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ВСТУП

Немає жодної країни, в якій би не реєструвались мікози тварин та людини. За розповсюдженням дерматомікози належать до групи найбільш поширених  мікозів [205]. 
Дерматомікози собак і котів – це небезпечні захворювання, внаслідок високої контагіозності як для тварин, так і для людей, які постійно знаходяться в контакті один з одним, тому є не лише ветеринарною проблемою, але й соціальною [6, 37, 41, 76, 80]. 
Незважаючи на широкий спектр антифунгальних препаратів для лікування  трихофітії  і  мікроспорії,  проблема лікування  хворих залишається  актуальною  як  для  ветеринарної,  так  і для гуманної медицини [76].
Специфічна профілактика та терапія дерматомікозів (трихофітії, мікроспорії)  собак і котів дає змогу контролювати рівень захворюваності серед  цих тварин та запобігає  розповсюдженню  інфекції [15, 39, 41, 51, 68, 80, 116].
Актуальність теми. Дерматомікози – це інфекційні захворювання тварин і людей, які характеризуються ураженням шкіри та її похідних патогенними грибами –  дерматофітами. Дерматомікози належать до групи мікозів  з глобальним поширенням і  є  зоонозами  [80, 205]. 
Провідне місце у захворюваності на дерматомікози тварин та людей  належить дерматофіту зоофільної групи Microsporum canis,  який є  збудником мікроспорії в 90–100 %  випадків у котів  і  в 50,0–92,6 %   собак. Інші  випадки  захворювання  зумовлені  Trichophyton   mentagrophytes  [190, 205, 209]. У   поширенні   мікозу важливу роль  мають інфіковані коти та собаки  [11, 32, 37, 116]. 
В  Україні недостатньо вивчені збудники дерматомікозів собак і котів  та рівень захворюваності цих тварин на мікози.
Розробка першої живої вакцини проти трихофітії великої рогатої худоби (Саркісов А.Х., Петрович С.В., Нікіфоров Л.І. та ін., 1967) стала початком розвитку ефективної профілактики та терапії дерматомікозів. Впровадження протигрибних вакцин у ветеринарну практику дало можливість практично ліквідувати трихофітію великої рогатої худоби, коней,  хутрових звірів та  зменшити  економічні збитки, зумовлені хворобою [16, 39, 47].
Проте дерматомікози різних видів тварин все ще зустрічаються досить часто,  тому  пошук  методів отримання високоімуногенних вакцин проти цих інфекцій залишається актуальним питанням [80].
Виробництво  біопрепаратів  проти  дерматомікозів тварин здійснюється в Російській  Федерації,  Чехії,  Польщі,  Норвегії  та  інших країнах   світу  [51,  142,  200].   В   Україні  виготовляється   лише  вакцина  проти   трихофітії   великої  рогатої худоби (Триховак), а виробництво засобів специфічної профілактики та терапії дерматомікозів  собак і котів відсутнє. 
Вакцини,  як  засіб  етіотропної терапії дерматомікозів тварин, сприяють швидкій елімінації  збудника  з  організму  тварин  та   формуванню  напруженого  імунітету.  При застосуванні   з   профілактичною метою – попереджують виникнення інфекції та контамінацію грибами довкілля [15, 39, 41, 51, 68, 80].   Профілактичне щеплення   собак   і   котів   проти   дерматомікозів   (трихофітії,   мікроспорії) дає  змогу регулювати рівень захворюваності серед  цих тварин [116].
Виходячи  з  цього,  є актуальними  вивчення видового складу збудників і  розробка сучасних засобів специфічної профілактики та ефективної терапії   дерматомікозів собак і котів.   
Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна робота є частиною тематики Сумського національного аграрного університету номер державної реєстрації 0105U007681 –  ”Розробити нові принципи діагностики  і профілактики заразних хвороб тварин та удосконалити заходи боротьби з ними”.
Мета і завдання дослідження. Мета роботи – розробити засоби специфічної профілактики  дерматомікозів собак і котів.
Для досягнення поставленої мети необхідно було вирішити такі завдання:
- вивчити  епізоотичну  ситуацію  щодо  дерматомікозів  собак  і   котів  у м. Києві; 
- виділити і вивчити морфологічні, культуральні та біологічні властивості  ізолятів дерматофітів;
- відібрати ізоляти дерматофітів Тrichophyton  mentagrophytes і  Microsporum canis для виготовлення та контролю вакцини проти дерматомікозів собак і котів;
- розробити технологію виготовлення  вакцини проти дерматомікозів  собак і котів;
- провести  доклінічні та  клінічні випробування розробленої вакцини проти дерматомікозів собак і котів.
Об’єкт дослідження– засоби специфічної профілактики дерматомікозів собак і котів.
Предмет дослідження – епізоотологічні особливості дерматомікозів собак і котів; морфологічні, культуральні і біологічні властивості епізоотичних, вакцинних і контрольних штамів дерматофітів Trichophyton mentagrophytes і  Microsporum canis;  технологія виготовлення та контроль вакцини проти дерматомікозів собак і котів.
Методи дослідження. Мікологічні (посів, виділення, ідентифікація збудників дерматомікозів), імунобіологічні (визначення патогенності, вірулентності, антигенності штамів дерматофітів та імуногенної активності вакцини), бактеріологічний (визначення стерильності вакцини), епізоотологічний (вивчення епізоотичної ситуації захворювання), клінічні (клінічне обстеження тварин хворих на дерматомікози та експериментально заражених штамами дерматофітів), серологічний (постановка реакції аглютинації), патолого-анатомічний (відбір патологічного матеріалу (зіскрібки шкіри, волосся) та статистичного аналізу.
Наукова новизна одержаних результатів.  Вивчена епізоотична ситуація та видовий склад збудників дерматомікозів (трихофітії, мікроспорії) собак і котів на території  м. Києва. 
Вивчені морфологічні, культуральні й біологічні властивості  епізоотичних штамів Trichophyton mentagrophytes і Microsporum canis.      Відібрані та депоновані високоімуногенні вакцинні штами Trichophyton mentagrophytes 15 і Microsporum canis 22 та високовірулентні контрольні штами  Trichophyton mentagrophytes  ТМ-48 К  і Microsporum canis 65 К.
Вперше розроблена технологія виробництва вакцини „Фунгіканіфел” інактивованої асоційованої проти дерматомікозів  (трихофітії,  мікроспорії) собак і котів (ТУ У 24.4-31112822-004:2005).
Проведені широкомасштабні випробування вакцини при профілактичному і терапевтичному застосуванні та  доведена її висока ефективність.
Практичне значення одержаних результатів. Вперше в Україні розроблений ветеринарний імунобіологічний препарат – вакцина «Фунгіканіфел» інактивована асоційована  проти  дерматомікозів (трихофітії, мікроспорії) собак і котів, який впроваджений у промислове виробництво на ТОВ „Алтекс”, ЗАТ НВАП „Новогалещинська біофабрика” та практику ветеринарної медицини.  
Особистий внесок здобувача. Здобувачем  проведені дослідження щодо визначення  видового  складу  збудників  дерматомікозів собак і котів, вивчені   морфологічні,   культуральні  та біологічні властивості епізоотичних штамів  дерматофітів, відібрані й депоновані   вакцинні  і  контрольні   штами Trichophyton mentagrophytes, Microsporum canis. Спільно  з канд. вет. наук О.М. Літвіновим і канд. мед. наук Т.Г. Нестеренко розроблена  технологія   виробництва  вакцини  «Фунгіканіфел»,  розроблена й  зареєстрована  нормативна документація (ТУ У 24.4-31112822-004:2005, РП № 1392-04-0197-05 від 23 листопада 2005 року).  Здобувачем  проведені доклінічні,  клінічні,  комісійні випробування вакцини, вивчений імунітет при застосуванні вакцини та проаналізовані  й  узагальнені одержані результати. 
Окремі  фрагменти   дисертаційної   роботи  виконані  за  участю  канд. вет. наук В.Г. Скрипника,    наукових     співробітників     О.І. Гордієнко,  В.С. Тиндика (Державний  науково-контрольний      інститут   біотехнології   і     штамів     мікроорганізмів),    К.В. Швиденко (Київська  міська державна лабораторія ветеринарної медицини), Н.В. Дудник, Н.Л. Ковалько (ЗАТ НВАП «Новогалещинська біофабрика») та лікарів ветеринарної медицини  клінік ветеринарної медицини м. Києва, що знайшло відображення у спільних публікаціях. 
Апробація результатів дисертації. Основні положення дисертаційної роботи доповідались і обговорювались на Всеукраїнській науковій конференції молодих вчених   «Сучасні проблеми діагностики інфекційних хвороб тварин» (м. Харків, 2–3 грудня 2003 р.); на Міжнародній науково-практичній конференції «Ветеринарна медицина 2005. Сучасний стан та актуальні проблеми забезпечення ветеринарного благополуччя тваринництва»,  до   90-річчя   від   дня народження академіка І.М. Гладенка (АР Крим, м. Ялта, 30 травня–4 червня 2005 р.); на   ІІ  Міжнародній  науковій конференції «Ветеринарні  препарати: розробка,   контроль   якості    та   застосування» (м. Львів,  10–12 жовтня 2007 р.); на  засіданнях   вченої ради   Державного   науково-контрольного   інституту   біотехнології  і штамів  мікроорганізмів (2003–2004 рр.); на  засіданнях вченої ради з атестації аспірантів  та  здобувачів ННЦ „Інститут експериментальної і клінічної ветеринарної медицини” (2005–2006 рр.);  засіданнях  вченої  ради факультету ветеринарної медицини Сумського національного аграрного університету (2006–2007 рр.).
 Публікації. Основний зміст дисертації висвітлений у 7-и статтях, опублікованих у фахових виданнях, рекомендованих ВАК України та 2-ох тезах.


ВИСНОВКИ

1. У дисертаційній роботі наведені результати вивчення епізоотичної ситуації та видового складу збудників дерматомікозів собак і котів, морфологічних, культуральних і біологічних властивостей епізоотичних ізолятів, відібраних вакцинних і контрольних штамів Тrichophyton mentagrophytes і Microsporum canis; розроблена вакцина „Фунгіканіфел” інактивована асоційована проти дерматомікозів (трихофітії, мікроспорії) собак і котів та вивчені її імуногенні властивості.  
2. Збудниками дерматомікозів собак і котів є Тrichophyton mentagrophytes   і   Microsporum canis;   ураження   перебігають   у  вигляді:  1) моноінфекції –  у  15,4 % хворих собак та у 48,8 % котів; 2) асоційованого дерматомікозу – 84,6 % собак та 51,2 % котів, викликаного дерматофітами Тrichophyton mentagrophytes з умовно-патогенними грибами родів Candida  (8,33 %) і  Alternaria (8,33 %) та  Microsporum canis –   з  плісеневими грибами родів  Aspergillus (15,38 %) і  Penicillium (12,83 %). 
У м. Києві трихофітія  реєструється  у 41,0 %  собак і 14,2 % котів, мікроспорія  –  59,0 %  і 85,8 %  відповідно.
3. Епізоотичні штами Trichophyton mentagrophytes характеризуються  появою росту на 2–3-ю добу культивування, борошнистою консистенцією, рідше бархатистою з червоно-коричневим реверзумом, чисельними мікроконідіями і викликають глибоку інфільтративну форму ураження шкіри тварин. 
4. Епізоотичні штами дерматофіта  Microsporum canis за типом росту належать до евгонічних (96,08 %) та дисгонічних  (3,92 %). Для евгонічних культур характерний ріст борошнисто-бархатистих, бархатистих та пухнасто-бархатистих колоній. Дисгонічні культури, як дегенеративна форма гриба, диференціації не підлягають.
Мікроструктура епізоотичних штамів Microsporum canis представлена чисельними  веретеноподібними макроконідіями і лише у 13,73 % штамів  формувались  мікроконідії.
Епізоотичні штами Microsporum canis при експериментальному зараженні тварин викликають глибоку і поверхневу форми  ураження шкіри.
5. При експериментальних трихофітії і мікроспорії, викликаних Trichophyton mentagrophytes 15 і  Microsporum canis 22 та застосуванні вакцини у тварин формується несприйнятливість до наступного зараження, а титри антитіл у сироватці крові в РА становлять: при захворюванні – 1:12817,17 і 1:9617,17 відповідно, при щеплені – 1:19234,33 і 1:14417,17 відповідно (до захворювання/щеплення – 1:10, р<0,001).
6. Експериментально встановлено, що для виробництва високоімуногенної  вакцини необхідно використовувати штами Trichophyton mentagrophytes 15 та Microsporum canis 22, імунізуюча доза яких  становить 9,0–11,0 х 106/см3 і 18,0–22,0 х 106/см3 мікроконідій відповідно. Для контролю вакцини необхідно використовувати високовірулентні штами Trichophyton mentagrophytes ТМ-48 К  та  Microsporum canis 65 К, заражаюча доза яких становить 2,5 х 106 мікроконідій.  
7. Інактивація дерматофітів Trichophyton mentagrophytes 15  та  Microsporum canis 22 за температури  58 0С впродовж 3 діб призводить до втрати вірулентності та реактогенності при збереженні імуногенної активності, що слугує основою промислового виробництва вакцини „Фунгіканіфел”.
8. Розроблена та впроваджена у виробництво вакцина „Фунгіканіфел” інактивована асоційована проти дерматомікозів (трихофітії, мікроспорії) собак і котів, яка забезпечує формування імунітету на 21–30 добу після щеплення тривалістю  до 12 місяців. Профілактична ефективність препарату становить 80–100 %, а лікувальна,  при дворазовому введенні, – 96, 8 %. 
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