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РЕФЕРАТ 
Изучено влияние пробиотика Ba-
cillus subtilis ВКМ В3701D и энро-
флоксацина на функциональное 
состояние печени цыплят яичного 
кросса Хайсекс Браун. Для изуче-
ния влияния пробиотической кор-

мовой добавки на физиолого-биохимический статус цыплят было проведено выпаивание 
цыплят яичного кросса на базе вивария Белгородского филиала ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ 
РАН штаммом бактерии Bacillus subtilis ВКМ В3701D в дозировке 0,05 мл суспензии на 
1 кг массы тела животного (в 1 мл суспензии 109 КОЕ). Забор биоматериала для иссле-
дования биохимических и гематологических показателей был осуществлен на первые, 
пятые, десятые и двадцатые сутки методом внутрисердечной пункции, в этот же времен-
ной интервал изучали массу тела животных. Основная часть морфологического исследо-
вания выполнена после создания электронной галереи изображений с помощью полуав-
томатического сканера микропрепарата Mirax Desk (Carl Zeiss Microimaging GMbH, Гер-
мания), что позволяло максимально стандартизовать режимы морфометрического иссле-
дования. Установлено, что энрофлоксацин вызывает значительные биохимические 
(повышение билирубина до 7–10 мкмоль/л, снижение АЛТ на 34%) и морфологические 
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изменения (увеличение массы печени на 21,7%), свидетельствующие о гепатотоксично-
сти. Введение пробиотика снижало негативные эффекты антибиотика: в комбинирован-
ной группе масса печени была на 13% меньше, а активность АЛТ снижалась лишь на 
47,7%. Применение только пробиотика способствовало улучшению метаболизма 
(увеличение живой массы на 18,4%, снижение триглицеридов) и ускоренной дифферен-
цировке гепатоцитов. Полученные данные подтверждают целесообразность использова-
ния B. subtilis для минимизации последствий антибиотикотерапии в птицеводстве. 

ВВЕДЕНИЕ / INTRODUCTION 
В современных условиях интенсивно-

го птицеводства одной из ключевых задач 
является обеспечение высокой продук-
тивности и сохранности поголовья птицы 
при одновременном снижении негативно-
го влияния на ее физиологическое состоя-
ние и качество продукции. Особое значе-
ние в этом контексте приобретают функ-
циональные особенности печени, по-
скольку данный орган играет централь-
ную роль в метаболических, детоксикаци-
онных и иммунных процессах организма 
[2-4]. 

Использование антибиотиков в птице-
водстве, несмотря на их эффективность в 
борьбе с инфекциями, сопряжено с рядом 
проблем, включая развитие резистентно-
сти микроорганизмов, накопление оста-
точных количеств препаратов в продук-
ции и негативное воздействие на печень 
как основной орган биотрансформации 
ксенобиотиков [5,6].  С 1 марта 2025 года 
в России вступили в силу новые правила 
использования антибиотиков в животно-
водстве, включая птицеводство, которые 
предусмотрены Федеральным законом 
№636 [1]. Ключевые положения закона 
регламентируют использование антибио-
тиков. В связи c этим повышается акту-
альность поиска новых профилактиче-
ских средств, улучшающих общие физио-
логические и продуктивные показатели в 
животноводческой области [13]. 

Целью нашего исследования было 
изучения действия энрофлоксацина и 
пробиотического микроорганизма Bacil-
lus subtilis на печень цыплят яичного 
кросса Хайсекс Браун, а также оценить их 
влияние на функциональное состояние 
органа.  

Полученные данные позволят выявить 
потенциальные преимущества пробиоти-
ческого микроорганизма, обосновать его 

применение как средства, способствую-
щего поддержанию гепатобилиарного 
здоровья птицы, а также могут быть ис-
пользованы для разработки более без-
опасных и эффективных схем выращива-
ния цыплят.  

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ /  
MATERIALS AND METHODS 

Для изучения влияния пробиотиче-
ской кормовой добавки на физиолого-
биохимический статус цыплят было про-
ведено выпаивание цыплят яичного крос-
са на базе вивария Белгородского филиа-
ла ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН штаммом 
бактерии Bacillus subtilis ВКМ В3701D в 
дозировке 0,05 мл суспензии на 1 кг мас-
сы тела животного (в 1 мл суспензии 109 
КОЕ). 

Все цыплята были разделены на 4 
группы и для каждой была подобрана 
схема рациона питания: 

1 группа – контрольная: стандартный 
рацион питания (зерно, комбикорм, вода); 

2 группа – пробиотический микроор-
ганизм (штамм бактерии Bacillus subtilis 
ВКМ В3701D): стандартный рацион пита-
ния + выпаивание пробиотика c первых 
суток; 

3 группа – стандартный рацион пита-
ния + выпаивание энрофлоксацина в дозе 
200 мг/л первые пять суток; 

4 группа – энрофлоксацин + пробио-
тический микроорганизм: стандартный 
рацион питания + выпаивание первые 
пять суток энрофлоксацином, c 1 по 20 
сутки выпаивание пробиотиком. Интер-
вал между выпаиванием антибиотиком и 
пробиотиком составил 12 часов. 

Забор биоматериала для исследования 
биохимических и гематологических пока-
зателей был осуществлен на первые, пя-
тые, десятые и двадцатые сутки методом 
внутрисердечной пункции, в этот же вре-
менной интервал изучали массу тела жи-
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вотных.  
Исследовали биохимические показа-

тели такие, как триглицериды (ммоль/л), 
билирубин (млмоль/л), АЛТ 
(аланинаминотрансфераза), мкмоль/
(ч*мл), АСТ (аспартатаминотрансфераза), 
мкмоль/(ч*мл) c помощью наборов стан-
дартных реагентов (Ольвекс-
Диагностикум, Россия). 

Извлеченные органы и ткани после 
макроскопического исследования и взве-
шивания фиксировали в 10% растворе 
забуференного нейтрального формалина 
для последующего гистологического ис-
следования. 

Для гистологического исследования 
биологический материал заливали в стан-
дартном режиме в парафин в аппарате 
для гистологической обработки биологи-
ческих тканей «TLP-144» (MT Point Tech-
nology, Россия) с использованием батареи 
из этилового спирта и хлороформа. За-
ливку блоков со стандартной ориентаци-
ей кусочков осуществляли на станции для 
заливки биологического материала в па-
рафин «ESD-2800-M» (MT Point Technol-
ogy, Россия). Срезы для гистологического 
исследования толщиной 5 мкм изготавли-
вали на полуавтоматическом ротацион-
ном микротоме с системой транспорти-
ровки и расправления срезов «RMD-
3000» (MT Point Technology, Россия). 
Окраску осуществляли гематоксилин- 
эозином (Labiko).  

Основная часть морфологического 
исследования выполнена после создания 
электронной галереи изображений с по-
мощью полуавтоматического сканера 
микропрепарата Mirax Desk (Carl Zeiss 
Microimaging GMbH, Германия), что поз-
воляло максимально стандартизовать ре-
жимы морфометрического исследования. 
Увеличение сканирующего объектива 
х20. Цифровое увеличение на микрофото-
графиях и изображениях при анализе ва-
рьировало от х20 (при отсутствии про-
граммного увеличения) до х800 (при 40-
кратном программном увеличении). 

РЕЗУЛЬТАТЫ / RESULTS 
Приводя данные по изучению проро-

ста живой массы и массы печени цыплят 

яичного кросса (таблица 1), можно сде-
лать вывод о том, что на 5 сутки в 3 груп-
пе масса печени достоверно увеличилась 
на 21,7%, в последующие дни экспери-
мента в данной группе сохранялся увели-
ченный показатель массы печени на 13% 
в сравнении c контрольной группой. Од-
нако, стоит отметить, что в эксперимен-
тальных группах масса животных была 
выше, чем в контрольной, что свидетель-
ствует об изменении метаболических про-
цессов. 

Результаты биохимического исследо-
вания сыворотки крови представлены в 
таблице 2. 

Анализ динамики триглицеридов по-
казал, что в контрольной группе уровень 
липидов оставался в пределах физиологи-
ческой нормы (0,3-1,5 ммоль/л), что сви-
детельствует о стабильности липидного 
обмена при стандартном рационе. В груп-
пе, получавшей пробиотик, наблюдалось 
снижение концентрации триглицеридов к 
20-м суткам, что может быть связано с 
улучшением липидного метаболизма под 
действием Bacillus subtilis, как было пока-
зано в исследованиях. Введение энро-
флоксацина вызывало транзиторную ги-
перлипидемию к 5-м суткам, вероятно, 
вследствие стресс-индуцированного нару-
шения метаболизма, тогда как в комбини-
рованной группе этот эффект был менее 
выражен, что указывает на протекторное 
действие пробиотика. 

Исследование печеночных показате-
лей выявило значимые различия между 
группами. Уровень билирубина в кон-
трольной группе соответствовал нормаль-
ным значениям (1-5 мкмоль/л), тогда как 
в группе с пробиотиком отмечалось его 
незначительное снижение, свидетельству-
ющее об улучшении функции печени. 
Напротив, введение энрофлоксацина при-
водило к повышению билирубина до 7-10 
мкмоль/л к 5-м суткам, что подтверждает 
его гепатотоксическое действие [7]. В 
комбинированной группе прирост били-
рубина был менее выражен, что согласу-
ется с данными о гепатопротекторных 
свойствах B. subtilis [11]. Аналогичная 
динамика наблюдалась для маркеров ци-



Международный вестник ветеринарии, № 4, 2025 г. 

 

370  

толиза гепатоцитов - АЛТ и АСТ: их рез-
кое снижение в группах с антибиотиком к 
5 суткам (в 3 группе снижается показа-
тель АЛТ на 34%, в 4 группе на 47,7% в 

сравнении c контролем), что свидетель-
ствовало о повреждении печени. К 20-м 
суткам этот эффект был значительно ме-
нее выражен. 

Таблица 1 – Динамика относительного прироста живой массы и массы печени 
цыплят (М±m; n =6) 

Сутки 
1-я группа: 
Контроль 

2-я группа  
Пробиотик 

3-я группа:  
Антибиотики 

4-я группа: 
Пробиотик и 
антибиотики 

  Абсолютная масса печени, г 

1 1,23±0,04 

5 1,89±0,07 1,8±0,09 2,30±0,17* 1,8±0,07 

10 3,08±0,09 3,61±0,11*** 3,49±0,19* 3,27±0,21 

20 5,84±0,43 6,31±0,13 6,65±0,19* 6,42±0,28 

  Масса птицы, г 

1 38,5 ± 0,82 

5 53,03 ± 1,26 48,99 ± 0,85* 51,80 ± 1,74 46,12 ± 2,08*** 

10 67,33 ± 2,11 80,44 ± 2,84** 81,58 ± 3,83*** 79,26 ± 2,55** 

20 155,24 ± 8,39 183,74 ± 5,17*** 180,82 ± 4,75*** 165,16 ± 5,80 

*- статистически достоверные различия между значениями параметров в кон-
трольной и группах опыта по U-критерию Манна-Уитни при p<0,05;  - статистиче-
ски достоверные различия между значениями параметров в контрольной и группах 
опыта по U-критерию Манна-Уитни при p<0,01; * - статистически достоверные 
различия между значениями параметров в контрольной и группах опыта по U-
критерию Манна-Уитни при p<0,001. 

Рисунок 1 – Печень суточного цыпленка 
(гематоксилин и эозин, 200):  
1 – расширенные капилляры;  

2 – центральная вена; 3 – скопление 
эритроидных и миелоидных клеток. 

Рисунок 2 – Морфологическая картина 
печени цыплят на 5 сутки 

(гематоксилин и эозин, 200):  
1 – трабекулы; 2 – триада  

печени; 3 – центральная вена. 
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Таблица 2 – Сравнительная характеристика биохимических показателей крови 
цыплят в ходе эксперимента (М±m; n =6) 

Показатель 
1-я группа: 
Контроль 

2-я группа 
Пробиотик 

3-я группа: 
Антибиотики 

4-я группа: 
Пробиотик и 
антибиотики 

1 сутки         

Триглицериды, 
ммоль/л 

0,80 ± 0,09 

Билирубин, 
мкмоль/л 

2,71 ± 0,20 

АЛТ, мкмоль/
(ч*мл) 

0,137 ± 0,028 

АСТ, мкмоль/
(ч*мл) 

3,173 ± 0,585 

5 сутки         

Триглицериды, 
ммоль/л 

0,33±0,05 
  

0,35±0,10 
  
  

0,70±0,36 
  

0,35±0,14 
  

Билирубин, 
мкмоль/л 

7,09±0,85 
  

8,29±2,31 
  

3,14±1,69** 
  

3,71±0,23* 
  

АЛТ, мкмоль/
(ч*мл) 

0,90±0,22 0,68±0,25 0,59±0,28** 0,43±0,13*** 

АСТ, мкмоль/
(ч*мл) 

3,04±1,70 2,26±0,27 2,92±0,22 2,24±0,77 

10 сутки         

Триглицериды, 
ммоль/л 

0,76±0,04 
  

1,45±0,06**** 
  

1,14±0,10** 
  

0,99±0,16 
  

Билирубин, 
мкмоль/л 

3,35±0,94 
  

3,45±0,50 
  

2,60±0,32 
  

2,49±0,19* 
  

АЛТ, мкмоль/
(ч*мл) 

2,22±0,63 3,10 ±0,68 2,24±0,84 1,56±0,20 

АСТ, мкмоль/
(ч*мл) 

7,51±0,48 8,13±0,40 7,97±0,64 7,51±0,48 

20 сутки         

Триглицериды, 
ммоль/л 

1,42±0,11 1,04±0,04 0,91±0,02** 0,85±0,03**** 

Билирубин, 
мкмоль/л 

4,42±0,98 2,87±0,39** 2,75±0,54*** 2,80±0,55** 

АЛТ, мкмоль/
(ч*мл) 

0,74±0,23 0,99±0,36 0,4±0,30 0,55±0,18 

АСТ, мкмоль/
(ч*мл) 

7,62±0,95 6,98±0,53 6,43±0,08 6,45±0,58 

*- статистически достоверные различия между значениями параметров в кон-
трольной и группах опыта по U-критерию Манна-Уитни при p<0,05;  - статистиче-
ски достоверные различия между значениями параметров в контрольной и группах 
опыта по U-критерию Манна-Уитни при p<0,01; * - статистически достоверные 
различия между значениями параметров в контрольной и группах опыта по U-
критерию Манна-Уитни при p<0,001.  
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На гистологическом срезе печени су-
точного цыпленка (1 сутки постэмбрио-
нального развития) наблюдается типич-
ная для раннего постнатального периода 
структура. Паренхима органа представле-
на слабо дифференцированными гепато-
цитами, формирующими трабекулярные 
структуры. Ядра гепатоцитов везикуляр-
ные, округлые, с мелкозернистым хрома-
тином. Цитоплазма клеток ацидофильная, 
зернистая. 

Междольковые перегородки и пор-
тальные тракты выражены слабо, что от-
ражает незрелость органа. Встречаются 
очаги экстрамедуллярного кроветворения 
в виде скоплений эритроидных и миело-
идных клеток. Синусоидные капилляры 
узкие, неравномерно расширенные, со-
держат ядерные элементы гемопоэтиче-
ского ряда (Рисунок 1). Строма органа 
представлена нежноволокнистой соеди-
нительной тканью с единичными фиб-
робластами. 

Морфологическая картина соответ-
ствует раннему этапу органогенеза пече-
ни с признаками активного гемопоэза и 
начальной дифференцировки гепатоцитов 
[9]. 

Гистологический анализ печени цып-
лят 1-й (контрольной) группы на 5-е сут-
ки выявил типичную для неонатального 
периода структуру печеночной паренхи-
мы. Гепатоциты формируют слабо орга-
низованные трабекулярные структуры, 
характерные для раннего постнатального 
онтогенеза. Ядра гепатоцитов везикуляр-
ные, округлые, с мелкозернистым хрома-
тином. В цитоплазме отмечается умерен-
ная зернистость, отражающая интенсив-
ный белковый синтез. Междольковые 
перегородки слабо выражены, порталь-
ные тракты не полностью сформированы. 
В паренхиме визуализируются многочис-
ленные очаги экстрамедуллярного крове-
творения, представленные преимуще-
ственно эритроидными и гранулоцитар-
ными клеточными элементами (Рисунок 
2). Синусоидные пространства умеренно 
расширены, содержат значительное коли-
чество гемопоэтических клеток. Во 2-й 
экспериментальной группе трабекулы 

приобретают более четкую ориентацию, 
формируя правильные радиальные струк-
туры. Гепатоциты демонстрируют при-
знаки цитоплазматической дифференци-
ровки - снижение зернистости. В 3-й и 4-
й группах гепатоциты уменьшены в раз-
мерах, ядра крупные (ядерно-
цитоплазматическое отношение 1:2-1:3) 
гиперхромные, с конденсированным хро-
матином, трабекулярная организация 
нарушена, отмечается фрагментация пе-
ченочных пластинок [10]. Наблюдается 
значительное снижение количества оча-
гов экстрамедуллярного кроветворения.  

Таким образом, применение антибио-
тиков усиливает негативный эффект при-
водя к дистрофическим изменениям. 

На 10-е сутки эксперимента после 5-
дневного введения энтрофлоксацина с 
последующим 5-дневным применением 
Bacillus subtilis гистологическая картина 
печени цыплят 4-й (Рисунок 3) демон-
стрирует выраженные репаративные про-
цессы в виде реорганизации трабекуляр-
ных структур и нормализации ядерно-
цитоплазматического соотношения (1:4-
1:5), что свидетельствует о восстановле-
нии синтетической функции. Сохраняют-
ся минимальные признаки токсического 
воздействия – очаговая гидропическая 
дистрофия, единичные апоптотические 
тельца и перисинусоидальный фиброз, 
однако гемопоэтическая активность при-
ближается к физиологической норме 
(единичные перипортальные очаги 
эритропоэза). Данные изменения указы-
вают на значительный регенераторный 
потенциал печени при последовательной 
антибиотико-пробиотической терапии, 
хотя полная морфофункциональная ре-
ституция к этому сроку не достигается. 

На 20-е сутки у цыплят контрольной 
группы (1 группа) гистологическая карти-
на печени соответствовала возрастной 
норме: наблюдалась четкая трабекуляр-
ная организация гепатоцитов с формиро-
ванием радиально ориентированных пе-
ченочных балок. Ядра гепатоцитов были 
округлыми, везикулярными, с 1–2 ядрыш-
ками, цитоплазма — умеренно эозино-
фильной, без признаков дистрофии. Си-
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нусоидные пространства имели равно-
мерный просвет, содержали единичные 
клетки гемопоэтического ряда. Порталь-
ные тракты были хорошо выражены, с 
минимальным количеством соединитель-
нотканных элементов. В группе, получав-
шей Bacillus subtilis, отмечалась отчетли-
вая трабекулярная организация, незначи-
тельное увеличение объема цитоплазмы 
гепатоцитов. Количество очагов экстра-
медуллярного кроветворения было мини-
мальным, что указывало на завершение 
физиологического гемопоэза в печени 
(Рисунок 4). 

В группе, получавшей энрофлоксацин 
(3 группа), выявлялись остаточные при-
знаки токсического воздействия: неравно-
емрные очаги гидропической дистрофии 
гепатоцитов (10–15% клеток), умеренный 

перисинусоидальный фиброз и единич-
ные апоптотические тельца. Трабекуляр-
ная структура была значительно наруше-
на. В комбинированной группе (4 группа) 
гистоархитектоника печени была близка к 
контрольной, с минимальными остаточ-
ными явлениями дистрофии 
(вакуолизация менее 5% гепатоцитов) и 
умеренным перипортальным фиброзом 
(Рисунок 4). 

Полученные данные подтверждают, 
что сочетанное применение пробиотика 
B. subtilis с энрофлоксацином позволяет 
минимизировать негативные метаболиче-
ские эффекты антибиотикотерапии, сни-
жая степень повреждения печени и почек, 
а также способствуя более быстрому вос-
становлению биохимических показате-
лей. 

Рисунок 3 – Морфологическая картина 
печени цыплят 4 группы на 10 сутки 

(гематоксилин и эозин, 200). 

Рисунок 4 – Морфологическая картина 
печени цыплят на 20 сутки 
(гематоксилин и эозин, 200) 
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ВЫВОДЫ / CONCLUSION 
Проведенное исследование выявило 

значимые изменения биохимических и 
морфологических показателей печени 
цыплят под влиянием изучаемых факто-
ров. В группе с энрофлоксацином (3 груп-
па) на 5-е сутки зафиксировано достовер-
ное увеличение массы печени на 21,7% 
(2,30±0,17 г против 1,89±0,07 г в контро-
ле) и повышение уровня билирубина до 7-
10 мкмоль/л, что свидетельствует о гепа-
тотоксическом действии антибиотика. 
Одновременно отмечалось снижение ак-
тивности АЛТ на 34% по сравнению с 
контролем, отражающее угнетение функ-
ции гепатоцитов. В комбинированной 
группе (4 группа) негативные эффекты 
были менее выражены: масса печени со-
ставила 1,8±0,07 г (на 13% меньше, чем в 
группе 3), а снижение АЛТ - лишь 47,7%, 
что подтверждает протекторную роль 
пробиотика. К 20-м суткам в этой группе 
наблюдалась практически полная норма-
лизация гистологической структуры пече-
ни с минимальными признаками дистро-
фии (менее 5% гепатоцитов). 

Применение пробиотика (2 группа) 
продемонстрировало положительное вли-
яние на метаболизм: к 20-м суткам зафик-
сировано увеличение живой массы цып-
лят до 183,74±5,17 г (на 18,4% выше кон-
троля) при одновременном снижении 
уровня триглицеридов. Гистологический 
анализ выявил ускоренную дифференци-
ровку гепатоцитов с уменьшением ядерно
-цитоплазматического соотношения до 
1:4-1:5 и практически полное отсутствие 
очагов экстрамедуллярного кроветворе-
ния, что соответствует более зрелой 
структуре органа. Эти данные подтвер-
ждают, что B. subtilis не только снижает 
токсическое действие антибиотиков, но и 
способствует оптимизации метаболиче-
ских процессов в печени, что особенно 
важно для растущего организма цыплят. 
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ABSTRACT 

The effect of the probiotic Bacillus sub-
tilis VKM B3701D and enrofloxacin on the 
functional state of the liver of egg-laying 
Highsex brown chickens was studied. To 
study the effect of a probiotic feed supple-
ment on the physiological and biochemical 
status of chickens, egg-laying chickens were 
fed the Bacillus subtilis VKM B3701D bac-
terial strain at the vivarium of the Belgorod 
branch of the Federal Scientific Center for 
Experimental Veterinary Sciences, Russian 
Academy of Sciences, at a dose of 0.05 ml 
of suspension per 1 kg of body weight (1 ml 
of suspension contains 109 CFU). Bio-
material for biochemical and hematological 
analysis was collected on days 1, 5, 10, and 
20 via intracardiac puncture, and body 
weight was measured during the same time 
interval. The main part of the morphological 
analysis was performed after creating an 
electronic image gallery using a Mirax Desk 
semiautomated microscope slide scanner 
(Carl Zeiss Microimaging GMbH, Germa-
ny), which allowed for maximum standardi-
zation of the morphometric study modes.It 
was found that enrofloxacin causes signifi-
cant biochemical (increased bilirubin to 7–
10 μmol/L, decreased ALT by 34%) and 

mailto:krut@bsuedu.ru


Международный вестник ветеринарии, № 4, 2025 г. 

 

 375 

morphological changes (increased liver 
weight by 21.7%), indicating hepatotoxicity. 
The introduction of a probiotic reduced the 
negative effects of the antibiotic: in the com-
bined group, the liver weight was 13% low-
er, and ALT activity decreased by only 
47.7%. The use of a probiotic alone im-
proved metabolism (increased live weight by 
18.4%, and reduced triglycerides) and accel-
erated hepatocyte differentiation. These find-
ings support the use of B. subtilis to mini-
mize the consequences of antibiotic therapy 
in poultry farming. 
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