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Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ èíôåêöèÿ
ãóáêîîáðàçíîé ýíöåôàëîïàòèè
êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà ó êîç
Experimental infection of spongiform
encephalopathy cattle in goats
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Ðåçþìå. Íà êîçàõ áåëîé ðóññêîé ïîðîäû è äâóõ êîçëÿ-

òàõ, ðîäèâøèõñÿ îò çàðàæåííûõ âîçáóäèòåëåì BSE ìàòå-
ðåé, èçó÷åíû êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû, ïàòîãèñòîëîãè÷åñêèå
èçìåíåíèÿ è îòëîæåíèå ïðèîííîãî áåëêà â ÖÍÑ, âûÿâëÿå-
ìûå èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì. Êëèíè÷åñêèå ñèìï-
òîìû è õàðàêòåð ïàòîãèñòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé â ÖÍÑ ó
êîç ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé èíôåêöèè BSE ïðàêòè÷åñêè íå
îòëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ ïðè ñêðåïè. Èíôèöèðîâàííûå æè-
âîòíûå ìîãóò ïîãèáàòü âíåçàïíî áåç ïðîÿâëåíèÿ êëèíè÷åñ-
êèõ ïðèçíàêîâ çàáîëåâàíèÿ. Ìîëîäíÿê, ðîäèâøèéñÿ îò êîç â
èíêóáàöèîííîì ïåðèîäå èíôåêöèè BSE, íàõîäÿñü ïðè ìà-
òåðè â ïîäñîñíûé ïåðèîä, èíôèöèðóþòñÿ âîçáóäèòåëåì.

Summary. Clinical symptoms and histopathological
changes were studied in goats of the white Russian breed and
in two kids from experimentally BSE infected goats. The
immunohistochemical method was used to detect depositions
of prion protein in CNS tissues. The clinical symptoms and the
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histopathological changes in CNS of the goats with experimental
BSE infection were nearly the same as in goats with scrapie.
Infected animals can die suddenly without manifesting clinical
signs of the disease. Suckling kids from goats in the incubation
period of BSE infection can be infected with the pathogen, as
those in reported cases of scrapie.

Ââåäåíèå
Ïðèîííûå áîëåçíè óñòàíîâëåíû ó ìíîãèõ âèäîâ æèâîò-

íûõ. Íàèáîëüøóþ èçâåñòíîñòü èç íèõ ïîëó÷èëà ãóáêîîáðàç-
íàÿ ýíöåôàëîïàòèÿ êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà (BSE), ò.ê. èìå-
åò áåñïðåöåäåíòíûå ñîöèàëüíûå è ýêîíîìè÷åñêèå ïîñëåä-
ñòâèÿ. Ïðèîí BSE ñ êîðìîì â âèäå ìÿñî-êîñòíîé ìóêè áûë
ðàñïðîñòðàíåí èç Àíãëèè ïðàêòè÷åñêè âî âñå ñòðàíû Åâðî-
ïû è ìíîãèå ñòðàíû äðóãèõ êîíòèíåíòîâ âûçâàâ øèðîêî
ðàñïðîñòðàíåííóþ ýïèçîîòèþ áîëåçíè êîðîâ. Ñ ïðîäóêòà-
ìè æèâîòíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ âîçáóäèòåëü BSE ïîïàë â
ïèùåâóþ öåïü ÷åëîâåêà, âûçâàâ ñìåðòåëüíîå çàáîëåâàíèå
ëþäåé, ïîëó÷èâøåå íàçâàíèå âàðèàíò áîëåçíè Êðåéòö-
ôåëüäà-ßêîáà (vCJD) [1]. Ñîîáùåíèå îá ýòîì çàáîëåâàíèè
ïðèâåëî ê îáâàëó ìÿñíîãî ðûíêà íà ìåæäóíàðîäíîì óðîâíå
è èçìåíèþ ãîñóäàðñòâåííîé ïîëèòèêè â îòíîøåíèè ãîâÿäè-
íû, îãðàíè÷åíèÿì â èñïîëüçîâàíèå ñûðüÿ æèâîòíîãî ïðîèñ-
õîæäåíèÿ â ìåäèöèíñêèõ öåëÿõ è âûçâàëî ðàñïðîñòðàíåí-
íûé ñòðàõ â îáùåñòâå, ÷òî ëþáîé ìîæåò áûòü çàðàæåí.
Îãðîìíûå ýêîíîìè÷åñêèå óñèëèÿ, íàïðàâëåííûå íà áîðüáó
ñ ýòèì çàáîëåâàíèÿì êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà, ïðèâåëè ê
ïîëîæèòåëüíûì ðåçóëüòàòàì. Ïî äàííûì ÌÝÁ [2] â 2016 ã.
Òîëüêî äâå ñòðàíû (Ôðàíöèÿ è Èñïàíèÿ) ñîîáùèëè î ðåãè-
ñòðàöèè ïî îäíîìó ñëó÷àþ áîëåçíè, â 2017 ã ñîîáùåíèé î
áîëåçíè íè èç îäíîé ñòðàíû íå ïîñòóïàëî.

Ñðåäè ìåð, îãðàíè÷èâøèõ ðàñïðîñòðàíåíèå âîçáóäè-
òåëÿ BSE, áûë çàïðåò íà èñïîëüçîâàíèå áåëêà æâà÷íûõ
æèâîòíûõ â êîðì. Îäíàêî ìÿñî-êîñòíóþ ìóêó, êîíòàìèíèðî-
âàííóþ âîçáóäèòåëåì BSE, èñïîëüçîâàëè â ïðîøëîì â
êîðì îâöàì è êîçàì, îñîáåííî ìîëî÷íûì êîçàì, ïîýòîìó
âîçìîæíîå ðàñïðîñòðàíåíèå BSE è ïîääåðæàíèå ðåçåðâó-
àðà èñòî÷íèêà âîçáóäèòåëÿ ÷åðåç ìåëêèõ æâà÷íûõ ðàññìàò-
ðèâàåòñÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ êàê îñíîâíàÿ óãðîçà. Åñòå-
ñòâåííûõ ñëó÷àåâ BSE ó îâåö íå îïèñàíî, òîãäà êàê î BSE ó
êîç ñîîáùàëîñü èç Ôðàíöèè [3] è Âåëèêîáðèòàíèè [4,5].

Íàñòîÿùåå âðåìÿ â ñòðàíàõ Åâðîñîþçà ïðîâîäèòñÿ
øèðîêèé íàäçîð çà òðàíñìèññèâíûìè ýíöåôàëîïàòèÿìè
îâåö è êîç, ÷òîáû îïðåäåëèòü ðàñïðîñòðàíåííîñòü âîçíèê-
øåãî BSE ó ìåëêèõ æâà÷íûõ [3].

Â âîñüìèäåñÿòûå ãîäû ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ â íàøó ñòðà-
íó ââîçèëè ïëåìåííîé ìåëêèé ðîãàòûé ñêîò èç ìíîãèõ ñòðàí
Åâðîïû, â êîòîðûõ èñïîëüçîâàëè â êîðì æâà÷íûì æèâîò-
íûì êîíòàìèíèðîâàííóþ ïàòîãåííûì ïðèîíîì êîðîâ èì-
ïîðòèðîâàííóþ èç Àíãëèè ìÿñîêîñòíóþ ìóêó, è â êîòîðûõ
çàòåì áûëà çàðåãèñòðèðîâàíà BSE. Ïëåìåííîé ìåëêèé
ðîãàòûé ñêîò ââîçèòñÿ è â íàñòîÿùåå âðåìÿ, òàê çà ïîñëå-
äíèå 10 ëåò èç ñòðàí, ðàíåå íåáëàãîïîëó÷íûõ ïî BSE,
ââåçåíî 4344 ãîëîâû ïëåìåííûõ îâåö è êîç. ×óâñòâèòåëü-
íîñòü êîç ê âîçáóäèòåëþ BSE â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ óñëîâè-
ÿõ ïðè ââåäåíèè âîçáóäèòåëÿ ðàçëè÷íûìè ïóòÿìè ïîäòâåð-
æäåíû ìíîãèìè èññëåäîâàíèÿìè[5,12]. Â äàííîé ðàáîòå
ïðîäîëæåíî èçó÷åíèå êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ è ïàòîãèñòî-
ëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé â ÖÍÑ êîç, ïðè èõ èíôèöèðîâàíèè
ðàçëè÷íûìè ïóòÿìè.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
Ïîäîïûòíûå æèâîòíûå.
Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè êîç áåëîé ðóññêîé ïîðîäû â

âîçðàñòå 3–4 ìåñÿöà è íîâîðîæäåííûõ êîç, ðîäèâøèõñÿ îò
çàðàæåííûõ êîç â ïðîöåññå îïûòà. Äâóõ êîç çàðàçèëè âíóò-
ðèâåííî, øåñòü æèâîòíûõ-àëèìåíòàðíî. Äâå êîçû áûëè
íåçàðàæåííûìè â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ. Âñå æèâîòíûå ñîäåð-
æàëèñü ïîïàðíî â îòäåëüíûõ èçîëèðîâàííûõ áîêñàõ. Óñëî-
âèÿ ñîäåðæàíèÿ è êîðìëåíèÿ ñîîòâåòñòâîâàëè íîðìàì,
ïðèíÿòûì äëÿ ýòîãî âèäà æèâîòíûõ.

Ìàòåðèàë äëÿ çàðàæåíèÿ
Äëÿ çàðàæåíèÿ èñïîëüçîâàëè 10% ãîìîãåíàò ãîëîâíîãî

ìîçãà áîëüíîé BSE êîðîâû. Âîçáóäèòåëü BSE ïîëó÷åí èç
Âåëèêîáðèòàíèè â 1990 ã è ïðîøåë äâà ïàññàæà íà òåëÿòàõ
â ëàáîðàòîðèè. Ãîìîãåíàò ãîòîâèëè íà ïèòàòåëüíîé ñðåäå
199. Äëÿ âíóòðèâåííîãî çàðàæåíèÿ ñóñïåíçèþ îñâåòëÿëè
öåíòðèôóãèðîâàíèåì è èñïîëüçîâàëè íàäîñàäî÷íóþ æèä-
êîñòü â îáúåìå 5 ìë. Äëÿ àëèìåíòàðíîãî çàðàæåíèÿ èñïîëü-
çîâàëè 1,5 ã ãîëîâíîãî ìîçãà íà æèâîòíîå, êîòîðûå, â êîíå÷-
íîì ñ÷åòå, ðàçâîäèëè â 150 ìë ñðåäû 199 íå îñâåòëÿÿ
ãîìîãåíàò ââîäèëè æèâîòíûì ÷åðåç çîíä. Êëèíè÷åñêóþ îöåí-
êó ñîñòîÿíèÿ æèâîòíûõ äåëàëè åæåäíåâíî ñîòðóäíèêè óõà-
æèâàþùèå çà æèâîòíûìè è íàó÷íûé ñîòðóäíèê.

Ïàòîëîãîàíàòîìè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå æèâîòíûõ ïðî-
âîäèëè ïîñëå åñòåñòâåííîé ñìåðòè æèâîòíûõ. Äëÿ èññëå-
äîâàíèÿ áðàëè ãîëîâíîé ìîçã, øåéíûé, ãðóäíîé è ïîÿñíè÷-
íûå îòäåëû ñïèííîãî ìîçãà, ìèíäàëèíû, ëèìôàòè÷åñêèå
óçëû, îáðàçöû ñåëåçåíêè, âíóòðåííèõ îðãàíîâ è ìûøö.
Ìàòåðèàë äåëèëè íà ÷àñòè. Îäíó ÷àñòü îáðàçöîâ òêàíåé
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ôèêñèðîâàëè â 10% ðàñòâîðå ôîðìàëèíà â ôèçðàñòâîðå äëÿ
ãèñòîëîãè÷åñêîãî è èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ,
âòîðóþ ÷àñòü çàìîðàæèâàëè è õðàíèëè ïðè -70 è -80 0Ñ.

Äëÿ ãèñòîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ìàòåðèàëà çàëè-
âàëè â ïàðàôèí è ãîòîâèëè ñðåçû òîëùèíîé 5 ìèêðîí è
îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì îáùåïðèíÿòûìè
ìåòîäàìè.

Äëÿ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñðåçû ïî-
ëó÷àëè íà ñòåêëàõ Superfrost Plus è ðàáîòó ïðîâîäèëè ïî
ìåòîäó, äàííîìó Oliver Andreoletti [13], çà èñêëþ÷åíèåì
òîãî, ÷òî â êà÷åñòâå ïåðâè÷íûõ àíòèòåë èñïîëüçîâàëè ìîíî-
êëîíàëüíûå àíòèòåëà 8H4 (Sigma, êàò. ¹ P0110), âòîðè÷-
íûå àíòèòåëà ê èììóíîãëîáóëèíó ìûøåé, ìå÷åííûå àâèäè-
íîì è êîíþãàò ñòðåïòîâèäèí-ïåðîêñèäàçà. Â êà÷åñòâå ñóá-
ñòðàòà èñïîëüçîâàëè äèàìèíîáåíçèäèíòåòðîõëîðèä ôèð-
ìû ÎÎÎ "ÕÅÌÀ".

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé è èõ îáñóæäåíèå
Èíêóáàöèîííûé ïåðèîä ñèëüíî êîëåáàëñÿ ïðè îáîèõ

ñïîñîáàõ çàðàæåíèÿ (òàáëèöà ¹1), õîòÿ, åñëè èñêëþ÷èòü
æèâîòíûõ ¹3 è ¹4, îí ÿâëÿåòñÿ îòíîñèòåëüíî áëèçêèì è
êîëåáàëñÿ îò 480 äî 750 äíåé. Æèâîòíûå ¹3 è ¹4 áûëè
ñåñòðàìè îäíîãî ïîìåòà è îäíà èç íèõ ïðîÿâèëà äëèòåëü-
íûé èíêóáàöèîííûé ïåðèîä, âòîðàÿ áåç âèäèìûõ ïðèçíàêîâ
çàáîëåâàíèÿ âíåçàïíî ïàëà, îäíàêî îíè ïîãèáëè ïî÷òè
îäíîâðåìåííî. Ó æèâîòíûõ ðîäèâøèõñÿ îò çàðàæåííûõ
ìàòåðåé è ñîäåðæàùèõñÿ ñ ìàòåðÿìè äâà ìåñÿöà èíêóáàöè-
îííûé ïåðèîä áûë ïðàêòè÷åñêè îäèíàêîâûì îêîëî 2,5 ìåñÿ-
öà (òàáëèöà ¹2).

Äâå êîçû (¹4 è ¹7) ïîãèáëè âíåçàïíî áåç ïðîÿâëåíèÿ
çàìåòíûõ êëèíè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ çàáîëåâàíèÿ, õîòÿ ñðîê èõ
âûæèâàíèÿ ðàçëè÷àëñÿ â òðè ðàçà. Ó îñòàëüíûõ æèâîòíûõ
ïåðâûå ïðèçíàêè îòêëîíåíèÿ îò íîðìû çàêëþ÷àëèñü â ïî-
âûøåííîé íàñòîðîæåííîñòè ê ïåðñîíàëó. Ïîñòåïåííî ó
òðåõ êîç ñòàëî ïðîÿâëÿòüñÿ óãíåòåíèå, âÿëîñòü, ðàçâèëàñü
äðîæü ìûøö øåè è ëîïàòîê, äðîæü ãîëîâû, èíîãäà íåïðîèç-
âîëüíîå âñêèäûâàíèå ãîëîâû ââåðõ, æèâîòíûå â ñïîêîéíîì
ñîñòîÿíèè ñòîÿëè îïóñòèâ ãîëîâó, Ó îäíîé êîçû ïðîÿâëÿ-
ëîñü íåîáû÷íîå çàïðîêèäûâàíèå ãîëîâû ñ ïîâîðîòîì øåè
âáîê, îáû÷íî ñ ïðàâîé ñòîðîíû íà ëåâî. Äâà æèâîòíûõ ÷àñòî
çàëåæèâàëèñü, ïëîõî ïîåäàëè êîðì è ïîñòåïåííî òåðÿëè â
âåñå. Ó äâóõ êîç ïðîÿâëÿëñÿ ñêðåæåò çóáàìè. Íàðóøåíèå
êîîðäèíàöèè äâèæåíèÿ îáû÷íî ðàçâèâàëîñü áûñòðî êîíöó
ïåðèîäà âûæèâàíèÿ. Â öåëîì êëèíè÷åñêèå ïðèçíàêè áîëåç-

íè áûëè ïðàêòè÷åñêè àíàëîãè÷íû êëèíè÷åñêîé êàðòèíå ñêðå-
ïè. Ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ñðåçîâ, îêðàøåí-
íûõ ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì, âûÿâëÿëàñü âàêóîëèçàöèÿ
òêàíåé ãîëîâíîãî ìîçãà â òîé èëè èíîé ñòåïåíè âî âñåõ åãî
îòäåëàõ. Íàèáîëåå âûðàæåííîé îíà áûëà â ìîçæå÷êå, òà-
ëàìóñå (Ðèñ. 1), ìåíåå â áîêîâûõ îòäåëàõ êîðû ìîçãà.

Äëÿ èììóíîãèñòîõè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ñðåçû ïîñëå
îáðàáîòêè 98%-ìóðàâüèíîé êèñëîòîé è òåðìè÷åñêîé îáðà-
áîòêå àâòîêëàâèðîâàíèåì ïðè 2,2 àòì, îáðàáîòàííûå ìû-
øèíûìè ìîíîêëîíàëüíûìè àíòèòåëàìè 8Í4, ðåàãèðóþùè-
ìè ñ êîçüèì PrPsc, âûÿâëÿëè îòëîæåíèå êîðè÷íåâîãî îñàä-
êà (äåïîçèòû áåëêà PrPsc) â âèäå ãðóáûõ ÷àñòèö (Ðèñ.2,2à)
èëè òîíêîãî ïûëåâèäíîãî îñàäêà (Ðèñ.3) ýêñòðàíåéðîíàëü-
íî. Ó æèâîòíîãî ¹4 êðîìå òîãî â òàëàìóñå âûÿâëåíû áûëè
îòëîæåíèÿ ãðóáîãî îñàäêà â âèäå áëÿøåê.

Îáñóæäåíèå
Íàøè îïûòû âûÿâèëè ñèëüíîå êîëåáàíèå èíêóáàöèîííî-

ãî ïåðèîäà ó êîç íåçàâèñèìî îò ñïîñîáà çàðàæåíèÿ æèâîòíûõ.
Ýòî, âèäèìî, ìîæíî îáúÿñíèòü íåîäíîðîäíîñòüþ ãåíîòèïîâ
èñïîëüçîâàííûõ â îïûòå æèâîòíûõ. Îá ýòîì ñâèäåòåëüñòâóþò
îïûòû íåêîòîðûõ èññëåäîâàòåëåé ïîêàçàâøèõ, ÷òî ãåí PrP ó
êîç âûñîêî ïîëèìîðôåí è íåêîòîðûå ïîëèìîðôèçìû ìîãóò
âëèÿòü íà èíêóáàöèîííûé ïåðèîä [14].

Êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû ïðîÿâëåíèÿ BSE ó êîç â íàøèõ
ýêñïåðèìåíòàõ ïîëíîñòüþ ñîâïàäàþò ñ îïèñàííûìè ðàíåå
äðóãèìè àâòîðàìè [4,6,8,15]  è îòëè÷àþòñÿ òîëüêî êîëåáàíè-
ÿìè â ïðîÿâëåíèè îòäåëüíûõ ïðèçíàêîâ. Îíè, êàê è ïî
íàøèì äàííûì, îòìå÷àþò, ÷òî êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû BSE
ó êîç ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àþòñÿ ó íèõ îò êëèíè÷åñêèõ
ñèìïòîìîâ ñêðåïè.

Ïàòîãèñòîëîãè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà ïîðàæåíèé ðàç-
ëè÷íûõ îòäåëîâ ÖÍÑ ïðè BSE ó êîç, à òàêæå èììóíîãèñòî-
õèìè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà âûÿâëÿåìûõ îòëîæåíèé áåëêà
PrPsc, òàêæå î÷åíü ñõîäíû ñ òàêîâûìè ïðè ñêðåïè, ÷òî
îòëè÷àåòñÿ ðÿäîì èññëåäîâàíèé [4,6,14,15]. Íàøè ðåçóëü-
òàòû ñîãëàñóþòñÿ ñ ýòèìè äàííûìè.

Çàêëþ÷åíèå
Êëèíè÷åñêèå ñèìïòîìû è õàðàêòåð ïàòîãèñòîëîãè÷åñ-

êèõ èçìåíåíèé â ÖÍÑ ó êîç ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé èíôåê-
öèè BSE ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àþòñÿ îò òàêîâûõ ïðè ñêðåïè
ó ýòèõ æèâîòíûõ.

Êîçû, ïîðàæåííûå âîçáóäèòåëåì ãóáêîîáðàçíîé ýíöå-
ôàëîïàòèè êîðîâ, ìîãóò ïîãèáàòü âíåçàïíî áåç ïðîÿâëåíèÿ

êëèíè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ çàáîëåâàíèÿ.
Ìîëîäíÿê, ðîäèâøèéñÿ îò êîç, íàõîäÿ-
ùèõñÿ â èíêóáàöèîííîì ïåðèîäå èí-
ôåêöèè BSE, íàõîäÿñü ïðè ìàòåðè â
ïîäñîñíûé ïåðèîä çàðàæàþòñÿ áîëåç-
íüþ. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü òàê æå, ÷òî
ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ èíôåêöèÿ ÃÝÏ ÊÐÑ
êîç ìîæåò ñëóæèòü ëàáîðàòîðíîé ìîäå-
ëüþ èçó÷åíèÿ âîçáóäèòåëÿ íîâîãî âàðè-
àíòà áîëåçíè Êðåéòöôåëüäòà-ßêîáà.

Ðàáîòà âûïîëíåíà â ðàìêàõ Ïðîãðàììû
Ôóíäàìåíòàëüíûõ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé
ãîñóäàðñòâåííûõ àêàäåìèé íàóê íà 2013–
2020 ãã., òåìà (ïðîåêò) ¹ 0578-2015-0002
"Ñîçäàòü ëàáîðàòîðíóþ ìîäåëü íà êðîëè-
êàõ è ìîðñêèõ ñâèíêàõ äëÿ èçó÷åíèÿ áèîëîãè-
÷åñêèõ ñâîéñòâ ïàòîãåííûõ ïðèîíîâ". Ôè-
íàíñèðîâàíèå ðàáîòû áûëî ïîëó÷åíî â ðàì-
êàõ Ãîñóäàðñòâåííîãî çàäàíèÿ èç ôåäåðàëü-
íîãî áþäæåòà áåç ïðèâëå÷åíèÿ äîïîëíè-

òåëüíûõ èñòî÷íèêîâ ôèíàíñèðîâàíèÿ.
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