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Введение
В ветеринарии для уничтожения эктопарази-

тов мелких домашних животных применяют жева-
тельные таблетки – «Capstar» (нитенпирам) [13], 
«Advantus» (имидаклоприд) [10], «Comfortis» 
(спиносад) [11; 18]. После перорального введе-
ния инсектицид всасывается в кровь животно-
го и достигает максимальной концентрации в те-
чение 1–3 часов. Главный недостаток неонико-
тиноидов состоит в быстром выведении из орга-
низма животного. Так, концентрация нитенпира-
ма в плазме крови максимальна через 1 час по-
сле введения, а период полувыведения – 2 часа 
[8], концентрация имидаклоприда максимальна 
через 1,5 часа, период полувыведения – 4 часа, 
полностью он выводится из организма в течение 
12 часов [10]. Спиносад применяется в ветерина-
рии для уничтожения блох кошек и собак (преи-
мущественно Ctenocephalides felis и C. canis) в виде 
жевательных таблеток «Комфортис» с 2007 г. 
в США, а с 2015 г. в России. Механизм инсекти-
цидного действия спиносада основан на актива-
ции никотиновых ацетилхолиновых рецепторов, 
вызывающих нервное перевозбуждение, развитие 
мышечных спазмов, тремор и паралич, что при-
водит к гибели насекомого. После перорального 
введения препарата спиносад быстро всасывается 
в желудочно-кишечном тракте животного, прояв-
ляя инсектицидное действие уже через 30 минут. 
Максимальная концентрация спиносада в плазме 
крови достигается у собак через 2–4 часа, пери-
од полувыведения – 7–10 cуток [4], инсектицид-
ность сохраняется около месяца [14].

В последнее время появились жевательные 
таблетки на основе производных изоксазолина 
– «Бравекто» (флураланер) и «Фронтлайн Нек-
сгард» (афоксоланер). Изоксазолины – новая 
группа инсектоакарицидов системного действия, 
появившаяся за рубежом в качестве лекарствен-

ных средств в 2013 г., а на российском рынке ве-
теринарных препаратов – в 2015 г. Механизм 
действия инсектицидов этой группы заключается 
в блокировании ГАМК-зависимых и глутамат-
зависимых рецепторов хлорных каналов члени-
стоногих, гипервозбуждении нейронов, наруше-
нии передачи нервных импульсов, что приводит 
к параличу и гибели эктопаразитов. 

Флураланер и афоксоланер имеют широ-
кий спектр инсектицидной и акарицидной ак-
тивности и эффективны против ряда эктопара-
зитов теплокровных животных, таких как бло-
хи и клещи. Другие изоксазолины облада-
ют антимикробной и противораковой активно-
стью. Инсектоакарициды группы изоксазоли-
на активны в отношении блох (C. felis и C. canis) 
[3, 14, 15], иксодовых клещей (Ixodes ricinus, 
I. hexagonus, I. scapularis, I. holocyclus, Dermacentor 
reticulatus, D. variabilis, Rhipicephalus sanguineus, 
Haemaphysalis longicornis) [3, 6, 12, 16], а также 
аргасовых клещей Ornithodoros moubata, парази-
тирующих на собаках [17].

После перорального введения производные 
изоксазолина легко всасываются в желудочно-
кишечном тракте теплокровного животного и до-
стигают системного кровотока. Максимальная 
концентрация в плазме крови достигается в тече-
ние 2–4 часов. Они обладают кишечным действи-
ем на блох и клещей и вызывают гибель блох че-
рез 8 часов после начала кровососания, клещей 
– через 12 часов. Период полувыведения афок-
соланера составляет около 15 суток, что обеспе-
чивает инсектоакарицидность в течение 1 меся-
ца [7]. Флураланер обладает высоким сродством 
к белкам плазмы крови теплокровных и сохраня-
ется в крови животных в концентрации, вызыва-
ющей гибель блох и клещей, в течение 12 недель 
(84 суток), полностью он выводится из организ-
ма в течение 112 суток [5]. 
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Таким образом, в ветеринарии применяются 
препараты группы изоксазолинов и спиносинов, 
однако в России в сфере медицинской дезинсек-
ции средств на их основе пока нет. Известно, что 
токсичность флураланера при кишечном посту-
плении в организм членистоногого во много раз 
превышает таковую при контактном воздействии. 
Так, для нимф аргасового клеща O. moubata при 
контакте смертность около 80% обеспечивает 
концентрация флураланера 1000 мкг/мл тогда 
как при питании – всего 0,001 мкг/мл [17]. Цель 
данной работы – оценить перспективы введения 
изоксазолинов и спиносинов в пищевые приман-
ки для рыжих тараканов.

Материалы и методы
В качестве объекта исследования использо-

ван модельный объект медицинской дезинсекции 
рыжий таракан Blattella germanica L. (Blattoptera: 
Blattellidae) лабораторной чувствительной расы 
SНИИД и резистентная к инсектицидам субпо-
пуляция тараканов, собранная на объекте обще-
ственного питания в г. Москве (RM1).

Материалы исследования: производные изок-
сазолина флураланер – 4-[5-(3,5- дихлорфенил)-
4,5-дигидро-5-(трифторметил)-3-изоксазолил]-
2-метил-N-[2-оксо-2-[(2,2,2-трифторэтил) 
амино] этил] бензамид (CAS №864731-61-3, 
м.м. 556.29, брутто-формула C22H17Cl2F6N3O3 
жевательные таблетки 13,7% ДВ «Бравек-
то» фирмы Merck, Германия); и афоксоланер 
– 4-[5-[3-хлор-5-(трифторметил) фенил]-4,5-
дигидро-5-(трифторметил)-3-изоксазолил]-N-
[2-оксо-2-[(2,2,2-трифторэтил)амино]этил]-
1-нафтален карбоксимид (CAS №1093861-60-9, 
м.м. 625,87, брутто-формула C26H17ClF9N3O3, же-
вательные таблетки 2,27% ДВ «НексГард» фир-
мы Merial, Франция); производное спиносинов 
– спиносад (CAS №168316-95-8 (131929-60-7 + 
131929-63-0), брутто-формула C41H65NO10 (спи-
носин A) + C42H67NO10 (спиносин D), м.м. 739,0, 
жевательные таблетки 54% ДВ «Комфортис», 
фирмы Elanco Animal Health, США). Все таблетки 
приобретены в ветеринарной аптечной сети и ис-
пользованы в экспериментах до истечения указан-
ного срока годности.

Определение кишечного действия инсекти-
цидов в отношении рыжих тараканов проводили 
в контейнерах размером 50×30×15 см. Края кон-
тейнеров смазывали вазелином для предотвраще-
ния разбегания насекомых, в их центр помещали 
убежище из картона и поилку с водой, выпуска-
ли 20 имаго тараканов (в соотношении самцы и 
самки 1:1) и выдерживали в течение 24 часов для 
привыкания насекомых к полигону. После этого 
в контейнер помещали приманку на подложке. 

Пищевую основу приманок готовили из размоло-
того сухого корма для собак Royal Canin (1 часть) 
в которую добавляли растертую жевательную та-
блетку (1 часть) и желток куриного яйца (связу-
ющий компонент). Дальнейшего снижения кон-
центраций действующих веществ (ДВ) в приман-
ке достигали аналогично. Опыты вели в отсут-
ствие альтернативной пищи, определяя показа-
тель СК50 (95) (%) – концентрацию, обеспечиваю-
щую поражение 50% (95%) подопытных насеко-
мых при учете через 4 суток. Учет пораженных и 
погибших насекомых проводили каждые 24 часа 
в течение 8 суток. Эксперименты проводили при 
температуре 22-25ºС и относительной влажности 
воздуха 60-65%, повторность опытов трехкрат-
ная. Эффективную дозу инсектицидов рассчиты-
вали путем оценки поедаемости приманок сам-
цами и самками (мг/сутки/особь), содержания 
ДВ в приманке и расчета времени, необходимо-
го для гибели всех особей в эксперименте. Стати-
стическую обработку результатов экспериментов 
проводили с помощью компьютерной програм-
мы SPSS Statistics и Minitab 16. 

Результаты исследований
Афоксоланер («Нексгард»). Приманки на 

основе афоксоланера и собачьего корма оказа-
лись привлекательными для рыжих тараканов, по-
едаемость их самцами составила 0,38 мг/особь/
сутки, самками – 1,66 мг/особь/сутки. 

При концентрации в приманке 0,07% ДВ ги-
бель самцов SНИИД происходила на вторые сутки. 
Следует отметить, что эта приманка обеспечива-
ла и гибель 100% самцов субпопуляции RМ1, вы-
сокорезистентной к пиретроидам. Снижение со-
держания ДВ в 2 раза (0,035%) также приводи-
ло к гибели насекомых на вторые сутки экспери-
мента. Резистентные тараканы были высокочув-
ствительны к приманке (гибель 90%), однако 
проявление симптомов отравления было отсро-
чено и гибель 50% самцов наступала на вторые 
сутки, а 90% – на 4-е сутки. Гибель самок RМ1 на 
4-е сутки составила 80%.

Поедание приманок c еще вдвое сниженной 
концентрацией афоксоланера (0,0175%) при-
водило к гибели 70% самцов SНИИД только на 
третьи сутки, гибель чувствительных самок так-
же была отсрочена и достигла 90% только на 4-е 
сутки. Резистентные тараканы RМ1 были малочув-
ствительны к этой приманке: только 30% самцов 
и 50% самок погибали на 7-е сутки эксперимента. 
При дальнейшем снижении концентрации афок-
соланера в приманке наблюдали те же законо-
мерности – тараканы в течение 7 суток постепен-
но набирали эффективную дозу и приманка, со-
держащая 0,0044% ДВ, приводила к гибели 90% 
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самцов и самок через 7 суток. Гибель резистент-
ных тараканов RМ1 в этом варианте опыта не на-
блюдали (табл.). Эффективная доза афоксолане-
ра для тараканов SНИИД составила 0,21 мкг ДВ /
самец и 1,20 мкг ДВ /самка.

Флураланер («Бравекто»). Приманки на 
основе флураланера тараканы поедали более охот-
но: самцы – 1,33 мг/особь/сутки, самки – 5,67 мг/
особь/сутки. Концентрации 0,10-0,20% приво-
дили к гибели самцов и самок SНИИД за одни сут-
ки. Приманка обеспечивала гибель 100% самцов 
субпопуляции RМ1 в течение 3 суток и гибель 90% 
самок в течение 4 суток. Снижение концентрации 
флураланера в приманке до 0,05% ДВ приводи-
ла к некоторому замедлению действия: полную ги-
бель самцов SНИИД наблюдали через двое суток, 
а самок – через 4 суток. Эффективная доза флура-
ланера составила 1,34 мкг ДВ /особь для самцов 

и 6,20 мкг ДВ/особь для самок. Следует отметить, 
что приманка в этой концентрации обеспечивала в 
течение 7 суток гибель 100% самцов и самок суб-
популяции RМ1.

Приманка на основе флураланера оставалась 
эффективной для самцов SНИИД даже при сниже-
нии концентрации ДВ до 0,002%, приводя к ги-
бели 90-100% особей через 3-4 суток. Еще боль-
шее снижение концентрации ДВ до 0,001% при-
вело к неэффективности приманки. Аналогичная 
закономерность выявлена для самок. При поеда-
нии приманок со сниженной концентрацией ДВ /
(0,0075%) гибель тараканов субпопуляции RМ1 
была замедлена (гибель 50% самцов в течение 
4 суток и 80% – в течение 7 суток). Следует отме-
тить, что приманка была более токсична для са-
мок тараканов RМ1, что можно связать со значимо 
большим поглощением пищи самками. Сниже-
ние концентрации ДВ до 0,0038% привело к не-
эффективности приманки в отношении и самцов 
и самок тараканов субпопуляции RМ1.

Спиносад («Комфортис»). Приманки на осно-
ве средства «Комфортис» в высоких концентрациях 
тараканы поедали плохо. Об этом свидетельствова-
ло увеличение смертности насекомых при разбав-
лении жевательной таблетки молотым собачьим 
кормом и, соответственно, снижении концентра-
ции ДВ. Поедаемость приманок при концентрации 
ниже 7% ДВ составляла для самцов 0,4 мг/особь/
сутки, для самок – 1,5 мг/особь/сутки.

Полную гибель самцов тараканов расы 
SНИИД фиксировали на 4-е сутки при поедании 
приманок в интервале концентраций (54,0%-
0,84%ДВ), самки были более избирательны-
ми и не питались этими приманками. Полную 
гибель самок наблюдали только в наименьшей 
концентрации 0,84% ДВ. Смертность тарака-
нов SНИИД обоих полов была замедлена и ни 
в одном из опытов не наступала на первые–тре-
тьи сутки. Концентрация 0,42% ДВ обеспечи-
вала полную гибель самцов только через 7 су-
ток, но для самок оказалась уже малоэффек-
тивной (смертность около 20%). Эффективная 
доза при поедании приманки, содержащей спи-
носад, составила 26 мкг ДВ/особь для самцов 
и 180 мкг ДВ/особь для самок. Для тараканов 
резистентной субпопуляции RМ1 гибели 100% 
самцов и самок в течение 4 суток удалось до-
стигнуть только при концентрации 6,75% ДВ, 
а на 7-е сутки – для самцов при концентрации 
0,84% ДВ, а для самок – более 4% ДВ.

Заключение
Установлено, что изоксазолины при кишеч-

ном поступлении высокотоксичны для рыжих та-
раканов. Эффективная доза афоксоланера соста-

Рис. Структурные формулы изоксазолинов 
и спиносинов.

Афоксоланер

Флураланер
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вила 0,21 и 1,20 мкг ДВ/особь для самцов и са-
мок расы SНИИД, соответственно, тогда как ток-
сичность флураланера оказалась ниже – 1,40 мкг 
ДВ/самец и 5,90 мкг ДВ/самка. Полученные зна-
чения сравнительной эффективности двух изокса-
золинов не противоречат данным литературы об 
их инсектицидном действии – для уничтожения 
эктопаразитов мелких домашних животных ми-
нимальная рекомендованная доза афоксолане-
ра составляет 2,5 мг/кг и флураланера – 25 мг/кг
 животного [3]. Эффективная доза при поедании 
приманки, содержащей спиносад, была значи-
тельно выше и составила 26 мкг ДВ/особь для 
самцов и 180 мкг ДВ/особь для самок. Следу-
ет отметить, что самки, питавшиеся приманками 
на основе изоксазолинов и спиносина, под влия-
нием химического стресса досрочно сбрасывали 
оотеки, из которых в дальнейшем выплода личи-
нок не наблюдали.

Рыжие тараканы субпопуляции RМ1 реагирова-
ли на приманки на основе изоксазолинов и спи-
носина замедлением проявления симптомов от-
равления и снижением гибели в сравнении с чув-
ствительной лабораторной расой SНИИД. Пока-
затель резистентности составил от 2,2× до 4,7×. 

Поскольку препараты этих химических групп ни-
когда не применялись в России, можно говорить о 
неспецифической толерантности изучаемых суб-
популяций тараканов. Тараканы RМ1 высокорези-
стентны к пиретроидам, толерантны к фосфорор-
ганическим соединениям и карбаматам, что мо-
жет быть следствием повышения активности ме-
таболических ферментов – монооксигеназ, не-
специфических эстераз, глутатион-S-трансфераз 
[1]. Поскольку известно, что основной мета-
болит, например, афоксоланера является про-
дуктом окисления в плазме крови с помощью 
цитохром-Р450-зависимых монооксигеназ [7], 
можно предположить, что повышенный уровень 
монооксигеназ у резистентных тараканов влия-
ет на их толерантность к изоксазолинам. Показа-
на невысокая токсичность изоксазолинов для те-
плокровных (крыса) при пероральном введении 
ЛД50 >1000 мг/кг для афоксоланера и >2000 мг/кг 
для флураланера, при накожном нанесении 
>2000 мг/кг для обоих соединений. Токсичность 
спиносада также невелика – при пероральном 
введении ЛД50 >2000 мг/кг (крыса), при накож-
ном нанесении >5000 мг/кг (кролик), при инга-
ляции ЛК50 >5,18 мг/л (крыса). [9, 12].

Таблица 
Инсектицидность приманок на основе изоксазолинов и спиносинов для рыжих тараканов 

Раса N Пол СК50,% СК95,% Slope±SE Х2 (df) ПР

Афоксоланер

SНИИД 100 ♂ 0,0063 
(0,0036-0,0102)

0,038 
(0,017-0,057)

1,51±0,34 2,90 (2) –

100 ♀ 0,0060 
(0,0040-0,0090)

0,026 
(0,016-0,041)

2,13±0,42 4,36 (3) –

RМ1 100 ♂ 0,025 
(0,017-0,038)

0,040 
(0,021-0,061)

1,40±0,22 1,46 (2) 4,0

100 ♀ 0,028 
(0,018-0,047)

0,162 
(0,088-0,441)

2,17±0,34 2,24 (2) 4,7

Флураланер

SНИИД 100 ♂ 0,00170 
(0,0016-0,0018)

0,00196 
(0,0018-0,0021)

26,00 0,001(1) –

100 ♀ 0,0017 
(0,0016-0,0018)

0,0020 
(0,0018-0,0021)

26,00 0,001(1) –

RМ1 100 ♂ 0,0054 
(0,0044-0,0065)

0,0118 
(0,0093-0,0180)

4,85±0,84 5,64 (3) 3,2

100 ♀ 0,0054 
(0,0044-0,0065)

0,0120 
(0,0093-0,0180)

4,85±0,84 5,64 (3) 2,2

Спиносад

SНИИД 100 ♂ 0,69 (0,54-1,15) 2,36 (1,57-3,54) 5,92±1,26 0,61 (1) –

100 ♀ 0,74 (1,19-2,67) 2,09 (1,39-3,43) 2,29±0,41 0,54 (2) –

RМ1 100 ♂ 1,30 (0,87-1,95) 2,50 (1,67-3,75) 2,51±0,43 0,54 (2) 3,0

100 ♀ 2,09 (1,38-3,57) 4,54 (3,00-6,75) 2,33±0,44 1,82 (1) 2,8
Примечание: учет на 4-е сутки после подсадки и начала питания отравленными приманками; доверительные пределы 
при 95%-м уровне вероятности.
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Таким образом, изоксазолины и спиносины об-
ладают высоким коэффициентом избирательной 
токсичности и их применение в медицинской де-
зинсекции перспективно в виде пищевых приманок 
для тараканов, в том числе и резистентных к основ-
ным группам инсектицидов (пиретроиды, фосфо-
рорганические соединения, карбаматы и др.).
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