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Изучение биологических свойств штаммов Leptospira interrogans серогруппы 
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Лептоспироз является одним из широко распространенных зоонозных заболеваний в России. Для снижения рисков, свя-
занных с осложнением эпидемиологической обстановки, применяется лептоспирозная вакцина для человека, производи-
мая с 1998 г. ФБУН РостовНИИМП Роспотребнадзора. В настоящее время увеличилась заболеваемость людей лептоспи-
розом, вызванным Leptospira interrogans серогруппы Canicola, отсутствующим в составе производимой лептоспирозной 
вакцины для людей. Цель работы: изучить биологические свойства штаммов Leptospira interrogans серогруппы Canicola 
для обоснования их включения в вакцину лептоспирозную концентрированную инактивированную жидкую для людей. Ма-
териалы и методы: в исследовании были использованы два штамма лептоспир серовара Canicola: № 480 Удалов и Соба-
ка 2000. Оценку вирулентных свойств штамма проводили путем инфицирования золотистых хомячков. Данные, получен-
ные для серий экспериментальной вакцины по показателю «Специфическая активность», сравнивали с соответствующими 
данными серий вакцины лептоспирозной концентрированной инактивированной жидкой, применяемой для профилакти-
ки заболевания. Экспериментальную вакцину испытывали по показателям «Специфическая безопасность» и «Аномаль-
ная токсичность» согласно ФС 3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная концентрированная инактивированная жидкая. Ре-
зультаты: при проведении сравнения вирулентности двух штаммов лептоспир серовара Canicola № 480 Удалов и Собака 
2000 было выявлено, что более высокой вирулентностью обладает L. interrogans Canicola штамм № 480 Удалов. Испытания 
полученных серий экспериментальной вакцины показали, что включение в нее вышеуказанного штамма не приводит к из-
менению изученных свойств вакцины. Выводы: подтверждена возможность введения в состав производимой вакцины 
штамма № 480 Удалов L. interrogans Canicola, а также ее эффективность и безопасность.
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титр антител; антигенные свойства

Для цитирования: Троценко АА, Коврижко МВ, Яговкин ЭА, Ванжа ВС, Решетов АА. Изучение биологических свойств 
штаммов Leptospira interrogans серогруппы Canicola в качестве кандидатных для включения в состав вакцины лептоспи-
розной концентрированной инактивированной жидкой для людей. БИОпрепараты. Профилактика, диагностика, лечение. 
2021;21(1):64–69. https://doi.org/10.30895/2221-996X-2021-21-1-64-69
* Контактное лицо: Троценко Александр Александрович; aatrozenko@gmail.com

Study of biological properties of Leptospira interrogans serovar Canicola strains 
as candidate components of human leptospirosis concentrated inactivated vaccine
A. A. Trotsenko*, M. V. Kovrizhko, E. A. Yagovkin, V. S. Vanzha, A. A. Reshetov

Rostov Research Institute of Microbiology and Parasitology, 
119/262/157 Gazetny lane, Rostov-On-Don 344000, Russian Federation

Leptospirosis is a widespread zoonosis in Russia. The human leptospirosis vaccine produced by Rostov Research Institute of 
Microbiology and Parasitology has been used since 1998 to minimise risks associated with deterioration of epidemiological situation. 
Lately, there has been an increase in the incidence of leptospirosis caused by Leptospira interrogans serovar Canicola which is not 
included in the human vaccine. The aim of the study was to analyse biological properties of Leptospira interrogans serovar Canicola 
strains to substantiate their inclusion into human leptospirosis liquid concentrated inactivated vaccine. Materials and methods: two 
L. interrogans serovar Canicola strains: Udalov 480 and Sobaka 2000 were used in the study. Virulent properties of the strains were 
evaluated by infecting Syrian hamsters, the data on specific activity of the experimental vaccine were compared to specific activity 
of the leptospirosis liquid concentrated inactivated vaccine used for disease prevention. The experimental vaccine was tested for 
Specific safety and Abnormal toxicity according to FS.3.3.1.0014.15 Leptospirosis liquid concentrated inactivated vaccine. Results: 
the comparison of Udalov 480 and Sobaka 2000 strains of L. interrogans serovar Canicola revealed higher virulence of Udalov 480. 
The tests performed for the experimental vaccine batches demonstrated that the inclusion of Udalov 480 strain did not affect the 
above-mentioned properties of the vaccine. Conclusions: the study demonstrated the possibility of using L. interrogans serovar 
Canicola strain Udalov 480 as a component of the currently produced vaccine, and confirmed the safety and efficacy of the new 
vaccine.
Key words: leptospirosis; Leptospira interrogans serovar Canicola; vaccine; preventive vaccination; protective antibody titer; 
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Лептоспирозы занимают лидирующие позиции среди зоо-
нозов по широте распространения природных и антропургиче-
ских очагов в Российской Федерации. Вакцинопрофилактика 
лептоспироза является важной составной частью общих про-
тивоэпидемических и профилактических мероприятий, прово-
димых при этой инфекции 1.

С целью специфической профилактики в нашей стране 
с 1998 г. применяется вакцина лептоспирозная концентрирован-
ная инактивированная жидкая 2. В вакцине используются куль-
туры четырех серогрупп: Leptospira interrogans Icterohaemor­
rhagiae copenhageni (Крыса 2/466), L. interrogans Grippotyphosa 
grippotyphosa (Microtus arvalis 30/469), L. interrogans Pomona 
mozdok (48B/470), L. interrogans Sejroe sejroe (Mus musculus 
751/471), которые соответствуют эпидемиологической ситуа-
ции в Российской Федерации и странах СНГ.

Применение в системе противоэпидемических меропри-
ятий отечественной лептоспирозной вакцины обеспечило 
значительное снижение уровня заболеваемости людей лепто-
спирозом [1]. Аналогичные результаты демонстрирует также 
и зарубежный опыт внедрения вакцин против лептоспироза 
[2, 3]. На сегодня цельноклеточные инактивированные вакци-
ны являются единственным зарегистрированным типом имму-
нобиологических лекарственных препаратов для превентивной 
борьбы с заражением людей лептоспирами [4].

Лептоспироз относится к числу природно-очаговых ин-
фекций, вызываемых лептоспирами, насчитывающими около 
250 сероваров [5]. При этом происходит постоянная смена 
возбудителей в разных регионах мира, в том числе в Рос-
сийской Федерации. В связи с этим качество вакцины и ее 
противоэпидемические показатели во многом определяются 
соответствием состава входящих в нее штаммов штаммам, 
циркулирующим в природе. В настоящее время в России 
и в мире увеличивается количество заболеваний лептоспи-
розом, вызываемым L. interrogans серогруппы Canicola [6–8], 
что требует введения в состав выпускаемой в России лепто-
спирозной вакцины для людей штамма L. interrogans серо-
группы Canicola. Особую опасность для людей представляют 
домашние собаки, которые являются резервуаром каникулез-
ного лептоспироза [9].

Цель работы — изучить биологические свойства штаммов 
Leptospira interrogans серогруппы Canicola для обоснования 
их включения в вакцину лептоспирозную концентрированную 
инактивированную жидкую для людей.

Для достижения поставленной цели необходимо было ре-
шить следующие задачи:

1) изучить вирулентные свойства штаммов L. interrogans 
серогруппы Canicola;

2) получить серии экспериментальной вакцины в соответ-
ствии с производственным регламентом на вакцину лептоспи-
розную концентрированную инактивированную жидкую;

3) провести сравнительное изучение образования спе-
цифических антител к лептоспирам в экспериментальной вак-

цине и в вакцине, применяемой для профилактики лептоспи-
роза;

4) подтвердить соответствие экспериментальной вакци-
ны требованиям ФС 3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная 
концентрированная инактивированная жидкая по показателям 
«Специфическая безопасность» и «Аномальная токсичность» 3.

Материалы и методы

Материалы

1. Рекомендуемые штаммы-кандидаты для включения 
в состав вакцины:

- Leptospira interrogans серогруппы Canicola № 480 Удалов, 
выделенный от больного лептоспирозом человека;

- L. interrogans серогруппы Canicola Собака 2000, выделен-
ный из почки больной собаки.

Вышеуказанные штаммы-кандидаты находились в коллек-
ции лептоспир в ФГБУ «НИЦЭМ им. Н. Ф. Гамалеи» Минздрава 
России и были получены сотрудниками ФБУН НИИ эпидемиоло-
гии и микробиологии имени Пастера. Разрешение на использо-
вание штаммов-кандидатов для проведения работ по внедрению 
в применяемую вакцину лептоспирозную концентрированную 
инактивированную жидкую было получено от ФБУН НИИ эпиде-
миологии и микробиологии имени Пастера.

Пять серий экспериментальной вакцины были произ-
ведены в период с 2018 по 2020 г. в лаборатории по науч-
ной разработке, внедрению и выпуску микробиологических 
и вирусологических препаратов ФБУН РостовНИИМП Ро-
спотребнадзора. Форма выпуска — суспензия 0,5 мл/доза. 
В течение срока исследования экспериментальную вакцину 
хранили в соответствии с СП 3.3.2.3332-16 4 при темпера-
туре от 2 до 8 °C. Показатель «Специфическая активность» 
контролировали с учетом проверки антигенности штамма 
№ 480 Удалов L. interrogans Canicola. Серии эксперименталь-
ной вакцины были проверены по показателям «Аномальная 
токсичность», «Специфическая безопасность» согласно ФС 
3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная концентрированная 
инактивированная жидкая 5.

2. После контроля каждой серии экспериментальной вак-
цины данные по показателю «Специфическая активность» 
сравнивали с протоколами испытаний серий вакцины лепто-
спирозной концентрированной инактивированной жидкой, 
выпущенной в гражданский оборот (номера серий: 1-0518, 
2-0818, 1-0219, 2-0719, 1-0720).

3. Исследование серий экспериментальной вакцины по по-
казателю «Специфическая активность» выполняли на аутбред-
ных сирийских золотистых хомячках в возрасте 3–4 недели 
(массой (22±3) г).

4. Исследование серий экспериментальной вакцины 
по показателю «Аномальная токсичность» проводили на белых 
нелинейных мышах обоего пола (массой 19–21 г) и на морских 
свинках (массой 250–300 г).

1 Методические указания 3.1.1128–02 Эпидемиология, диагностика и профилактика заболеваний людей лептоспирозами.
2 https://grls.rosminzdrav.ru
3 Фармакопейная статья 3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная концентрированная инактивированная жидкая, суспензия для подкожного вве-

дения. Государственная фармакопея Российской Федерации. XIV изд. Т. 4; 2018.
4 Санитарно-эпидемиологические правила СП 3.3.2.3332-16 Условия транспортирования и хранения иммунобиологических лекарственных 

препаратов. Утверждены постановлением Главного государственного санитарного врача Российской Федерации от 17.02.2016 № 19.
5 Фармакопейная статья 3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная концентрированная инактивированная жидкая, суспензия для подкожного вве-

дения. Государственная фармакопея Российской Федерации. XIV изд. Т. 4; 2018.

https://grls.rosminzdrav.ru
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Лабораторные животные были выращены в условиях кон-
венционального вивария ФБУН РостовНИИМП Роспотребнад-
зора. В период проведения исследования животных содержа-
ли в изолированном помещении конвенционального вивария 
при температуре 22–24 °C и относительной влажности воздуха 
не выше 60% в условиях свободного доступа к корму и воде 
на стандартном рационе кормления. При проведении экспери-
ментов соблюдали общепринятые этические нормы обраще-
ния с животными на основе стандартных операционных проце-
дур, которые соответствуют правилам, принятым Европейской 
Конвенцией о защите позвоночных животных, используемых 
для экспериментов или в иных научных целях 6, и в соответ-
ствии с Приказом Министерства здравоохранения Российской 
Федерации от 01.04.2016 № 199н «Об утверждении Правил 
надлежащей лабораторной практики».

Методы

1. Вирулентные свойства возбудителей L. interrogans се-
рогруппы Canicola изучали на экспериментальных животных 
(золотистые хомячки).

В опыте использовали три группы животных по три осо-
би в каждой группе. Первую группу заражали внутрибрю-
шинно культурой L. interrogans серогруппы Canicola штамм 
№ 480 Удалов с содержанием 180×190 клеток лептоспир в дозе 
1,0 мл в поле зрения темнопольного микроскопа при увели-
чении ×200, вторую группу заражали внутрибрюшинно куль-
турой L. interrogans серогруппы Canicola штамм Собака 2000, 
с содержанием 180×190 клеток лептоспир в дозе 1,0 мл в поле 
зрения темнопольного микроскопа при увеличении ×200. Кон-
трольной третьей группе вводили внутрибрюшинно раствор 
натрия хлорида 0,9% в объеме 1,0 мл.

Оценку вирулентных свойств возбудителей проводили 
на пятые сутки после заражения экспериментальных живот-
ных культурой лептоспир, основываясь на результатах, полу-
ченных при вскрытии золотистых хомячков и посева коркового 
слоя почек этих животных в бактериологические пробирки 
со средой Терских. Посевы инкубировали в течение 7 сут в тер-
мостате при температуре (28±1) °С. Затем отбирали 0,02 мл 
микробной взвеси и просматривали не менее 30 полей зрения 
в темном поле микроскопа при увеличении ×200.

2. Пять серий экспериментальной вакцины получали в со-
ответствии с производственным регламентом на вакцину леп-
тоспирозную концентрированную инактивированную жидкую. 
Экспериментальная вакцина состоит из смеси инактивирован-
ных концентрированных культур лептоспир четырех серогрупп 
(Leptospira interrogans Icterohaemorrhagiae copenhageni (Крыса 
2/466), L. interrogans Grippotyphosa grippotyphosa (Microtus 
arvalis 30/469), L. interrogans Pomona mozdok (48B/470), 
L. interrogans Sejroe sejroe (Mus musculus 751/471)) с добавле-
нием штамма-кандидата № 480 Удалов L. interrogans серогруп-
пы Canicola.

Инактивацию лептоспир проводили 30% раствором фор-
мальдегида, добавляя его в культуральную жидкость до кон-
центрации 0,35%, и выдерживали 24 ч при комнатной темпе-
ратуре. Через указанный промежуток времени делали мазки 
и микроскопировали в темном поле зрения при увеличении 
×200. Просматривали не менее 30 полей зрения. Критерием 

того, что инактивация прошла в полном объеме, являлось от-
сутствие активных движений лептоспир при сохранении мор-
фологии клеток.

3. Идентификацию штаммов лептоспир, входящих в со-
став экспериментальной вакцины, проводили с помощью 
перекрестной реакции микроагглютинации с эталонными кон-
трольными штаммами лептоспир, входящими в состав диа-
гностического набора Сыворотки групповые агглютинирующие 
лептоспирозные (ФКП «Армавирская биофабрика») в соответ-
ствии с инструкцией по применению.

4. Подсчет количества клеток лептоспир в эксперимен-
тальной вакцине осуществляли по методу А. П. Власовой, 
А. С. Фоменко [10], который основан на выявлении соотноше-
ния между площадью поля зрения и площадью, занимаемой 
исследуемой культурой, распределенной под покровным сте-
клом 18×18 мм, с учетом кратности увеличения оптической 
системы микроскопа, объема взятой культуры, среднего числа 
лептоспир в поле зрения микроскопа и кратности разведения 
культуры. Расчет проводили по формуле (1):

К = (3570,4×50×М)/2, (1)
где К — число лептоспир в 1 мл; 3570,4 — коэффициент, ука-
зывающий, во сколько раз площадь распределения культуры 
под стеклом превышает площадь поля зрения; 50 — коэффи-
циент, указывающий, во сколько раз объем 1 мл превышает 
объем исследуемой культуры; М — среднее число лептоспир 
в поле зрения [8]. Анализировали пять ампул эксперименталь-
ной вакцины по 0,02 мл и просматривали в поле зрения тем-
нопольного микроскопа при увеличении ×200. Рассчитанный 
по формуле результат делили на 2, с учетом дозировки экс-
периментальной вакцины.

5. Образование специфических антител в защитных ти-
трах к лептоспирам, входящим в состав экспериментальной 
вакцины, изучали по показателю «Специфическая активность» 
согласно ФС 3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная концентри-
рованная инактивированная жидкая 7, где отмечено, что пре-
парат должен вызывать у золотистых хомячков образование 
специфических антител, выявляемых в реакции микроагглю-
тинации со штаммами лептоспир в титре не менее чем 1:100, 
защищать не менее 3 из 4 животных от заражения вирулентной 
культурой. В эксперименте на каждую серию вакцины исполь-
зовали по 3 золотистых хомячка для иммунизации экспери-
ментальной вакциной и по две группы золотистых хомячков 
по 4 особи в каждой (4 иммунизированных и 4 неиммунизи-
рованных (контрольных)) для проведения теста активной за-
щиты 8.

Золотистым хомячкам массой (22±3) г однократно вну-
трибрюшинно вводили по 0,5 мл экспериментальной вакцины. 
Через 20 сут после иммунизации у животных забирали кровь, 
собирали ее во флаконы (пробирки) и инкубировали в термо-
стате в течение 30–40 мин при температуре (37±1) °C, затем 
выдерживали в холодильнике при температуре (6±2) °C в тече-
ние 24 ч. Для выявления специфических антител полученную 
иммунную сыворотку крови отбирали в стерильные пробирки 
и проводили реакцию микроагглютинации. В качестве антиге-
нов использовали штаммы лептоспир, входящие в состав экс-
периментальной вакцины. Учет результатов реакции проводили 

6 European convention for the protection of vertebrate animals used for experimental and other scientific purposes (ETS 123). Strasbourg; 1986.
Protocol of amendment to the European convention for the protection of vertebrate animals used for experimental and other scientific purposes (ETS 

No. 170). Strasbourg; 1998.
7 Фармакопейная статья 3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная концентрированная инактивированная жидкая, суспензия для подкожного вве-

дения. Государственная фармакопея Российской Федерации. XIV изд. Т. 4; 2018.
8 Там же.
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визуально по условной системе оценок трех крестов 9. Для опре-
деления защитных свойств экспериментальной вакцины 4 золо-
тистым хомячкам массой (22±3) г однократно внутрибрюшинно 
вводили по 0,5 мл вакцины. Через 20 сут 4 иммунизированных 
и 4 неиммунизированных (контрольных) животных заражали 
внутрибрюшинно культурой L. interrogans серогруппы Canicola 
штамм № 480 Удалов с содержанием 180×190 клеток лептоспир 
в темном поле зрения при увеличении ×200 в объеме 1 мл. На-
блюдение за животными вели в течение 7 сут. Отбор образцов 
экспериментальной вакцины для данного эксперимента осу-
ществляли методом случайного отбора 10.

6. Оценку серий экспериментальной вакцины по пока-
зателю «Специфическая безопасность» проводили микро-
биологическим методом (метод прямого посева) на среду 
Терских. По 0,2 мл экспериментальной вакцины засевали 
в 3 бактериологические пробирки с 7 мл фосфатно-сыворо-
точной среды Терских. Пробирки помещали в термостат и вы-
держивали при температуре (28±1) °С в течение 20 сут. Через 
указанный промежуток времени делали мазки и микроскопи-
ровали в темном поле зрения при увеличении ×200. Просма-
тривали не менее 30 полей зрения. Критерием оценки теста 
на специфическую безопасность являлось отсутствие в посе-
вах живых лептоспир.

7. Оценку серий экспериментальной вакцины по показа-
телю «Аномальная токсичность» проводили биологическим 
методом в соответствии с ОФС 1.2.4.0004.15 Аномальная ток-
сичность в тесте для иммунобиологических лекарственных 
препаратов 11.

8. Статистическая обработка данных. Результаты обраба-
тывали с помощью программы Microsoft Office Excel. Опреде-
ляли среднее геометрическое значение титров антител.

При подсчете количества клеток лептоспир в эксперимен-
тальной вакцине проводили статистическую обработку дан-
ных с помощью программы Microsoft Office Excel. Определяли 
среднее арифметическое значение (М) и стандартное отклоне-
ние (SD).

Результаты и обсуждение

На первом этапе работы проводили исследования 
по оценке вирулентных свойств изучаемых штаммов. Золоти-
стые хомячки, зараженные L. interrogans серогруппы Canicola 
штамм № 480 Удалов, пали на пятые сутки. У погибших живот-
ных при вскрытии была отмечена выраженная желтушность 
и многочисленные кровоизлияния на слизистых оболочках 
и в подкожной клетчатке, наиболее интенсивные в области 
скелетных мышц, почек, печени, желудка, селезенки. На-
блюдался выраженный отек почечной и печеночной ткани, 
деструктивные и некротические изменения паренхимы орга-
нов. Почки были увеличены и имели размеры 11,3×6 мм при 
норме 7,5×4 мм у хомячков в возрасте 3 недель. При посеве 
коркового слоя почек на среду Терских выделялась культура 
лептоспир. Идентификация лептоспир, выделенных при по-
севе на среде Терских, показала, что культура соответствует 
серогруппе Canicola.

У животных, зараженных L. interrogans серогруппы Canicola 
штамм Собака 2000, на пятые сутки было отмечено легкое уг-
нетение, снижение аппетита. У животных этой группы на пятые 
сутки клинические признаки заболевания не проявлялись. При 
вскрытии хомячков обнаружена невыраженная желтушность 

слизистых покровов и подкожной клетчатки. Макроскопиче-
ских изменений внутренних органов не выявлено. При посеве 
коркового слоя почек животных на среду Терских не выделя-
лась культура лептоспир.

Животные контрольной группы на пятые сутки клиниче-
ских признаков заболевания не проявляли, при внешнем ос-
мотре степень физической активности находилась в пределах 
физиологической нормы, поедаемость корма была нормаль-
ной, при взвешивании потери массы тела отмечено не было. 
При вскрытии животных отмечены чистые слизистые покровы, 
положение внутренних органов брюшной полости без измене-
ний. Печень и почки красно-коричневого темного цвета, конси-
стенция — плотная, эластичная; имели характерный рисунок 
на разрезе. Серозная оболочка кишечника гладкая, блестящая, 
без видимых изменений. Серозная оболочка желудка без оча-
говых поражений, некрозов, кровоизлияний, язв. Желтуш-
ность внутренних органов отсутствовала. Макроскопических 
изменений внутренних органов не выявлено. При посеве кор-
кового слоя почек животных на среду Терских не выделялась 
культура лептоспир.

Таким образом, в результате проведенного исследования 
установлено, что наиболее вирулентным был L. interrogans се-
рогруппы Canicola штамм № 480 Удалов.

Следующим этапом работы было получение пяти серий 
экспериментальной вакцины, которые производили в соот-
ветствии с производственным регламентом на вакцину леп-
тоспирозную концентрированную инактивированную жидкую, 
на базе лаборатории по научной разработке, внедрению и вы-
пуску микробиологических и вирусологических препаратов 
ФБУН РостовНИИМП Роспотребнадзора.

Для стандартизации смеси лептоспир, входящих в состав 
экспериментальной вакцины, был проведен подсчет микроб-
ных клеток (табл. 1). Количество клеток лептоспир в дозе 0,5 мл 
в экспериментальной вакцине составляла (20,9±2,5)×10 6, что 
соответствует требованиям, предъявляемым к применяемой 
для профилактики заболевания вакцине лептоспирозной кон-
центрированной инактивированной жидкой, то есть не менее 
(20±2)×10 6 микробных клеток.

Далее были проведены исследования серий эксперимен-
тальной вакцины по показателю «Специфическая активность», 
а именно проведена сравнительная оценка образования спе-
цифических антител к лептоспирам, входящим в состав экспе-
риментальной вакцины, и лептоспирам, входящим в состав вак-
цины лептоспирозной концентрированной инактивированной 
жидкой, применяемой для профилактики заболевания (табл. 2).

Образование специфических антител у лабораторных 
животных после иммунизации экспериментальной вакциной 
(табл. 2) не изменяется при введении в ее состав L. interrogans 
серогруппы Canicola штамм № 480 Удалов, также отсутствует 
отрицательная конкуренция, приводящая к изменению анти-
генных свойств выпускаемой вакцины.

Проведены исследования оценки защитных свойств экс-
периментальной вакцины (по показателю «Специфическая 
активность»), в результате были получены следующие данные:

- золотистые хомячки, входящие в группу животных, 
иммунизированных экспериментальной вакциной, после за-
ражения культурой L. interrogans серогруппы Canicola штамм 
№ 480 Удалов на седьмые сутки клинических признаков забо-
левания не проявляли;

9 Там же.
10 Общая фармакопейная статья 1.1.0004.15 Отбор проб. Государственная фармакопея Российской Федерации. XIV изд. Т. 1; 2018. 
11 Общая фармакопейная статья 1.2.4.0004.15 Аномальная токсичность. Государственная фармакопея Российской Федерации. XIV изд. Т. 1; 

2018.
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- золотистые хомячки, входящие в группу животных, 
не иммунизированных экспериментальной вакциной (кон-
трольную), пали на пятые сутки.

Таким образом, в результате проведенных исследований 
установлено, что L. interrogans Canicola штамм № 480 Удалов 
в составе экспериментальной вакцины вызывает образование 
антител в защитных титрах не менее 1:100, что соответствует 
требованиям, предъявляемым к вакцине лептоспирозной кон-
центрированной инактивированной жидкой 12.

В результате проверки серий экспериментальных вак-
цин, полученных с использованием L. interrogans серогруппы 
Canicola штамм № 480 Удалов, по показателю «Специфическая 
безопасность» было установлено, что препарат не содержит 
живых лептоспир.

В ходе исследования серий экспериментальных вакцин, 
полученных с использованием L. interrogans серогруппы 
Canicola штамм № 480 Удалов, по показателю «Аномальная 

токсичность» было выявлено, что у лабораторных животных 
(белые мыши и морские свинки) в течение 7 сут не наблюда-
лось изменений в области введения вакцин, падения массы 
тела, гибели животных, что свидетельствует о его нетоксично-
сти и безопасности.

Заключение

Испытания полученной экспериментальной вакцины по-
казали, что включение в ее состав L. interrogans серогруппы 
Canicola штамм № 480 Удалов не приводит к изменению свойств 
вакцины; вакцина соответствует требованиям, изложенным 
в ФС 3.3.1.0014.15 Вакцина лептоспирозная концентрирован-
ная инактивированная жидкая по показателям «Аномальная 
токсичность», «Специфическая безопасность» Государствен-
ной фармакопеи Российской Федерации XIV издания.

Введенный в состав вакцины штамм L. interrogans се-
рогруппы Canicola вызвал образование антител в защитных 

Таблица 1. Результаты подсчета клеток лептоспир пяти серий экспериментальной вакцины
Table 1. Enumeration of leptospiral cells in five batches of the experimental vaccine

Номер серии экс-
периментальной 

вакцины
Experimental vac-
cine batch number

Среднее арифметическое 
число (M) клеток лептоспир 

в поле зрения
Arithmetic mean (M) of lepto-
spiral cells per field of view 

Среднее арифме-
тическое число (М) 
клеток лептоспир

Arithmetic mean (M) of 
leptospiral cells

Стандартное 
отклонение 

(SD)
Standard 

deviation (SD)

Количество клеток леп-
тоспир в эксперимен-
тальной вакцине (К)
Number of leptospiral 
cells in the experimen-

tal vaccine (K)

1 212

234,4 28,4 (20,9 ± 2,5)×10 6

2 284

3 228

4 224

5 224

Таблица 2. Сравнительная характеристика образования специфических антител к лептоспирам, входящим в состав экспе-
риментальной вакцины и вакцины лептоспирозной концентрированной инактивированной жидкой, применяемой для про-
филактики лептоспироза
Тable 2. Formation of specific antibodies to leptospirae used as components in the experimental vaccine and in the leptospirosis 
liquid concentrated inactivated vaccine

Название препарата
Product 

Количество 
серий

Number of 
batches

Среднее геометрическое значение титров антител к лептоспирам
Geometric mean of antibody titers to leptospires

L. interrogans 
copenhageni 
(Крыса 2/466)
L. interrogans 
copenhageni 
(Krysa2/466)

L. inter-
rogans 

grippoty-
phosa (Mi-

crotus arva-
lis 30/469)

L. inter-
rogans 

Pomona 
mozdok 

(48B/470)

L. inter-
rogans 

sejroe (Mus 
musculus 
751/471)

L. interrogans 
Canicola штамм 
(№ 480 Удалов)
L. interrogans 

Canicola  
(Udalov 480)

Вакцина лептоспирозная 
концентрированная инак-

тивированная жидкая, 
применяемая для профи-

лактики заболевания
Leptospirosis liquid concen-
trated inactivated vaccine 

used for disease prevention

5 1:151 1:200 1:229 1:174 –

Экспериментальная 
вакцина со штаммом 

L. interrogans серогруппы 
Canicola (№ 480 Удалов)
Experimental vaccine in-

cluding L. interrogans 
serovar Canicola  

(Udalov 480)

5 1:131 1:174 1:263 1:151 1:151

Примечание. «–» означает, что в составе вакцины лептоспирозной концентрированной инактивированной жидкой, применяемой для профилак-
тики заболевания, отсутствует L. interrogans серогруппы Canicola штамм № 480 Удалов.
Note. — L. interrogans serovar Canicola (Udalov 480) is not used as a component in the currently produced liquid concentrated inactivated 
human vaccine.

12 Вакцина лептоспирозная концентрированная инактивированная жидкая, суспензия для подкожного введения. Государственная фармакопея 
Российской Федерации. XIV изд. Т. 4; 2018.
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титрах не менее 1:100, что свидетельствует о достаточной 
антигенности экспериментальной вакцины и подтверждает це-
лесообразность его включения в выпускаемую отечественную 
лептоспирозную вакцину для повышения ее эпидемиологиче-
ской эффективности.

Вакцина с обновленным составом штаммов микроорга-
низмов будет наиболее актуальна для регионов, в которых 
присутствуют природные и антропургические резервуары 
L. interrogans серогруппы Canicola.
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