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Аннотация

Цель исследования – получение 5%-ных супрамолекулярных форм толтразурила с добавлением ПАВ и эмульга-
тора, и изучение противопротозойной активности при ограниченном периоде введения в рацион птицы с водой.

Материалы и методы. Супрамолекулярные формы толтразурила получали методом механохимического суспен-
дирования с добавлением вспомогательных веществ (эмульгатор, ПАВ и пр.). Для заражения цыплят использовали 
смесь, состоящую из трех видов кокцидий кур: Eimeria acervulina, E. tenella, E. maxima. Тестировали следующие пре-
параты: «Стоп-кокцид 2,5%», «Супрамолекулярный Толтразурил 5% с ПАВ» «Супрамолекулярный Толтразурил 5% с 
Эмульгатором», «Толтразурил 5%». Были сформированы 6 групп (две контрольные и четыре опытные) по 7 голов 
цыплят-бройлеров 15-суточного возраста. Цыплят одной контрольной и четырех опытных групп заражали смесью 
спорулированных ооцист кокцидий. Подсчитывали уровень репродукции ооцист кокцидий в помете от цыплят 
опытных групп в течение 5 сут патентного периода, выделенных одним цыпленком, а также в 1 г помета. Птицу каж-
дой группы взвешивали в начале и в конце опыта. Рассчитывали интенсэффективность препарата, репродуктивный 
индекс.  Проводили диагностическое вскрытие вынужденно убитой птицы. 

Результаты и обсуждение. Установлено, что применение препаратов «Супрамолекулярный Толтразурил 5% с ПАВ» 
и «Супрамолекулярный Толтразурил 5% с Эмульгатором» при экспериментальном кокцидиозе дало наиболее сни-
женную репродукцию ооцист кокцидий, в отличие от остальных опытных групп. Интенсэффективность данных пре-
паратов составила наибольшие значения, в сравнении с другими группами.

Ключевые слова: бройлеры, эймериоз, ооцисты, репродукция, толтразурил, механохимия, супрамолекулярная 
форма
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Abstract
The purpose of the research is to obtain 5% toltrazuril supramolecular forms with the addition of SASs and emulsifiers, and 
to study antiprotozoal activity in a limited period of their introduction into the poultry diet with water. 

Materials and methods. Toltrazuril supramolecular forms were obtained by the mechanochemical suspension method with 
the addition of auxiliary excipients (emulsifier, SASs, etc.). A mixture consisting of following three types of coccidia of chickens 
was used to infect the chickens: Eimeria acervulina, E. tenella, and E. maxima. The following drugs were tested: Stop-coccid 
2.5%, Supramolecular Toltrazuril 5% with SASs, Supramolecular Toltrazuril 5% with Emulsifier, and Toltrazuril 5%. Six groups 
(two control and four experimental) of 7 broiler chickens aged 15 days were formed. The chickens from one control and four 
experimental groups were infected with a mixture of sporulated coccidia oocysts. The reproduction level of coccidia oocysts 
excreted by one chicken and in 1 g of droppings from the experimental chickens was calculated during the 5-day patent 
period. The birds of each group were weighed at the beginning and the end of the experiment. The intense-effectiveness of 
the drug and the reproductive index were calculated. A diagnostic dissection of the forcedly killed birds was performed.

Results and discussion. It was found that Supramolecular Toltrazuril 5% with SASs and Supramolecular Toltrazuril 5% with 
Emulsifier gave the most reduced reproduction of coccidia oocysts in experimental coccidiosis as compared to the other 
experimental groups. The intense-effectiveness of these drugs was the highest as compared to the other groups.
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Введение
Успехи развития промышленного птице-

водства и высокая эффективность работы 
данной отрасли в нашей стране общеизвест-
ны. Это оказалось возможным благодаря 
интенсивной эксплуатации линейной и ги-
бридной птицы, повышению ее продуктив-
ности, усовершенствованию технологических 
процессов в птицеводстве и системы меро-
приятий по обеспечению эпизоотического 
благополучия птицепредприятий. Но, чтобы 
соблюсти все эти условия, необходимо знать 
основные принципы охраны здоровья пти-
цы, общей профилактики и методы борьбы не 
только с инфекционными, но и с паразитар-
ными болезнями [1, 3, 5].

В странах с развитым промышленным 
птицеводством на современном этапе ведения 
отрасли кокцидиоз является одним из глав-
ных пусковых механизмов возникновения не 
только инфекционных заболеваний, но также 
способствует увеличению болезней, связан-
ных с обменом веществ.

Несмотря на большое число лекарствен-
ных средств, ингибирующих эндогенные ста-
дии развития кокцидий, все же проявление 
клинической и субклинической форм заболе-
вания неизбежны. Прежде всего, это связано с 
тем, что у разных видов птицы одновременно 
может паразитировать до 7 видов кокцидий, 
имеющих различные биологические свойства. 
Особенно это касается уровня чувствитель-
ности кокцидий к противоэймериозным пре-
паратам. Поскольку с каждым годом уровень 
устойчивости кокцидий к противококцидий-
ным препаратам увеличивается, возникает 
необходимость в короткие сроки купировать 
вспышки заболевания, но при этом создать 
напряженный иммунный ответ организма 
птицы к нескольким видам кокцидий [7, 8, 10]. 

К таким лекарственным средствам относят 
противоэймериозные препараты, которые спо-
собны подавлять бесполые и половые стадии 
развития кокцидий, кроме стадии перехода зи-
готы в ооцисту. Поэтому такие препараты обла-
дают кокцидиоцидными свойствами, что позво-
ляет в разы снизить количество выхода ооцист 
во внешнюю среду, что не препятствует возмож-
ности реинвазии птицы и выработке у нее есте-
ственного противококцидийного иммунитета.

На данный момент из всего ассортимента 
противококцидийных препаратов, зареги-

стрированных и разрешенных для приме-
нения в странах ЕС, применяют только пре-
параты, относящиеся к классу триазиновых 
соединений, способные в короткие сроки ку-
пировать вспышки кокцидийной инвазии и 
не препятствовать развитию противококци-
дийного иммунитета у птицы.  

Впервые описание противококцидийной 
активности триазинтриона, производного 
6-азаурацила, при ограниченном периоде вве-
дения в рацион птицы было приведено в се-
редине семидесятых годов двадцатого века. 
При ограниченном периоде введения в ра-
цион птицы в условиях заражения высокими 
дозами ооцист E. tenella, данное производное 
6-азаурацила продемонстрировало кокциди-
оцидное воздействие на шизонты первой и 
второй генерации. При заражении высокими 
дозами E. brunetti кокцидиоцидное действие 
данного производного было направленно на 
ингибирование половой стадии развития па-
разита [10]. В последующие годы благодаря 
усовершенствованию методов синтеза и про-
изводства был зарегистрирован и запатенто-
ван препарат на основе толтразурила. 

Противопротозойная эффективность тол-
тразурила в отношении ооцист кокцидий кур 
была подтверждена в многочисленных лабора-
торных и производственных исследованиях, где 
тестировали препараты на основе толтразурила 
2,5%. В научной литературе практически нет ин-
формации о применении препаратов на основе 
действующего вещества толтразурила 5% в от-
ношении кокцидий кур [6, 9].

Форма толтразурила с повышенной раство-
римостью (супрамолекулярная) была получена 
методом механохимического суспендирования 
с применением вспомогательных веществ (по-
лимеров, эмульгаторов, ПАВ и пр.). 

Целью работы было изучение противопро-
тозойной активности супрамолекулярного 
препарата на основе толтразурила 5% с добав-
лением ПАВ и эмульгатора при ограниченном 
периоде введения в рацион птицы с водой.

Материалы и методы
С целью увеличения растворимости тол-

тразурила в воде на базе ИНЭОС РАН была 
проведена его твердофазная механохими-
ческая модификация с применением липо-
фильных полимеров (ПВП, келтрол и др.). В 
результате растворимость толтразурила была 
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увеличена до 6–7 раз при 100%-ной сохранно-
сти действующего вещества (ДВ).  

Учитывая преимущества и удобство при-
менения антипротозойных суспензионных 
форм в практике птицеводства, получен-
ные ранее твердые дисперсии толтразурила 
были переведены в суспензионные формы. 
После оценки физико-химических параме-
тров (стабильность суспензии, сохранность 
ДВ, растворимость) полученных суспензий, 
для дальнейших исследований был отобран 
следующий состав: 5,0% толтразурила,12,0% 
ПВП, 2,0% лимонной кислоты, 0,5% келтрола, 
до 95% воды деминерализованной.

Полученную суспензию разделили на 3 
равные части:
•	в первую часть добавили 5% ПАВ (Твин-

80) и перемешивали на магнитной мешалке 
Heidolph MR 3001 K при скорости вращения 
100 об/мин в течение 1 ч. Готовый препарат 
получил название «Супрамолекулярный 
Толтразурил 5% с ПАВ»; 

•	во вторую часть добавили 2% эмульгатора 
(сульфосукцинат натрия) и перемешивали 
на магнитной мешалке Heidolph MR 3001 K 
при скорости вращения 100 об/мин в тече-
ние 1 ч. Готовый препарат получил назва-
ние «Супрамолекулярный Толтразурил 5% с 
Эмульгатором»;

•	в оставшаюся часть («Толтразурил 5%») 
ПАВ и эмульгатор не добавляли.

Все образцы были переданы для дальнейших 
исследований во Всероссийский научно-ис-
следовательский институт фундаментальной и 
прикладной паразитологии животных и расте-
ний – филиал ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН имени 
К. И. Скрябина и Я. Р. Коваленко (ВНИИП).

В условиях отдела протозоологии и ин-
фекционного вивария ВНИВИП исследо-
вали смесь полевого изолята кокцидий кур 
из коллекции, состоящую из трех видов:  
E. acervulina, E. tenella, E. maxima.  

Было сформировано 6 групп (две кон-
трольные и четыре опытные) по 7 голов цы-
плят-бройлеров 15-суточного возраста. Пти-
цу каждой группы взвешивали в начале и в 
конце опыта. Цыплят одной контрольной и 
четырех опытных групп заражали смесью 
спорулированных ооцист кокцидий кур в 
дозе 50 000 ооцист/мл/гол. 

Через 96 ч после заражения и в последую-
щие 5 сут ежедневно собирали помет от 2-6 
групп в разные емкости идентичного объ-
ема, при этом весь помет взвешивали. Водой 
доводили каждую полученную пробу помета 
до одинакового объема – 5000 мл (5 л). Тща-
тельно размешивали каждую пробу, доводя 
смесь до гомогенной массы в течение 30 мин. 
Такое разведение и тщательное длительное 
перемешивание способствуют максимально 
равномерному распределению ооцист в тол-
ще смеси. Во время размешивания из каждой 
емкости было взято по 50 мл смеси. В течение 
20 мин эту пробу тщательно размешивали на 
магнитной мешалке, с помощью бактериоло-
гической петли заправляли поля камеры Горя-
ева. Проводили подсчет числа ооцист в каж-
дой из пяти проб в камере Горяева.

Тестируемые препараты на основе толтра-
зурила 5% были предоставлены лабораторией 
эпизоотологии и санитарной паразитологии 
ВНИИП. В качестве толтразурила 2,5% ис-
пользовали препарат «Стоп-кокцид 2,5%» 
(«Apicenna», Россия).

Оценку антипротозойной активности ис-
следуемых препаратов определяли по методу 
В. Е. Диковской [2] путем подсчета числа оо-
цист кокцидий в помете, выделенных одним 
цыпленком опытных групп в течение 5 сут па-
тентного периода, а также в 1 г помета. 

Определяли антипротозойную актив-
ность следующих препаратов: «Стоп-кокцид 
2,5%», «Супрамолекулярный Толтразурил 5% 
с ПАВ», «Супрамолекулярный Толтразурил 
5% с Эмульгатором», «Толтразурил 5%» без 
добавления ПАВ и эмульгатора. Все исследу-
емые препараты задавали с водой в дозе из 
расчета 0,5 мл препарата на 1 л в течение двух 
суток через 120 ч после заражения. 

Рассчитывали процентное снижение ин-
тенсивности инвазии после применения пре-
паратов (ИЭ) по формуле:

ИЭ =                       × 100, КОк – КОд
КОк  

где КОк – количество ооцист у цыплят кон-
трольной группы; КОд – количество ооцист у 
цыплят, получавших препарат.

Определяли репродукцию ооцист эймерий 
в динамике с четвертого по восьмые сутки по-
сле заражения, а также число ооцист эймерий 
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в 1 г помета и уровень репродукции ооцист 
в подсчете на одну голову. Репродуктивный 
потенциал полевого изолята кокцидий после 
применения препаратов определяли по ре-
продуктивному индексу (РИ) по формуле:

РИ =  						        

количество ооцист, выделенных  
одним цыпленком за патентный период

доза заражения  

Проводили диагностическое вскрытие 
вынужденно убитой птицы с последующей 
микроскопией содержимого кишечника в 
каждой исследуемой группе с целью под-
тверждения видового состава смеси полевого 
изолята кокцидий. 

Результаты
Установлено, что репродукция ооцист кок-

цидий, выделенных за период исследования в 
контрольной группе, а также в опытных груп-
пах цыплят, зараженных кокцидиями после 
дачи исследуемых препаратов, была достаточ-
но высокой. 

Результаты исследований репродукции оо-
цист, выделенных одним цыпленком, и в 1 г 
помета, и результаты расчетов репродуктив-
ного индекса и интенсэффективности препа-
ратов приведены в таблицах 1, 2 и 3. 

Установлено, что эффективность препа-
ратов «Супрамолекулярный Толтразурил 5% 
с ПАВ» и «Супрамолекулярный Толтразурил 
5% с Эмульгатором» при экспериментальном 
кокцидиозе оказалась выше активности пре-
паратов «Стоп Кокцид» и Толтразурил 5%. 
Стоит отметить, что при применении препа-
рата «Супрамолекулярный Толтразурил 5% с 
ПАВ» репродукция ооцист снижалась более 
активно, начиная с третьего дня патентного 
периода, а на 5-е сутки достигала минимума.

Наименьшее значение репродуктивного 
индекса отмечено в группах цыплят, получав-
ших «Супрамолекулярный Толтразурил 5% с 
ПАВ» и «Супрамолекулярный Толтразурил 
5% с Эмульгатором». Интенсэффективность 
этих препаратов также была выше в сравне-
нии с группами, где применяли препараты 
«Стоп Кокцид» (Толтразурил 2,5%) и «Толтра-
зурил 5%» без добавления ПАВ и эмульгатора.

При использовании препаратов «Супра-
молекулярный Толтразурил с Эмульгатором», 
«Супрамолекулярный Толтразурил с ПАВ» и 

«Стоп Кокцид» (Толтразурил 2,5%) наблюдали 
повышение прироста живой массы тела пти-
цы в сравнении с другими опытными и кон-
трольной зараженной группами. Особенно 
это было выражено у цыплят после примене-
ния препарата «Стоп Кокцид» 2,5%, где про-
цент прироста массы тела составил 148,2%, и 
у цыплят, получавших «Супрамолекулярный 
Толтразурил с Эмульгатором», где этот пока-
затель был равен 147,8% (табл. 4). 

Обсуждение
Анализ результатов исследований репро-

дукции ооцист Eimeria spp. показал, что число 
ооцист в расчете на 1 цыпленка за весь 5-су-
точный патентный период по разным груп-
пам колебалось от 588,3 млн. до 708,5 млн. экз. 
При этом, наибольшее число ооцист эймерий 
выявлено у бройлеров группы зараженного 
контроля и данный показатель существенно 
отличался от показателей всех других групп  
(Р < 0,05). Показатели по числу ооцист в рас-
чете на 1 голову за патентный период всех 
других групп между собой отличались не су-
щественно (Р > 0,05). Среди анализируемых 
групп наименьшее число ооцист эймерий по 
сравнению с зараженным контролем было в 
фекалиях цыплят-бройлеров, которые полу-
чали супрамолекулярный толтразурил с ПАВ 
и супрамолекулярный толтразурил с эмульга-
тором (Р < 0,05). Расчет интенсэффективности 
подтвердил сказанное и определенный пере-
вес опять выявлен в группах супрамолекуляр-
ного толтразурила с ПАВ и эмульгатором. Эти 
показатели составили, соответственно, 16,7 и 
16,9% в сравнении с 14,9 и 15,1% после назна-
чения обычного толтразурила. 

Необходимо отметить, что другие иссле-
дователи для заражения цыплят-бройлеров 
назначали ооцист эймерий в дозе от 2000 до 
10000 экз. [4] в отличие от дозы заражения 
50000 спорулированных ооцист Eimeria spp. в 
нашем опыте. 

Следует сказать, что входящие в состав су-
прамолекулярного толтразурила ПАВ и эмуль-
гатор сами не оказывают прямого действия на 
эймерий, но они играют существенную роль 
в повышении биодоступности супрамолеку-
лярного толтразурила. Иными словами, они 
оказывают действие на эймерий в комплексе 
с действующим веществом толтразурилом, 
имеющим другие размеры частиц. Из полу-
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Авторы прочитали и одобрили окончательный вариант рукописи.

ченных результатов вытекает необходимость 
корректировки плана эксперимента, дозы за-
ражения цыплят-бройлеров и повторного ис-
пытания супрамолекулярного толтразурила с 
ПАВ и эмульгатором.

Результаты исследований прироста живой 
массы тела цыплят-бройлеров показали, что 
исходная средняя масса тела в начале испыта-
ния по группам колебалась от 342 до 345 г. В 
конце опыта установлено повышение приро-
ста живой массы цыплят; их средняя масса по 
группам колебалась от 797 г у зараженного кон-
троля, и до 886 г у «чистого» контроля (Р < 0,05). 

Заключение
Супрамолекулярный препарат на основе 

толтразурила 5% в сочетании с дополнитель-
ными вспомогательными веществами обладает 
противококцидийными свойствами в отноше-
нии кокцидий кур, также как и стандартный 
толтразурил 2,5%, который применяют для 
борьбы с кокцидиозом у птиц при ограничен-
ном периоде введения в рацион птицы.
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