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В статье представлены результаты научно-исследовательской работы по разра-

ботке технологии получения и лабораторного тестирования лиофилизированного экс-
пресс-теста для определения беременности крупного рогатого скота. 

Введение
Успешное осуществление мероприя-

тий по борьбе с бесплодием коров на каж-
дой животноводческой ферме немыслимо 
без строгого ветеринарно-зоотехническо-
го контроля, позволяющего планировать 
на протяжении календарного года запуск, 
роды, осеменение животных и текущую 
внутрифермную работу; своевременно по-
полнять стадо молодняком, квалифициро-

ванно проводить выбраковку животных, 
непригодных к воспроизводству и т.д. Дости-
жение этих целей возможно только на основе 
регулярных диагностических исследований 
на беременность и бесплодие, а также еже-
дневного учета в маточном стаде основных 
групп животных: беременных, в послеродо-
вом периоде и осемененных [1,2].

Коллективом авторов (Богданов И.И., 
Богданова М.А., Багманов М.А., Хлынов Д.Н., 
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Фомин А.Н.) разработан биопрепарат – 
экспресс-тест для диагностики беременно-
сти и бесплодия коров. Экспресс-тест осно-
ван на иммунологической реакции иденти-
фикации хорионического гонадотропина в 
моче коров [3,4,5].

Данный препарат показал себя как 
высокоэффективное диагностическое 
средство, позволяющее устанавливать бе-
ременность в достаточно ранние сроки. 
Следует отметить, что география потре-
бителей препарата достаточно широка и 
включает регионы России и зарубежные 
страны с различными климатическими ус-
ловиями, неблагоприятно отражающимися 
на качестве биопрепарата при его пересыл-
ке и транспортировке. Жидкие препараты 
требуют определенного режима хранения 
и транспортирования – от +2 до + 4°С, нару-
шение которого как в сторону повышения, 
так и в сторону понижения температуры 
могут приводить к полной потере актив-
ности. В связи с этим возникает необходи-
мость усовершенствования формы выпуска 
экспресс-теста, позволяющей исключить 
вышеуказанные отрицательные воздей-
ствия. В данном аспекте одним из решений 
проблемы является разработка лиофили-
зированной формы диагностикума.

Отсутствие унифицированной техно-
логии лиофильного высушивания биологи-
ческих объектов обусловливает необходи-
мость проведения исследований по стаби-
лизации каждого конкретного препарата.

Цель работы: Разработать техноло-
гию получения экспресс-теста для диагно-
стики беременности и бесплодия домаш-
него скота в лиофилизированной форме.

В соответствии с поставленной целью 
необходимо было решить следующие за-
дачи:

1. Разработать технологию и лабора-
торный регламент получения экспресс-те-
ста в лиофилизированной форме для диа-
гностики беременности домашнего скота;

2. Получить опытную партию диагно-
стического препарата и провести его лабо-
раторное испытание;

3. Разработать требования к качеству 

разрабатываемых тест-полосок с учетом 
интересов потребителей, требований к 
продукции для жизни, здоровья людей и 
животных, окружающей среды.

Объекты и методы исследований
Объектом исследования являлась 

технология получения экспресс-теста для 
диагностики беременности и бесплодия 
домашнего скота в лиофилизированной 
форме.

Были использованы следующие ре-
активы и лабораторная посуда: препарат 
«Гонадотропин хорионический для инъек-
ций», вазелиновое масло, ланолин, ализа-
рин, дистиллированная вода, борная кис-
лота (порошок), физиологический раствор 
0,9%, глицин, маннитол, шприц инъекцион-
ный одноразовый с иглой, 2,5 см3, шприц 
инъекционный одноразовый с иглой, 5 см3, 
спирт, 96°, вата хирургическая нестериль-
ная, пробирки, колбы мерные, пипетки 
пастеровские, пипетки мерные на 1,0; 2,0; 
5,0; 10 см3, флаконы емкостью 50, 100 см3

Использованное оборудование: холо-
дильники бытовые, термостаты ТС-80М-2, 
автоклав ВК-75, аквадистиллятор, сушиль-
ный шкаф, сублимационный камерный ап-
парат марки Labconco, низкотемператур-
ный холодильник (- 500С).

В качестве лабораторных животных 
были использованы кролики массой 1,5 - 2 кг.

Результаты исследований
Лиофилизация — способ мягкой суш-

ки веществ, при котором высушиваемый 
препарат замораживается, а потом поме-
щается в вакуумную камеру, где и проис-
ходит возгонка растворителя. Сухие пре-
параты, полученные лиофилизацией, не 
претерпевают химических изменений и не 
теряют присущих им свойств при длитель-
ном хранении даже при положительных 
значениях температуры, вследствие чего 
упрощаются условия транспортировки и 
хранения, увеличивается срок годности. 
При лиофилизации большинство белков 
не подвергается денатурации и может дли-
тельно сохраняться при умеренном охлаж-
дении (около 0 °C). Лиофилизированные 
ткани и препараты при увлажнении восста-



99

ВЕ
СТ

НИ
К

 
Ул

ья
но

вс
ко

й 
го

су
да

рс
тв

ен
но

й 
 

се
ль

ск
ох

оз
яй

ст
ве

нн
ой

 а
ка

де
м

ии

навливают свои первоначальные свойства. 
Лиофилизации, как правило, подвер-

гаются микроорганизмы и бактериофаги. 
Она широко применяется для получения 
способной к долговременному хранению 
плазмы крови (сухая плазма) и ее отдель-
ных фракций, иммунных сывороток, им-
муноглобулинов, вакцин, антибиотиков, 
гормонов, трансплантатов тканей, поэтому 
для них отработаны разнообразные режи-
мы замораживания и высушивания [6,7].

Отсутствие унифицированной техно-
логии лиофильного высушивания биологи-
ческих объектов обусловливает необходи-
мость проведения исследований по стаби-
лизации каждого конкретного препарата.

В качестве стабилизаторов при лио-
филизации биопрепаратов используют:

• 0,5% сыворотки крови лошади или 
КРС

• 20,0%-ый раствор желатина
• 20,0%-ый раствор лактозы
• 40,0%-ый раствор пептона,
• 60,0%-ый раствор сахарозы
• 80,0%-ый раствор сорбита
Рекомендуются следующие прописи 

стабилизаторов:
1 серия – лактоза (4,0%), пептон 

(20,0%);
2 серия – ГЛА (2,5%), сахароза (5,0%), 

глутамат Na (1,0%);
3 серия – сахароза (50,0%), пептон 

(10,0%);
4 серия – пептон (20,0%), лактоза 

(4,0%);
5 серия – ГЛА (5,0%), сахароза (10,0%), 

желатин (1,0%)
В технической жидкости серии 1,2,3 

соотношение стабилизатора и вирусного 
сырья 1:1. Техническая жидкость в сериях 
4 и 5 содержала 40% стабилизатора и 60% 
вирусного сырья. 

Известен способ лиофилизации био-
препарата, включающий этапы его замо-
раживания и вакуумного обезвоживания. 
Однако процесс лиофилизации по данной 
технологии зачастую ведет к значительной 
(иногда полной) потере специфической ак-
тивности препарата, а лиофилизированный 

материал часто «размазан» по дну флакона 
вследствие малого содержания суммарно-
го сухого остатка.

Предлагаемый метод лиофилиза-
ции, рекомендованный Henderson L.O. [8] 
и выбранный нами, включает добавление 
в раствор биопрепарата перед лиофили-
зацией стабилизаторов – смеси глицина и 
маннитола. Это позволит уменьшить паде-
ние биологической активности на этапе ли-
офилизации.

Разработанный нами метод изготов-
ления лиофилизированного биопрепарата 
[9,10] в соответствии с подготовленным ла-
бораторным регламентом включал следу-
ющие операции (этапы):

1. Изготовление жидкой формы био-
препарата.

2. Лиофилизация
Лиофилизация проводилась в субли-

мационных камерных аппаратах марки 
Labconco. Продолжительность режима ли-
офилизации - (25±1) часов. Начальные па-
раметры температуры конденсатора субли-
мационной установки составляли -(60±2)°С, 
температура греющих полок - -(42±2)°С, 
температура материала -(50±1)°С, глубина 
вакуума - 5,3-5,9 Па.

Герметизацию ампул после лиофили-
зации осуществляли в атмосфере осушен-
ного очищенного воздуха при нормальном 
атмосферном давлении.

3. Контроль качества лиофилизиро-
ванного биопрепарата.

3.1. Определение внешнего вида и 
цвета. 

3.2. Определение запаха препарата. 
3.3. Определение стерильности 
3.4. Определение диагностической 

точности
Диагностическую точность препара-

та определяли в лабораторных условиях. В 
качестве индикатора использован раствор 
препарата «Хорионический гонадотропин 
для инъекций» с удельной активностью 
1000 МЕ/л.

Была получена партия эксперимен-
тального образца лиофилизированного 
биопрепарата в количестве 50 диагности-
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ческих проб.
В результаты лабораторного испыта-

ния получены следующие показатели, ха-
рактеризующие препарат (таб. 1)

Были также разработаны следующие 
требования к качеству разрабатываемого 
диагностического препарата с учетом инте-
ресов заказчиков (потребителей), требова-
ний к продукции для жизни, здоровья лю-
дей и животных, окружающей среды:

1) Требование к возможности ис-
пользования экспресс-теста в условиях 
животноводческих ферм и частных подво-
рий без использования специализирован-
ного оборудования

Экспресс-тест используется в услови-
ях животноводческих ферм и частных под-
ворий без использования специализиро-
ванного оборудования;

2) Требование к безопасности проце-
дуры диагностики стельности и бесплодия 
коров и исключению вероятности зараже-
ния ветеринарных специалистов и живот-
ных заболеваниями инфекционного про-
исхождения

Процедура диагностики стельности 
и бесплодия коров должна быть безопас-
ной и исключать, при соблюдении правил 
асептики и антисептики, вероятность зара-
жения ветеринарных специалистов, других 
лиц, выполняющих диагностические мани-
пуляции, и животных заболеваниями ин-
фекционного происхождения;

3) Максимальное количество доз 
препарата, необходимых для разовой ди-
агностики

Не более 1;
4) Минимальное значение срока 

стельности, при котором можно диагно-
стировать стельность и бесплодие

Не менее 15 дней после осеменения. 
5) Точность выполняемых диагности-

ческих мероприятий
Степень соответствия при постановке 

диагноза на наличие или отсутствие бере-
менности у животных (диагностическая эффек-
тивность) должна составлять не менее 98%

6) Требование к удобству и простоте 
использования.

Для тестирования необходима про-
бирка и резиновая перчатка. Процедура 
постановки диагноза может быть выпол-
нена как ветеринарными специалистами, 
так и вспомогательным персоналом или 
владельцем животного в частном подво-
рье. Читка реакции визуально четкая, по-
зволяющая правильно оценить результаты 
постановки тест-пробы.

7) Требование к длительности проце-
дуры диагностики.

Не более 15 минут для диагности-
ческих манипуляций, не более 1 часа для 
оценки результатов тестирования (читки);

8) Требование к продукции по воз-
действию на окружающую среду

Компоненты экспресс-теста являются 
нетоксичными, их утилизация не требует 
специальных мер предосторожности. Ути-
лизация препарата должна осуществляться 
в соответствии с ГОСТ 12.1.007-76.

9) Требование к сроку хранения пре-
парата

Таблица 1
Органолептические, физико-химические и биологические свойства лиофилизированного 
биопрепарата для определения беременности и бесплодия коров

Показатель Характеристика и норма

Внешний вид Ампулы (пробирки) с сухим осадком (таблеткой) на дне
Цвет Оранжевый
Запах Без ярко выраженного запаха
Стерильность Рост на питательных средах отсутствует

Диагностическая точность 100% при наличии гормона 
100% при его отсутствии в пробе
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Не менее 3-х лет
10) Требование к стоимости препарата
Не более 100 руб. за 1 одну диагно-

стическую пробу.
Тестирование функциональных харак-

теристик и потребительских свойств экспе-
риментального образца препарата будет 
осуществляться в рамках производствен-
ных опытов.

Выводы
В соответствии с поставленной це-

лью была разработана технология получе-
ния экспресс-теста в лиофилизированной 
форме для диагностики беременности до-
машнего скота. Результаты испытания по-
лученной опытной партии препарата под-
тверждают возможность использования 
диагностического средства. Разработаны, 
для дальнейшего тестирования, требова-
ния к функциональным характеристикам и 
потребительским свойствам препарата.
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