therapy and 
prophylaxis of viral pneumo-enteritis respectively, 92,8 to 96,7 and 93 to 100 %. Novelty and originality of a method 
for producing polyvalent BS against viral CPE protected by patent number 2,407,543.
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ЭПИЗООТИЧЕСКИЙ ПРОЦЕСС БРУЦЕЛЛЁЗА 
КРС И ПЕРСПЕКТИВЫ ДЕВАСТАЦИИ ЕГО 
ВОЗБУДИТЕЛЯ 

Резюме: Некоторые регионы РФ десятилетиями числятся неблагополучными по бруцеллёзу 
крупного рогатого скота. Инструкции по борьбе с этой инфекционной болезнью ориентируют 
на то, что возбудитель бруцеллёза распространяется горизонтальным путём от его источника 
(больных животных) к здоровым – восприимчивым животным. Основания для этого: случаи за-
болевания людей, массовое рассеивание возбудителя инфекции, сопровождающее аборты  нете-
лей и коров, отсутствие показаний на инфицирование новорождённого приплода даже от боль-
ных животных.  При этом скрытое носительство возбудителя инфекции и вертикальный  путь 
его передачи учитывались недостаточно. Ветеринарные врачи  убедились, что за 3 – 4 года мож-
но с успехом оздоровить от этой болезни поголовье на неблагополучных фермах. Но за этот пе-
риод  в ранее благополучных и оздоровленных фермах происходит большое число новых вспы-
шек  бруцеллёза. На основании многолетних исследований и известных литературных данных 
автор утверждает, что эпизоотический процесс бруцеллёза КРС - это эволюционно сформиро-
ванная закономерная жизнедеятельность возбудителя этой в организме облигатного хозяина, 
приводящая к образованию авирулентной L-формы.  L-форма Brucella abortus bovis   закономер-
но живёт в органах облигатного хозяина, функцию которого выполняет крупный рогатый скот, 
и передаётся от родителей к потомкам вертикальным путём.  В результате стрессовых воздей-
ствий на животных, создается несвойственная для жизнедеятельности возбудителя инфекции 
среда, что обостряет заболевание  и повышает  вирулентность возбудителя инфекции.  Стель-
ность нетелей является стрессовым воздействием, трансформирующим L- в  S-форму, что при-
водит  к аборту и рассеиванию вирулентных S-форм.  Скрытое носительство L-форм выявляет 
провокация  вакцинами из штамма 19 или 82, что позволяет  изымать таких носителей из обо-
рота стада и обеспечивать девастацию возбудителя бруцеллеза.
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