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Згідно вимог стандарту ЕС, РРD-туберкулін для ссавців виготовляється зі штамів 

M.bovis«AN5» або «Valle», в той час як для виготовлення вітчизняного препарату (ТУУ 
24.00497087.645-2001) використовують виробничий штам «M.bovis ІЕКВМ-1». Тому розробка вітчи-
зняного PPD-туберкуліну із штаму M.bovis «Valle» є актуальним завданням.Досліджені нами штами 
мікобактерій бичачого виду M.bovisValle КМІЕВ-9 та КМІЕВ-9КМ мають характерні морфологічні, 
біологічні, культуральні та біохімічні властивості і являються високопротеїногенним, що робить їх  
перспективними при виробництві ППД-туберкуліну для ссавців. 
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Постановка проблеми у загальному ви-

гляді та аналіз досліджень і публікацій. Ефек-
тивна боротьба з туберкульозом тварин можлива 
лише при всебічному вивченні епізоотології хво-
роби, біології збудника, патогенезу, методів про-
філактики, економічних і екологічних факторів, які 
впливають на перебіг хвороби за умов забезпе-
чення тваринництва ефективними засобами спе-
цифічної діагностики. Головним методом прижит-
тєвого дослідження тварин на туберкульоз є внут-
рішньо шкірна алергічна проба із застосуванням 
ППД-туберкуліну для ссавців. Препарати для але-
ргічної діагностики туберкульозу тварин і птиці 
«Туберкулін очищений (ППД) для ссавців в стан-
дартному розчині» (ТУУ 24.00497087.645-2001), 
ППД-туберкулін для птиці (ТУУ 24.4.00497087-675-
2002) та алерген з атипових мікобактерій (ААМ) 
(ТУУ 24.400497087-697-2003) розроблені в ННЦ 
ІЕКВМ колективом авторів (Кассіч Ю.Я., Завгород-
ній А.І., Кассіч В.Ю. та ін.) [3,6,7,15,16], впрова-
джені у виробництво, виготовляються Сумською 
біологічною фабрикою і забезпечують проведення 
планових діагностичних досліджень на туберку-
льоз на території України [3, 6, 7].  

Важливим законодавчим актом країн Евро-
пейського співтовариства є Директива Ради ЄСза 
номером 97/12/ЄС від 17 березня 1997р., яка 
вноситьзміни і модернізує Директиву № 
64/432/ЄС[12]. У відповідності з цими документа-
ми туберкулінізацію тварин проводять з викорис-
танням туберкулінів РРD (Proteinpurifiedderivative) 
або HCSM (Heat-concentratedsynthetic-
mediumtuberculin). При цьому ППД-туберкулін 
виготовляють із вирощених на рідкому синтетич-
ному живильному середовищі Сотона виробни-
чих штамів M.bovis«AN5» або «Valle» шляхом 
стерилізації культур автоклавуванням, відокрем-
лення бактеріальної маси, одержання й стерилі-
зації культуральних фільтратів (стерилізуюча 
фільтрація), осадження протеїну розчином трих-
лороцтової кислоти, переосадження його насиче-
ним розчином сірчанокислого амонію, очищення 
від солей  за  допомогою  діалізу з подальшим 
визначенням концентрації протеїну в 1 см3 роз-
чину [3, 4, 5, 6, 7, 8, 9,10, 11,12]. 

Згідно стандарту ЕС, що надає Insti-

tutevoorDierhouderijenDiergenzondheid (ID-DLO), 
Lelistad, TheNetheriands, РРD-туберкулін для 
ссавців повинен мати эфективність 50 000 
ЕСТ/мл та випускатися в ліофілізованоми вигляді 
в ампулах по 1,8 мг РРD (тобто 0,0002 мг РРD 
еквівалентні одній міжнародній одиницві туберку-
ліну). Препарат повинен виготовлятися зі штамів 
M. Bovis «AN5» або «Valle» [12], в той час як при 
виготовленні «Туберкуліну очищеного (ППД) для 
ссавців в стандартному розчині» ТУУ 
24.00497087.645-2001, виробничим штамом є 
«M.bovis ІЕКВМ-1» [3, 7, 12]. Тому розробка віт-
чизняного сухого очищеного PPD- та HCSM-
туберкуліну з штамів M.bovis «Valle» є актуаль-
ним завданням [7, 12]. 

Мета роботи. Основою ветеринарних біо-
логічних імунопрепаратів є виробничий штам. 
Тому метою нашої роботи було вивчення біологі-
чних властивостей виробничого штаму 
М.bovisValle КМІЕВ-9, одержаного з Білоруського 
науково-дослідного Інституту експериментальної 
ветеринарії ім. Вишелєсського та його модифіка-
нту, виділеного нами шляхом селекції на синте-
тичних поживних середовищах, який отримав 
назву: «виробничий штам М.bovisValle КМІЕВ-
9КМ».  

Матеріали і методи досліджень. Матері-
алом для досліджень були мікобактерії штамів 
Valle КМІЕВ-9 та виробничого штаму М.bovisValle 
КМІЕВ-9КМ. Дослідження проводили з викорис-
танням світлової та електронної мікроскопії, біо-
хімічними, біологічними, молекулярно-
генетичними методами. Молекулярно-генетичні, 
біологічні, морфологічні, культуральні та біохіміч-
ні дослідження та перехресний імуноелектрофо-
рез проводили на базі ДНКІБШМ, Білоруського 
науково-дослідного Інституту експериментальної 
ветеринарії та Херсонської біологічної фабрики. 
Геномну ДНК з культур мікобактерій виділяли 
методом фенол-хлороформної екстракції.  

Для електронно-мікроскопічного дослі-
дження на базі лабораторії електронної мікроско-
пії Сумського НАУ та Інституту невідкладної хіру-
ргії (м. Харків) препарати (культури мікобактерій 
на живильних середовищах) фіксували у 1 % 
забуференому розчині чотирьохокису осмію про-
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тягом 2-3 годин при температурі 4˚С. Після фік-
сації бактеріальні клітини відмивали у буферному 
розчині, дегідратували у спиртах зростаючої кон-
центрації та ацетоні та вносили у суміш епоксид-
них смол (епон-аралдіт). Полімерізацію білків 
здійснювали у термостаті при температурі 60˚С 
протягом двох діб. Ультратонкі зрізи готували на 
ультрамікротомі УМТП-6 та після контрастування 
цитратом свинцю вивчали під електронним мік-
роскопом ЕМВ-100 БР з прискорюючою напругою 
75 кВт. Збільшення підбиралось адекватно меті 
дослідження. Культурольно-морфологічні та біо-
логічні дослідження проводили за стандартними 
методиками.  

Результати власних досліджень, їх ана-
ліз та обговорення. Мікобактерії штаму 
М.bovisValle КМІЄВ-9 та виробничого штаму 
М.bovisValle КМІЕВ-9КМ є спирто-
кислотостійкими мікроорганізми, за Цілем-
Нільсеном фарбуються в червоний колір, джгути-
ків не мають; капсул та спор не утворюють.  

В мазках, виготовлених з культур, вироще-
них на щільних та рідких синтетичних та електив-
них живильних середовищах: Гельберга, Левен-
штейна-Ієнсена, синтетичному живильному сере-
довищі (Сотона КФ) для прискореного накопи-
чення бактеріальної маси (Патент Укр.№63245; 
розробники Кассіч В.Ю., Фотіна Т.І., Кассіч О.В. з 
співавт.) [10], пофарбованих за Ціль-Нільсеном 
мікобактерії мають вигляд паличок, розміром 0,3-
0,6 х 1,5 мкм (до 10 мкм). Всередині паличок ін-
коли помітні зерна та гранули. На МПА та МПБ 
мікобактерії штаму Valle не культивуються (ріст 
відсутній). Проте, за температури 370С мікроор-
ганізми штамів, що вивчаються, дають характер-
ний ріст у вигляді білого або кремового кольору 
колоній у R- або S-формі (в подальшому колонії 
зливаються, утримують суцільну плівку) на пове-
рхні твердих елективних яєчних та картопляних 
поживних середовищ. На поверхні рідких синте-
тичних живильних середовищ Сотона різних мо-
дифікацій мікобактерії ростуть у вигляді щільної 
поверхневої плівки з петлями та виростами. По-
чаток росту мікобактерій спостерігали на 12-18 
(рідше на 15-60) добу культивування. 

При вивченні препаратів M.bovis штаму 
Valle з середовища Павловського та Левенштей-
на-Ієнсена відзначали, що мікобактерії бичачого 
виду мають вигляд прямих або дещо зігнутих 
коротких або помірно довгих овоїдних паличок з 
заокругленими кінцями (рис. 1). 

Відзначається значний поліморфізм куль-
тур, який залежить від терміну вирощування та 
середовища культивування. Всередині клітинпо-
мітно зернистість (зерна Муха). Великі зерна роз-
ташовані,як правило, ближче до полюсів клітини. 
Крім того, в цитоплазмі деяких клітин помітні 
мікрогранули та вакуолі. Окремі мікрогранули в 
деяких випадках утворюють макрогранули, які 
досягають по розміру діаметру бактеріальних 
клітин, внаслідок чого утворюється нерівна по-
верхня останніх. 

 

 
 
 

Рис. 1. Мікобактерії штаму М.bovisValle (КМІЄВ-9КМ).  
В препараті переважають подовжені паличкоподібні 

мікроорганізми на різних стадіях поділу.  
Збільшення: 24000 ×2,4. (Фото авторів). 

 

На поверхні деяких клітинкрім оболонки 
можна розрізнити фрагменти мікрокапсули. У 
окремих клітин помітна багатошарова структура 
оболонки (мікрокапсула, клітинна стінка, цито-
плазматична мембрана). Окремі зерна Муха ле-
жать зовні мікробних клітин. В деяких препаратах 
помітні клітини з перетяжками та міжклітинними 
ретикулярними тяжами.  

Культивуються досліджені штами мікобак-
терій в аеробних умовах на елективних живиль-
них середовищах:Петран’яні, Гельберга, Левен-
штейна-Ієнсена, Фінн-2, ФАСТ-3Л, Павловського, 
Сотона та інших. Ростуть мікобактерії 
М.bovisValle  дуже повільно: впродовж 12-18 (ін-
коли 20-60) діб. В процесі адаптації штаму М. 
bovis КМІЕВ-9КМ до розробленого нами виробни-
чого синтетичного поживного середовища Сото-
на-КФ швидкість росту його вдалося підвищити 
практично у двічі, що трактується як наслідок 
фенотипової неспадкоємної мінливості. Таке 
прискорення росту є корисним при використанні 
штаму в якості виробничого при виготовлені ППД-
туберкуліну для ссавців.  

На живильних середовищах M.bovis Valle 
КМІЕВ-9КМ ростуть у вигляді гладеньких (S-
форма) та(або) шорстких крихкуватих (R-форма) 
матових колоній або скупчень, а також у вигляді 
зморшкуватого нальоту білого, кремового, або 
біло-жовтого кольору (суцільний ріст). 

На рідких живильних середовищах M.bovis 
Valle КМІЕВ-9КМ утворюють кришкувату плівку, 
без помутніння середовища. Швидкість росту в 
субкультурі 10-20 діб.  

Твін 80 не гідролізують, нітроредуктазна ре-
акція негативна. В перехресному імуноелектрофо-
резі з референс-сироваткою М. bovis №8 утворю-
ють 12-15 прецепітатів, ідентичних преципітатам 
антигенів М. bovis № 8 Штами дають позитивну 

Зерна, гранули тавакуолі 
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реакцію в ПЛР з використанням праймерів 6110 
(дослідження проведені на базі Біл.НДІЕВ).  

Досліджувані штами є помірно патогенними 
для морських свинок та кролів. При підшкірному 
зараженні в дозі 1 мг на тварину у морських сви-
нок масою 300-350 г та кролів масою 2-3  кг розви-
ваються ознаки туберкульозу з ураженням печінки, 
селезінки та легень, тварини гинуть впродовж 3 
місяців з картиною генералізованого туберкульозу.  

В подальшому культивування бактеріальної 
маси мікобактерій досліджуваних штамів та одер-
жання очищеного протеїну проводили методами, 
передбаченим «Інструкцією по виготовленню і 
контролю туберкуліну очищеного (ППД) у стандар-

тному розчині» (розробники Кассіч Ю.Я., Завгоро-
дній А.І., Кассіч В.Ю. та ін.) на середовищі Сотона 
[13, 14, 15, 16]. Результати проведених дослі-
джень патентуються і свідчать що  штами M.bovis 
Valle КМІЕВ-9 та КМІЕВ-9КМ є високопротеїноген-
ними і перспективними при виробництві ППД-
туберкуліну для ссавців. 

Висновки і перспективи подальших дос-
ліджень. Досліджені нами штами мікобактерій би-
чачого виду M.bovisValle КМІЕВ-9 та КМІЕВ-9КМ 
мають характерні морфологічні, біологічні, культу-
ральні та біохімічні властивості і являються високо-
протеїногенним, що робить їх  перспективними при 
виробництві ППД-туберкуліну для ссавців. 
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Головко В.А., Кассич О.В., Кассич В.Ю., Колесникова Е.Ю., Кошельник В.Г. Изучение 
свойств производтвенного штамма М.bovisValle КМІЕВ-9КМ 

В соответствии со стандартом ЕС РРD-туберкулин для млекопитающих должен изготов-
ляться из штаммов M.bovis «Valle», в то время как при производстве «Туберкулина очищенного 
(ППД) для млекопитающих в стандартном растворе» ТУУ 24.00497087.645-2001,основным произ-
водственным штаммом является «M.bovis ІЕКВМ-1». Поэтому разработкака сухих очищенных 
PPD-туберкулиоів из штамма M.bovis «Valle» является для Украины актуальним. Изученные  нами 
штамми микобактерий бычьего вида M.bovisValle КМІЕВ-9 та КМІЕВ-9КМ обладают характерными 
морфологическими, биологичнескими, культуральными и биохимическими свойствами и являются 
высокопротеиногенными, что говорит о их  перспективности при производстве ППД-
туберкулина для млекопитающих. 

Ключевые слова: туберкулез, туберкулин, микобактерии М.bovisValle. 
 
Holovko V.A., Kassich O.V., Kassich V.U., Kolesnikova K.U., Koshelnik V.H. Experiment of pro-

duction strain M. bovis Valle-KMIEV-9KM 
In accordance with the EU-PPD tuberculin for mammals must be made of strains M.bovis  «Valle», 

while the production of protein purified derivativTuberculin (PPD) for mammals in the standard solution; TYY 
24.00497087.645-2001, production strain is «M.bovis ІEKVM-1. Therefore razrabotkaka dry cleaned PPD-
tuberkulioіv of strains M.bovis  «Valle» for Ukraine is urgent. 

Keywords: tuberculosis, tuberculin, mycobacterium M.bovis «Valle». 
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ПРОВЕДЕННЯ АНАЛІЗУ ЧУТЛИВОСТІ МІКРОФЛОРИ, ЩО БУЛА ІЗОЛЬОВАНА  
В СВИНАРСЬКИХ ГОСПОДАРСТВАХ СУМСЬКОЇ ОБЛАСТІ,  
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В статті наведені дані по проведенню аналізу чутливості мікрофлори, що була ізольована в 

свинарських господарствах Сумської області, до антибактеріальних препаратів.Встановлено, що 
у відношенні до збудників респіраторних хвороб свиней найбільшу активність показали: енрофлок-
сацин, бровасептол концентрат, Бі-септим, Тім Тіл 250, цефтиоклін, енрофлоксацин, тиоцефур. 
До таких широко застосовуваних антибіотиків, як гентаміцин, амоксицикллин, тілан порівняно 
швидко розвивалася стійкість збудників і, в умовах господарств спостерігали зниження ефектив-
ності цих препаратів. 

Ключові слова: свинарство, інфекційні хвороби, антибактеріальні препарати, штами мікро-
організмів. 

Постановка проблеми у загальному ви-
гляді. Не важко помітити, що останнім часом 
лексикон лікаря ветеринарної медицини попов-
нюється все новими і новими назвами хвороб, в 
основі патогенезу яких є патології респіраторного 
тракту. Серед таких хвороб: актинобацильозна 
плевропневмонія, репродуктивно – респіратор-
ний синдром свиней, ензоотична (мікоплазмозна)  
пневмонія, легеневий пастерельоз. Також у су-
часному свинарстві значну питому вагу займають 
інфекційні захворювання молодняку з комбінова-
ним ураженням систем органів травлення і ди-
хання. Однією з гострих проблем є респіраторні 
хвороби вірусно-бактеріальної етіології, широко 
поширені в багатьох країнах з розвиненим сви-
нарством, наносять відчутний економічний збиток 
і гальмують розвиток галузі. Інфекційні хвороби: 
цирковірусна інфекція, гемофільозний полісеро-
зит, актинобацильозна плевропневмонія, найчас-
тіше протікають як змішана інфекція з коливаю-

чимся поєднанням патогенів [1, 2].  
Зв'язок з важливими науковими і прак-

тичними завданнями. Висвітлені у статті мате-
ріали є частиною наукових досліджень кафедри 
ветсанекспертизи, мікробіології, зоогігієни та без-
пеки і якості продуктів тваринництва Сумського 
національного аграрного університету. 

Аналіз основних досліджень і публіка-
цій, в яких започатковано розв'язання даної 
проблеми. У спеціалізованих свинарських госпо-
дарствах України реєструється респіраторний 
симптомокомплекс, зумовлений складною асоці-
ацією збудників. Наприклад, вірус репродуктивно-
респіраторного синдрому свиней, крім репродук-
тивної системи, вражає органи дихання, персис-
тує в організмі свиней, розмножується в клітинах 
імунної системи (лімфоцитах і макрофагах), руй-
нує їх, призводить до іммунодефіцитного стану. У 
таких тварин створюються умови для залучення 
в інфекційний процес бактеріальних респіратор-


