an, siFip

Koppekuna mmkpooumnoTtsl pyoua
oBeLl BBeeHUeM B palnoH
Ao00aBKU CTPECC-NMPOTEKTOPHOro
apganTtoreHa

Bcepoccutckul Hay4Ho-uccriedogamersibCKuU uHcmumym
gusuoroauu, buoxumMuu u numaHus XxueommHsix — ¢gounuan @rbHY
«PedeparibHbIl Hay4YHbIU UEHMP XXueomHosoocmea —

BUXK umeHu akademuka J1. K. OpHCcma».
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Ha >XMBOTHbIX BO34ENCTBYIOT pa3HOObpasHble hakTopbl OKpYyXKatoLemn
cpenbl, U3 KOTOPbIX O4HWN SABNAKTCA 0ObIYHBIMU (PU3NOSTOrMYECKUMU
pasgpaxutenamu, a gpyrme — ctpeccopamu.

C Bo3pacToM (PopMUPYIOTCA pasfnnyHble aganTauuoOHHbIE MEXAaHU3MBI,
HO BO3MO>XHOCTW OpraHn3ma orpaHu4eHsbl.

CTpeccsbl, HapyLleHNs B MMTaHUN, COAEPXXaHUN XXUBOTHbLIX N NpoYmne
drakTopbl 0CrabnalT HecneungUYeCKyo Pe3NCTEHTHOCTb OpraHn3mMa
(BPOXXAEHHbBIN UMMYHUTET, CNOCODOHOCTL 0DEe3BpeEXMBATDL YY>XEPOLAHbLIN U
noTeHUuarnbHO onacHbl buomartepman).

epeBod XMBOTHOBOACTBA Ha NPOMbILIJIEHHYKO OCHOBY C
NCMNOMb30BaAHMEM HOBbIX TEXHONOMM4YeCcknx cnocoboB IKCrJyataumnu
Bbl3bIBAET HEODXOAMMOCTb N3y4eHnA aganTaunOHHbIX BO3MOXHOCTEN
OopraHnM3ma B HOBbIX YCITOBUAX.

[MpodmnakTuka oTpuLaTenbHbiX NOCAEACTBUA Hen3bexHbIX CTpecc-
dakTopoB BKIIOMaET NpPoBeaeHME KOMIMIeKca MeponpuUsaTUn,
HanpaBreHHbIX Ha YMEHbLLEHNE BINUAHUSA CTPecca Ha OpraHuam
XXUBOTHBbIX.



Otbem
MONOAHAKA CMeHa )
pauuoHa

TemnepaTypHbIN
cTpecc

\ BeTtepuHapHble

poBKa
Ctpecc
— COBOKYMHOCTb Hecneuncgpuniecknx agantTaumoHHbIX
(HopmManbHbIX) peakuMn opraHusmMa Ha Bo3gencreue
pPa3nnYHbIX HeGnaronpuATHbIX hakTopoB —
CTpPeccopoB , HapyLlalLWmnX ero romeocTas, a TaKkxe
cOOTBETCTBYHOLLEE COCTOSAHME OpraHM3mMma B LiefiomM
FemaTonorunyeckue AHTUOKCUAAHTHBIN
noKas; - cTaTyc
oKasaTenwu
MMMYHUTETA
1
MeTtabonunueckue
FfopMoOHanbHbLIN MukpobuoTta npouecchbl

¢roH \_ ) MuweBapeHue
N




[MpmeHeHne BUonorn4yeckn akTUBHbIX 1 hapMakonornyecknx cpeacTs obecneymsaet
YMEHbLLIEHNE OTpuLaTENbHbIX NOCNEACTBUI CTpecca U yCKopeHme npoLecca
aganTaumn XXMBOTHbIX K AeNCTBUIO HEONaronpuATHbLIX PaKTOPOB, BbI3bIBAOLLINX
nepeBo30YyXAEHNE UM YTHETEHUE LieHTpanbHOW HEPBHOW CUCTEMBI, YBENUYEHNE
arpecCuUBHOCTU, CHUKEHNE PE3NCTEHTHOCTU, MHTEHCUBHbLIN OOMEH MUKPOMnopon u
yBENMYEHNE ee BUPYITEHTHOCTM.

[ns 3TOro ncnonb3ylT AMeTonpodunakTuKy, NPUMeHeHe CpeacTB, NOBbILLAKLLMX
06LLY PE3NCTEHTHOCTb OpraHM3ama, UMMYHOCTUMYNSATOPOB, aHTUMUKPOOHbIX,
yCrnoKanBarLWMX U NPoYMX NpenapaTos.

Buonornyeckn akTnBHbIE BeLLECTBA BBOAAT B KOPM U UCMOSb3YHOT rpynnoBbIiM
meTtogoM. [nsa CHUXeHMs BO3bYAUMOCTN U arpeCCUBHOCTU XXMBOTHbIX M NTUL,
NPUMEHSIOT NCUXOLENPECCAHTHI.

Ocoboe BHUMaHME oTBOANTCA NPOOMOTMKaM, NnpebunoTnkam u, B nocnegHee BpemMs -
aganoreHam.

NMpoBUOTUKU — 3TO «KMBblE MUKPOOPraHMU3Mbl, KOTOPbIE NPy NPUMEHEHUN B
aflekBaTHbIX KONMYeCcTBaXx BbI3bIBAOT yryyLleHNe 300P0BbS OpraHn3Ma-xo3siHay.
NMpebuoTnkm - cybecTaHUMKM, KOTOpbliE CTUMYMUPYIOT HOPMaribHY MUKpodnopy
KMLWWEYHUKa /MM TOPpMO3SAT NaToSTOrMYEeCcKyHo.

ApanTtoreHbl — rpynna npenapaToB NpUpoagHOro U NCKYCCTBEHHOIO
NPOUCXOXKAEHNA, CNOCODOHbIX NOBLILLATL HECNELMPUYECKYIO CONMPOTUBIISIEMOCTb
opraHuama K LUMPOKOMY CNeEKTPY BpeaHbIX BO3AENCTBUN U K CTPECCy, CTUMYNMpoBaTb
NMMYHUTET.

\\



AckopbaT nuTnsa - CTpecc-NPOTEKTOPHLIN aganToreH, obnagarLmm
HENPOTPODOUYECKUMMN, HEMPONPOTEKTOPHLIMU, aHTUOKCUOAHTHBIMU,
UMMYHOMOAYIMMPYIOLLUMU CBONCTBaAMM.

[Mpeononaraetcsl, YTO aganToreH ackopbaT NUTNA MOXET BINATbL Ha BCE 3BEHbLS
OCU «MUKPOBUMOTA-KNLLEYHMK-MO3M», YTO MO3BOSINT OQHOBPEMEHHO PELUUTD
npobnemsbl, CBsA3aHHblIE C HAPYLLUEHNAMW, BO3HMKLLUMW NPU BO3AENCTBUN
CTPEeCCOB pasfnyHoM 3TUoNornu, n npodunaktTmposaTtb HapyweHusa XKKT,
Bbl3BaHHblIE N3MEHEHNEM MUKPONOPbI.

KopmoBasi jobaBka no3BOnuUT NOBLICUTbL peHTabenbHOCTbL NPON3BOACTBA B
OBLIEBOAZTBE U NOAOWTU K PELLEHUIO NPOOIeM NoBbILLEHUST pyOLIOBOro
NULLIEBAPEHUS.

LiC¢H-0g*2H,0
(3,18% Li)

Mukpobunora e KpjjljeYHUK <=mmp No3r




Llenb wuccrnegoBaHUMM:  BbISICHUTb BRUSIHWE afanTtoreHa ackopbara
NMUTNA Ha KadeCTBEHHbIN WU KONMYECTBEHHbIN COCTaB MUKpodoriopbl pydua
OBeL, C UCMNOSIb30BAHNEM MOSEKYNAPHO-reHETUYECKNX METOLOB.

Cxema akcnepuMeHTa
OnntenbHOCTb akcnepmmeHTa — 60 CyTOK

pynna [onioB B rpymnne XapakTtepucTuka KopMIieHnA
KoHTpornbHas 8 OcHoBHoM paunoH (OP)
OnbITHas 8 OP +10 mr LIASC Ha Kr XXnBow mMacchbl

Mo okOH4YaHUKM aKcnepumeHTa U3 pybuoBoro cogepxmmoro solgensnu AHK n ¢
NCNoSib30BaHNEM MONMEKYIAPHO-TEHETUYECKNX METOO0B Ornpenensnn cocTas
MUKpoOmoma pybua.

BecoBble noka3aTtenu oBel Ha (hoHe NpUMeHeHUs ackopbaTta nuTusa

(Mtm, n=8), Kr
Mpynnbl
00 3KCrepuMeEHTa Uepes 30 gHen Uepes 60 gHen
KoHTponbHas 37,11+1,09 38,35 + 2,33 38,59 + 2,57
OnbiTHaa rpynna 37,59 £ 1,7 38,94 + 2,92 39,83 + 3,81

\




MeToa konnyectBeHHou MNLUP (RT-PCR)

MNMpuHUMN: BCe 3yKapnoTbl UMEKT OBLLNN TeH,

kogmpyrowmn 16S pPHK. B atom reHe ecTb OBlLee KONMYECTBO
YyepeayLineca KoHcepBaTMBHbIE U e GakrepuansHon JHK
BapuabenbHble nocneaoBaTenbHOCTH. =

MuweHb: reH 16S pPHK 10,0

YHuBepcanbHble npanMepbl K KOHCepBaTUBHbLIM
nocnegoBaTenbHOCTAM A onpeaeneHuns
obuero konuyecTea bakTepun

[Mpamon: HDA1 - ACTCCTACGGGAGGCAGCAG,
Ob6paTHbin: HDA2 — ATTACCGCGGCTGCTGG

(ampinndpukar ot 349 no 547 HykneoTua reHa 2,0
PPHK — okorno 200 nH)
0,0

e3ynbTaT:. onpeaeneHne obulero KonmyecTea KomTpons LiAsc
bakTtepunanbHon [QHK B pybue oBeL,

8,0

6,0

4,0

MeTtoa NGS-cekBeHMpoBaHUA

[laeT BO3MOXXHOCTb MOMNy4YnTb HYKIEOTUAHbIE NOCEA0BaTENIbHOCTN BapnabenbHbIX
obnacten reHa 16S pPHK. CneuuanbHoe nporpammHoe obecneveHne no3sonser
YCTaHOBUTb BUOOBYIO MPUHALNEXHOCTb MO BbIYUCIEHHBLIM NOCNeL0BaTENbHOCTSAM.

MemazeHoMmHoe NGS-cekeeHuposaHue bbirio ocyuecmerneHo 8 OO0
«buompogp» Ha ceHomMHOM cekeeHamope MiSeq («lllumina, Inc.», CLLIA)



I CopepxaHue “HexenateribHOW” U YyCNOBHO-
naToreHHoM MMKPoGMOThLI pyGua osel, %.

KoHTponb
M
Lactobacillales 0,570 +
Enterobacteriaceae 0,044 =+
Actinomycetales 0,076 =+

INNakto6akTepumn (Lactobacillales)
B pyOue Mernkoro poratoro ckota
€PMEHTUPYIOT MOHOCaxapa 40 MOSTOYHON
KNCNOTbl N MOTYT NPUBOAUTL K CHUXEHUIO
pH B pybue, noaTomy ABMSATCS

HexxenaTesibHbIMMU.

+ m
0,097
0,016

0,011

LiAsc
M T m

0,423 X 0,255
0,019 * 0,003

0,079 £ 0,032



“HexxenatenbHasa” MMKpoOOUOTa, YCNOBHO-NATOreHHbIe
MUKpPOOpPraHn3mbl

JHTepobaKkTepumn (Enterobacteriaceae) — CEMENCTBO
rpamoTpuuaTesibHbIX Maro4ykoobpasHbIX CropoHeobpasyrLwwmnx bakTtepun,
doakynbTaTuBHbIE aHadpPobbl. Kpome HopMarbHOW MUKPOMopbl BKITHOYaeT
B cebs U 3HAYMUTENLHOE KOSIMYECTBO MATOrEHHbIX MMKPOOOB: wWUresnnbl,
CanbMOHes bl U HEKOTOpPble BMAbI 3LLUePUXUN.

AHTepobaKkTepum

/"‘Q!'\

Sa/rhone/la sp. -

KoHTponb LiAsc

Shigella sonii
Infectious dose: approx. 200




“HexxenatenbHasa” MMKpOOUOTA, YCITOBHO-NATOreHHbIe
MUKPOOPraHU3mMbl

AkTnHoMuueTbl (Actinomycetales) — depMeHTUPYIOT yrneBoabl C
obpasoBaHMeM KMUCNOTbl 6€3 rasa, NpoayKTbl epMeHTaLnn -
YKCyCHasi, MOSfiouHas , MypaBbUHasa N sHTapHas KUCNOTHhI.

AKTUHOMMLETDLI

0,120

0,100

0,080 I

Actinomyces israelii, COM (komnbtoTepHas

0,060

OKpacka)

0,040
0,020

0,000
KoHTponb LiAsc

Streptomyces sp.



I [MaToreHHast MuKpobuota pybua osel

CopepxaHue rpynn natoreHoB B pyOLIOBOM XXUAKOCTU OBEL, KOHTPOJNIbLHOWM
M onbITHOW rpynn, %.

MNpynna MaTore KoHTponb LiAsc

Anaeroplasma

bactoclasticum 0,81 + 0,03 0,16 % 0,03

Anaeroplasma sp. 0,12 £ 0,01 0,11 £ 0,04
Mukonnasmbli :

An. abactoclasticum 0,08 £ 0,01 0,03 * 0,01

Mycoplasma sp. 0,03 £ 0,00 0,03 £ 0,00

Mycoplasma

penetrans 0,02 + 0,00 0,01 £ 0,01
Mopakcennbli Acinetobacter sp. 0,02 + 0,02 0,04 + 0,02
llceBAOMOHaAbl  pPseudomonas sp. 0,03 % 0,00 0,04 <+ 0,01
CTadmnokokkM  Staphylococcus sp. 0,01 + 0,01 0,02 + 0,01

Strept. acidominimus 0,06 £ 0,01 0,06 £ 0,05
CTpenToKOKKHN

Streptococcus sp. 0,05 = 0,01 0,03 £ 0,01




MaToreHHas MuKkpobuota pybua osel
(npopomxeHne Tabnuubl

CopepxxaHue rpynn naTtoreHoB B pyOLIOBOM XXUAKOCTU OBeL, KOHTPONIbHON U
onbITHOM rpynn, % (npoaormkeHue).

Mpynna KoHTponb LiAsc
nra)')r,oreHOB flaorex |\/|p + m M +m
CyKUMHNBUGPUO Succ?nivibrio
dextrinosolvens 0,05 + 0,03 0,03 = 0,01
Treponema sp. 0,60 %= 0,02 0,33 % 0,05
Treponema bryantii 0,09 + 0,03 0,12 0,01
Treponema parvum 0,14 + 0,04 0,06 * 0,03
Trep. isoptericolens 0,16 % 0,12 0,03 £ 0,02
TpenoHembl _
Treponema porcinum 0,05 = 0,01 0,06 £ 0,01
Trep. amylovorum 0,03 + 0,01 0,05 =+ 0,03
Trep. saccharophilum 0,05 % 0,03 0,03 £ 0,01
Trep. maltophilum 0,02 % 0,01 0,01 £ 0,01
XonbaemaHuu Holdemania sp. 0,02 * 0,00 0,03 + 0,01
dpusunenorpukc Kandleria vitulina 0,03 = 0,02 0,06 = 0,02
bl Solobacterium sp. 0,02 + 0,01 0,07 = 0,04
MNMpoune 0,19 # 0,04 0,17 + 0,02
Bcero 2,65 = 0,46 1,58 * 0,45




1,5

=

0,5

KoHTponb
B Mukonna3smbil

CopepxaHue HEKOTOpPbLIX rpynn
NaToreHbl naTtoreHoB B pybuoBon

(npeo6nagatowme), % XNOKOCTU OBeL, KOHTPONbHOMN

n onbITHOM rpynn, %.

LiAsc
B TpenoHembl

0,25

MartoreHol,
0,2
0,15
0,1
0,05 I i
, I -

KoHTponb LiAsc

M NceBgomoHagbl M CTPenTOKOKKU B CyKuMHUMBMOpMO M Mpoune naToreHbl



3aknro4vyeHue

BeBegeHne apgantoreHa ackopbata nmnTud B COCTaB OCHOBHOIO
pauuoHa oBel B go3e 10 mr/kr »XuBon macchl cnocobcTBoBano
YMEHbLUEHNIO COAEPXKaHUSI NATOrEHHbIX U HEKOTOPbIX YCIOBHO-
NaToOreHHbIX 6akTepun.

[lony4eHHble pe3ynbTaThl AalOT OCHOBAHME caenaTtb BbIBOA O
NONZXUTENBHOM BIUAHUK ackopbaTa NUTUS Ha KaveCTBEHHbLIN U
KOAINMECTBEHHbIN  COCTaB  MUKPOOMOTbI  pybua oBeud, wu
KOMeHOOBaTb €ro npuUMeHeHne B OOMOSfTHEHME K OCHOBHOMY
auMoHy OBeL Kak npu  yOOBMAETBOPUTENbHbLIX  YCIOBUAX
coaepKaHusi, Tak 1 B YCIOBUSIX CTpecca pasnnyHon 3TUOMOTMN.




Cnacudo
3a OHuMaKue!




