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ВЛИЯНИЕ ПОЛИСОРБА ВП НА БИОХИМИЧЕСКИЕ 
ПОКАЗАТЕЛИ КРОВИ КОРОВ ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ 

СВИНЦОВОЙ ИНТОКСИКАЦИИ

Марина Петровна Семененко*✉, Александр Тосолович Засеев**, 
Ксения Андреевна Семененко*

*Краснодарский научный центр по зоотехнии и ветеринарии,  
Краснодар, Россия
**Горский государственный аграрный университет,  
Владикавказ, Республика Северная Осетия — Алания, Россия, sever291@mail.ru✉

Аннотация. В статье рассматривается вопрос влияния минерального энтеросорбента полисорб ВП на био-
химический статус коров, содержащихся в условиях техногенной зоны. Эксперимент проведен в с. Кар-
мадон Республики Северная Осетия — Алания на дойных коровах (n = 12), содержащихся на пастбищах 
при свободном выпасе. Животным опытной группы ежедневно в концентрированные корма добавлялся 
полисорб ВП из расчета 50,0 г на голову в течение 60 дней. Вторая группа коров служила контролем и на-
ходилась только на кормах основного рациона. Установлено, что использование полисорба ВП в течение 
60 дней способствовало снижению уровня свинца в крови животных в 3,02 раза на фоне его увеличения 
у контрольных аналогов на 28,3 % от первоначальных значений. Энтеросорбент способствовал нормали-
зации биохимического гомеостаза животных, что проявилось повышением концентрации общего белка 
на 17,8 %, альбуминов — на 27,1 %, глюкозы — на 40,3 %, общего кальция — в 1,72 раза, неорганическо-
го фосфора — в 1,65 раза при одновременном снижении активности ферментов печени — АсАТ — на 
31,6 %, АлАТ — в 1,6 раза.
Ключевые слова: полисорб ВП, коровы, свинцовая интоксикация, кровь, биохимические показатели
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Тенденции современного развития общества 
предусматривают новый концептуальный подход 
к модернизации и совершенствованию всех сфер 
хозяйственной деятельности, что влечет за собой 
усиление техногенеза, сопряженного с повышен-
ной нагрузкой на объекты окружающей среды. При 
этом именно сельскохозяйственное производство 
в  большей степени подвержено негативному ан-
тропогенному воздействию, обусловленному на-
коплением избыточного количества вредных ве-
ществ в почвах и естественных водоемах, а так-
же загрязнением биосферы в результате прямого 
действия нерациональных способов земледелия 
и животноводства, приводящих к нарушению эко-
системы [1, 2].

Путем решения данной проблемы может стать 
использование в  кормовых рационах животных 
энтеросорбентов природного происхождения [3].

Энтеросорбция — один из наиболее древних 
методов эфферентной терапии, применяемый как 
в гуманной медицине, так и в ветеринарной прак-
тике, и относящийся к одному из направлений де-
токсикационной терапии, основанный на связыва-
нии и выведении из желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) эндогенных и экзогенных веществ, надмо-
лекулярных структур и  клеток, иными словами, 
ксенобиотиков (чужеродных для живых организ-
мов химических веществ, естественно не входя-
щих в биотический круговорот) путем адсорбции, 
ионообмена и комплексообразования [4].

Ключевые преимущества энтеросорбентов ос-
нованы на механизмах их сорбционной активности, 
обусловленной сочетанием как прямого действия, 
когда за счет сорбционных свойств происходит 
непосредственное связывание сорбентов с токси-
ческими продуктами, так и непрямого (опосредо-
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ванного) действия, когда вследствие экзо- и  эн-
дотоксикоза в  организме происходит нарастание 
патологических реакций — аллергических, имму-
носупрессивных, катаболических и др. [5].

Механизм действия энтеросорбентов обуслов-
лен их способностью вступать в  физические и/
или химические взаимодействия с токсическими 
агентами, попадающими в желудочно-кишечный 
тракт. При этом уже в желудке происходит равно-
мерное распределение сорбента с пищевыми ком-
понентами и соляной кислотой. Однако процессы 
сорбции в своей активной фазе происходят только 
в тонком отделе кишечника, где под действием рН 
среды отмечается возрастание сорбционной емко-
сти сорбента и проявление его максимальной спо-
собности к связыванию.

Кроме того, сорбенты способны выводить не-
переваренные остатки пищи (пищевые волокна) из 
толстого отдела кишечника, а также проявлять вы-
сокую каталитическую активность и ионнообмен-
ные свойства в организме [6].

К другим (непрямым) действиям энтеросорбен-
тов относится защита слизистых оболочек от раз-
дражающих агентов (обволакивающее действие) 
и цитопротекция, направленная на регуляцию сли-
зистых секретов, усиление кровотока и пролифе-
ративных процессов в  клетках; структуризацию 
и видоизменение химического состава кишечного 
содержимого, неблагоприятного для размножения 
патогенной флоры [6].

Таким образом, применение энтеросорбентов 
в ветеринарии позволяет снизить действие токси-
ческих веществ, уменьшить нагрузку на печень — 
основной орган детоксикации, а также обеспечить 
системное дистантное действие на метаболические 
процессы живого организма и улучшить функцио-
нальную активность внутренних органов [7].

Цель исследований. В  связи с  вышесказан-
ным, целью настоящей работы являлась оценка 
влияния энтеросорбента полисорб ВП на динами-
ку биохимических показателей крови коров при 
хронической свинцовой интоксикации.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

Эксперимент проведен в  с.  Кармадон Респу
блики Северная Осетия — Алания — находящемся 
в 35 км от г. Владикавказа и расположенном в гор-
ном массиве на высоте 1500 метров над уровнем 
моря на склоне горы Казбек.

На данном участке из дойных коров, содержа-
щихся в личном подсобном хозяйстве, было сфор-

мировано две группы — опытная (n = 12) и кон-
трольная (n = 12), которые днем содержались на 
пастбищах при свободном выпасе, а вечером воз-
вращались в коровник. Дополнительно к рациону 
животным были предоставлены макро- и микро-
элементные подкормки.

Перед началом эксперимента у коров из каждой 
группы была отобрана кровь для проведения биохи-
мического анализа, предусматривающего опреде-
ление в организме содержания свинца и выявления 
степени тяжести свинцовой интоксикации, а также 
оценки биохимической составляющей крови, после 
чего животным опытной группы ежедневно в кон-
центрированные корма добавлялся энтеросорбент 
полисорб ВП из расчета 50,0 г на голову в течение 
60 дней. Вторая группа коров служила контролем 
и находилась только на кормах основного рациона.

Полисорб ВП  — высокочистый (не  менее 
92 % основного вещества), высокодисперсный, 
апирогенный кремнезем (производитель — ООО 
«Полисорб», Челябинская обл.). Размер частиц — 
не более 0,090 мм, удельная поверхность — не ме-
нее 300 м2/г. Благодаря непористой структуре вся 
поверхность препарата легко доступна для сорби-
рующихся молекул любого размера. Гидрофилен 
хорошо смачивается водой, образуя с ней суспен-
зию. Обладает уникальной сорбционной активно-
стью: 1 г структурирует 15—20 г воды, способен 
связывать 300—800 мг белковых соединений, 1∙109 
и более микробных тел. Легкий мелкодисперсный 
порошок белого или белого с  голубым оттенком 
цвета [8].

Уровень свинца в крови животных определи на 
атомно-адсорбционном спектрометре «МГА‑1000». 
Биохимические исследования сыворотки крови — 
на автоматизированном анализаторе Vitalab Selectra 
Junior.

Полученные в опыте цифровые данные обрабо-
таны методами математической статистики, приня-
той в биологии и медицине, с помощью программ-
ного обеспечения фирмы Microsoft®.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
При проведении биохимического анализа уста-

новлено, что в начале опытного периода концен-
трация свинца в сыворотке крови животных имела 
значительные колебания (от 1,01 до 1,52 мг/кг), что 
превышало верхние границы референсных значе-
ний в 1,68—2,53 раза. Средние показатели по кон-
центрации данного токсиканта и его дальнейшая 
динамика в группах с учетом введения энтеросор-
бента представлены в таблице 1 и на рисунке 1.
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		  Таблица 1 
Влияние полисорба ВП на динамику концентрации свинца в крови коров (M ± m; n = 12)

Группа
Концентрация свинца, мг/кг

Фон через 30 дней через 60 дней

Опытная
1,27 ± 0,26

0,89 ± 0,11 0,42 ± 0,09*

Контрольная 1,46 ± 0,25 1,63 ± 0,47

	 *	р < 0,05 степень достоверности по отношению к группе контроля

Рис. 1. Динамика концентрации свинца в крови коров под действием полисорба ВП

Использование полисорба ВП оказало выра-
женное влияние на снижение свинцовой интокси-
кации в организме опытных коров. Так, спустя 30 
дней применения энтеросорбента уровень свинца 
в крови животных снизился на 29,9 %, а еще через 
месяц динамика его снижения составила 52,8 %. За 
60 дней опытного периода концентрация свинца 
уменьшилась в 3,02 раза, достигнув границ нормы 
для крупного рогатого скота (Единые санитарно-
эпидемиологические и гигиенические требования 
к  продукции (товарам), подлежащей санитарно-
эпидемиологическому надзору (контролю) ЕСЭГТ 
299 (Решение Комиссии таможенного союза от 
28 мая 2010 года № 299)). 

В  контрольной группе регистрировалась об-
ратная тенденция. Уровень свинца в крови коров 
не только не снизился, но, напротив, увеличился, 

достигнув к 60 дню показателей 1,63 ± 0,47 мг/кг, 
что в процентном отношении к фоновым значени-
ям составило +28,3 %. То есть, к окончанию экс-
перимента концентрация данного токсиканта пре-
вышала уровень МДУ в 2,72 раза.

Введение в  кормовой рацион коров полисор-
ба ВП оказало позитивное влияние на ряд биохи-
мических показателей крови животных, в частно-
сти, на белковый, углеводный, ферментный и ми-
неральный обмены.

По уровню протеинового обмена отмечена по-
ложительная динамика с достоверным увеличени-
ем концентрации общего белка в сыворотке крови 
опытных животных, который к концу исследова-
ний увеличился относительно аналогичного пока-
зателя в группе контроля на 13,5 %, относительно 
фоновых значений — на 17,8 % (табл. 2).
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		  Таблица 2 
Влияние полисорба ВП на белковый обмен коров (M ± m; n = 12)

Группа

Показатели

Общий белок, 
г/л

Белковые фракции, %

альбумины α-глобулины β-глобулины γ-глобулины

Контрольная
в начале 
опыта 68,3 ± 0,41 32,7 ± 3,24 13,1 ± 0,23 17,2 ± 0,72 37,0 ± 3,42

через 60 дней 68,9 ± 4,93 36,1 ± 3,05 14,2 ± 2,17 18,0 ± 0,90 31,7 ± 1,73

Опытная
в начале 
опыта 66,4 ± 2,19 35,4 ± 2,01 14,9 ± 1,52 13,1 ± 1,48 36,6 ± 2,64

через 60 дней 78,2 ± 3,01* 45,0 ± 1,93 16,5 ± 1,42 12,3 ± 1,56 26,2 ± 1,34

	 *	р < 0,05
	**	р < 0,01 степень достоверности по отношению к группе контроля

Тогда как в контрольной группе уровень общего 
белка за время эксперимента практически не изме-
нился, оставаясь за пределами нижних границ нор-
мы [9]. Эти изменения отразились и на протеино-
граммах подопытных животных. Фракция альбу-
минов у опытных коров увеличилась на 27,1 % при 
прямой корреляции со значениями общего белка. 
Относительно контрольной группы коров отмече-
на тенденция к снижению β- и γ-глобулинов на 31,6 
и 17,3 %, соответственно. То есть под действием 
полисорба ВП в протеинограммах коров произо-
шла стабилизация фракционного состава, тогда как 
у животных, не получавших энтеросорбент, отчет-
ливо проявлялся дисбаланс, обусловленный низ-
кими значениями альбуминов на фоне увеличения 
β-глобулинов. Подобный тип протеинограмм свой-
ственен выраженному токсикозу, при котором дис-
протеинемия происходит из-за преимущественной 
потери (вследствие повышенной проницаемости 
почечного фильтра) тех белков, которые отлича-
ются сравнительно небольшой молекулярной мас-
сой. Концентрация глюкозы на начало эксперимен-
та в обеих группах была низкой (табл. 3), однако 
у опытных коров на 60 день исследования ее зна-
чения увеличились на 40,3 %, тогда как у контроль-
ных аналогов фиксировалось недостоверное повы-
шение глюкозы на 6,7 % (на уровне тенденции).

На фоне введения полисорба ВП в корма на-
блюдалось достоверное снижение ферментной ак-
тивности трансаминаз печени при одновременном 
увеличении этих показателей в группе контроля. 
К концу экспериментального периода уровень ас-
партатаминотрансферазы в крови опытных коров 

снизился на 31,6 % (р < 0,05), аланинаминотранс-
феразы — в 1,62 раза (р < 0,01) относительно фоно-
вых показателей. Межгрупповые различия по дан-
ным ферментам составили, соответственно, 24,5 
и 40,0 % в пользу опытных животных.

Существенные изменения произошли и в ми-
неральном обмене, в частности, динамике обще-
го кальция, содержание которого в опытной груп-
пе к концу исследовательского периода достоверно 
(р < 0,05) увеличилось в 1,72 раза на фоне умерен-
ного снижения в группе контрольных коров.

Изменение содержания неорганического фос-
фора в крови коров также было значимым — уве-
личение в 1,65 раза относительно фоновых показа-
телей и в 1,62 раза относительно коров контроль-
ной группы.

Это имеет положительное значение, так как 
хронический дефицит минеральных соединений 
для лактирующих коров приводит не только к ухуд-
шению физиологических процессов в организме, 
но и снижению производства молока, а также фор-
мированию плода. Кроме того, данные микроэле-
менты используются микрофлорой для расщепле-
ния сложных углеводов и синтеза микробиально-
го белка в преджелудках.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, ежедневное скармливание пре-

парата полисорб ВП в составе комбикормов на про-
тяжении 60 суток лактирующим коровам оказывает 
позитивное влияние на биохимические процессы 
организма животных и содействует уменьшению 
концентрации свинца в крови. Благодаря высокой 
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связующей способности, препарат сорбирует и вы-
водит тяжелые металлы, повышая тем самым функ-
циональную активность гепатоцитов и способствуя 

активизации синтезобразующих процессов в них, 
что в конечном итоге приводит к увеличению ряда 
биохимических констант крови.

		  Таблица 3 
Влияние полисорба ВП на углеводный, ферментный и минеральный обмен коров (M ± m; n = 12)

Группа

Показатели

Глюкоза, 
ммоль/л АсАТ, ЕД АлАТ, ЕД

Кальций 
общий, 
ммоль/л

Фосфор 
неорганич., 

ммоль/л

Магний, 
ммоль/л

Контроль-
ная

в начале 
опыта 1,05 ± 0,07 103,2 ± 6,24 51,4 ± 2,77 1,72 ± 0,14 0,84 ± 0,16 1,20 ± 0,06

через 60 
дней 1,12 ± 0,13 97,4 ± 6,18 54,2 ± 4,22 1,63 ± 0,18 0,81 ± 0,09 1,24 ± 0,03

Опытная

в начале 
опыта 1,24 ± 0,31 107,4 ± 4,82 52,7 ± 3,16 1,68 ± 0,29 0,79 ± 0,12 1,41 ± 0,12

через 60 
дней 1,74 ± 0,41 73,5 ± 5,43* 32,5 ± 2,4** 2,89 ± 0,36* 1,31 ± 0,37 1,55 ± 0,23

	 *	р < 0,05
	**	р < 0,01 степень достоверности по отношению к группе контроля
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Abstract. The article deals with the issue of the effect of the mineral enterosorbent polysorb VP on the biochemical 
status of cows kept in the technogenic zone. The experiment was carried out on dairy cows (n = 12) kept on pastures 
with free grazing in Karmadon of the Republic of North Ossetia — Alania. The animals of the experimental group 
were daily added polysorb VP to the concentrated feed at the rate of 50.0 g per animal for 60 days. The second group 
of cows served as the control and was only fed the main diet. It was found that the use of Polysorb VP for 60 days 
contributed to a decrease in the blood level of lead in the animals by 3.02 times against the background of its in-
crease in the control analogs by 28.3 % of the initial values. The enterosorbent contributed to the normalization of 
the biochemical homeostasis of animals, which was manifested by an increase in the concentration of total protein 
by 17.8 %, albumin — by 27.1 %, glucose — by 40.3 %, total calcium — by 1.72 times, inorganic phosphorus — 
by 1.65 times with a simultaneous decrease in the activity of liver enzymes: AST — by 31.6 %, ALT — by 1.6 times.
Keywords: polysorb VP, cows, lead intoxication, blood, biochemical indicators
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Trends in the modern development of society pro-
vide for a new conceptual approach to the moderni-
zation and improvement of all spheres of economic 
activity, which entails an increase in technogenesis 
associated with an increased load on environmental 
objects. At the same time, it is agricultural production 
that is more susceptible to negative anthropogenic ef-
fect due to the accumulation of excessive amounts of 
harmful substances in soils and natural water bodies, 
as well as pollution of the biosphere as a result of the 
direct action of irrational methods of farming and ani-
mal husbandry, leading to ecosystem disruption [1, 2].

The solution to this problem can be the use of en-
terosorbents of natural origin in animal feed diets [3].

Enterosorption is one of the most ancient methods 
of efferent therapy, used both in human medicine and 
in veterinary practice, and belongs to one of the are-
as of detoxification therapy, based on the binding and 
excretion of endogenous and exogenous substances, 
supramolecular substances, structures and cells from 
the gastrointestinal tract (GIT), in other words, xeno-
biotics (chemical substances alien to living organisms, 
naturally not included in the biotic cycle) by adsorp-
tion, ion exchange and complexation [4].

The key advantages of enterosorbents are based 
on the mechanisms of their sorption activity, due to a 
combination of both direct action, when sorbents are 
directly bound to toxic products due to sorption prop-
erties, and indirect (mediated) action, when patholog-
ical reactions increase due to exo- and endotoxicosis 
in the body — allergic, immunosuppressive, catabol-
ic, etc. [5].

The mechanism of action of enterosorbents is due 
to their ability to enter into physical and/or chemical 
interactions with toxic agents entering the gastrointes-
tinal tract. In this case, even in the stomach there is a 
uniform distribution of the sorbent with food compo-
nents and hydrochloric acid. However, sorption pro-
cesses in their active phase occur only in the small in-
testine, where under the effect of the medium pH, an 
increase in the sorption capacity of the sorbent and the 
manifestation of its maximum binding ability are noted.

In addition, sorbents are able to remove undigested 
food residues (dietary fiber) from the large intestine, 
as well as exhibit high catalytic activity and ion-ex-
change properties in the body [6].

Other (indirect) actions of enterosorbents include 
protection of mucous membranes from irritating agents 
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(enveloping action) and cytoprotection aimed at reg-
ulating mucous secretions, increasing blood flow and 
proliferative processes in cells; structuring and modi-
fication of the chemical composition of the intestinal 
contents, unfavorable for the reproduction of patho-
genic flora [6].

Thus, the use of enterosorbents in veterinary med-
icine can reduce the effect of toxic substances, reduce 
the load on the liver, the main organ of detoxification, 
as well as provide a systemic distant effect on the met-
abolic processes of a living organism and improve the 
functional activity of internal organs [7].

Research objective. In connection with the fore-
going, the objective of this work was to evaluate the 
effect of enterosorbent polysorb VP on the dynamics 
of blood biochemical indicators in cows with chron-
ic lead intoxication.

MATERIAL AND METHODS
The experiment was carried out in Karmadon of 

the Republic of North Ossetia-Alania, located 35 km 
from Vladikavkaz in a mountain area at an altitude 
of 1500 meters above sea level on the slope of the 
Mount Kazbek. On this site, two groups were formed 
from dairy cows kept at a private subsidiary plot: ex-
perimental (n = 12) and control (n = 12), which were 
kept on pastures with free grazing during the day, and 
returned to the barn in the evening. In addition to the 
diet, the animals were provided with macro- and mi-
cronutrient supplements.

Before the beginning of the experiment, blood was 
taken from cows from each group for biochemical anal-
ysis, which included determining the lead content in the 
body and determining the severity of lead intoxication, 
as well as assessing the blood biochemical component, 
after which the animals of the experimental group were 
daily added Polysorb VP to the concentrated feed en-
terosorbent from calculation of 50.0 g per animal for 
60 days. The second group of cows served as the con-
trol and was only fed the main diet.

Polysorb VP — high-purity (not less than 92 % of 
the main substance), highly dispersed, pyrogen-free sil-
ica (manufacturer — Polysorb LLC, Chelyabinsk re-
gion). Particle size — not more than 0.090 mm, specific 
surface — not less than 300 m2/g. Due to the non-po-
rous structure, the entire surface of the drug is easily ac-
cessible to adsorbed molecules of any size. Hydrophile 
is well wetted by water, forming a suspension with it. 
It has a unique sorption activity: 1 g structures 15—
20 g of water, is able to bind 300—800 mg of protein 
compounds, 1∙109 or more microbial bodies. Light fine 
powder of white or white with a blue tint [8].

The blood level of lead in the animals was de-
termined on an atomic absorption spectrometer 
“MGA‑1000”. Biochemical studies of blood serum — 
on an automated analyzer Vitalab Selectra Junior.

The digital data obtained in the experiment were 
processed by the methods of mathematical statistics 
accepted in biology and medicine, using Microsoft® 
software.

STUDY RESULTS
When conducting a biochemical analysis, it was 

found that at the beginning of the experimental peri-
od, the blood serum lead concentration in the animals 
had significant fluctuations (from 1.01 to 1.52 mg/kg), 
which exceeded the upper limits of the reference val-
ues by 1.68—2.53 times. The average concentrations of 
this toxicant and its further dynamics in the groups, tak-
ing into account the introduction of the enterosorbent, 
are presented in Table 1 and Fig. 1.

The use of Polysorb VP had a pronounced effect 
on the reduction of lead intoxication in the body of the 
experimental cows. Thus, 30 days after using the en-
terosorbent, the blood level of lead in the animals de-
creased by 29.9 %, and after another month, the dy-
namics of its decrease was 52.8 %. 

For 60 days of the experimental period, the con-
centration of lead decreased by 3.02 times, reaching 
the limits of the norm for cattle (Uniform Sanitary 
and Epidemiological and Hygienic Requirements 
for Products (Goods) Subjected to Sanitary and 
Epidemiological Supervision (Control) ESEGT 299 
(Decision of the Commission of the Customs Union 
dtd. May 28, 2010 No. 299)). The reverse trend was 
recorded in the control group. The blood level of lead 
in the cows not only did not decrease, but, on the con-
trary, increased, reaching 1.63 ± 0.47 mg/kg by day 
60, which, as a percentage to the baseline values was 
+28.3 %. That is, by the end of the experiment, the 
concentration of this toxicant exceeded the MRL lev-
el by 2.72 times.

The introduction of polysorb VP into the feed 
diet of cows had a positive effect on a number of the 
blood biochemical indicators of the animals, in par-
ticular, on protein, carbohydrate, enzyme and miner-
al metabolism.

According to the level of protein metabolism, pos-
itive dynamics was noted with a significant increase in 
the blood serum concentration of total protein in the 
experimental animals, which by the end of the study 
increased relative to the same indicator in the control 
group by 13.5 %, relative to the baseline values — by 
17.8 % (Table 2).
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		  Table 1 
Effect of polysorb VP on the dynamics of the blood lead concentration in cows (M ± m; n = 12)

Group
Lead concentration, mg/kg

Baseline in 30 d in 60 d

Experimental
1.27 ± 0.26

0.89 ± 0.11 0.42 ± 0.09*

Control 1.46 ± 0.25 1.63 ± 0.47

	 *	p < 0.05 Degree of reliability in relation to the control group

Fig. 1. Dynamics of the blood lead concentration in the cows under the effect of polysorb VP

		  Table 2 
Effect of polysorb VP on protein metabolism in cows (M ± m; n = 12)

Group

Indicators

Total protein, 
g/L

Protein fractions, %

albumins α-globulins β-globulins γ-globulins

Control

at the begin-
ning of the 
experiment

68.3 ± 0.41 32.7 ± 3.24 13.1 ± 0.23 17.2 ± 0.72 37.0 ± 3.42

in 60 d 68.9 ± 4.93 36.1 ± 3.05 14.2 ± 2.17 18.0 ± 0.90 31.7 ± 1.73

Experimental

at the begin-
ning of the 
experiment

66.4 ± 2.19 35.4 ± 2.01 14.9 ± 1.52 13.1 ± 1.48 36.6 ± 2.64

in 60 d 78.2 ± 3.01* 45.0 ± 1.93 16.5 ± 1.42 12.3 ± 1.56 26.2 ± 1.34

	 *	р < 0.05
	**	p < 0.01 Degree of reliability in relation to the control group
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Whereas in the control group, the level of total 
protein practically did not change during the experi-
ment, remaining outside the lower limits of the norm 
[9]. These changes were also reflected in the proteino-
grams of the experimental animals. The albumin frac-
tion in the experimental cows increased by 27.1 % 
with a direct correlation with the total protein values. 
Relative to the control group of cows, there was a ten-
dency to a decrease in β- and γ-globulins by 31.6 and 
17.3 %, respectively. 

That is, under the effect of Polysorb VP, the pro-
teinograms of the cows stabilized the fractional com-
position, while in the animals that did not receive en-

terosorbent, an imbalance was clearly manifested due 
to low albumin values against the background of an in-
crease in β-globulins. This type of proteinogram is typ-
ical of severe toxicosis, in which dysproteinemia oc-
curs due to the predominant loss (due to an increased 
permeability of the renal filter) of those proteins that 
differ in relatively small molecular weight. The glu-
cose concentration at the beginning of the experiment 
in both groups was low (Table 3), however, in the ex-
perimental cows on day 60 of the study, its values in-
creased by 40.3 %, while in the control analogs an 
unreliable increase in glucose by 6.7 % was recorded 
(at the level of the trend).

		  Table 3 
Effect of polysorb VP on carbohydrate, enzyme and mineral metabolism in cows (M ± m; n = 12)

Group

Indicators

Glucose, 
mmol/L AST, U ALT, U

Total 
calcium, 
mmol/L

Inorganic 
phosphorus, 

mmol/L

Magnesium, 
mmol/L

Control

at the 
beginning of 
the experi-

ment

1.05 ± 0.07 103.2 ± 6.24 51.4 ± 2.77 1.72 ± 0.14 0.84 ± 0.16 1.20 ± 0.06

in 60 d 1.12 ± 0.13 97.4 ± 6.18 54.2 ± 4.22 1.63 ± 0.18 0.81 ± 0.09 1.24 ± 0.03

Experimen-
tal

at the 
beginning of 
the experi-

ment

1.24 ± 0.31 107.4 ± 4.82 52.7 ± 3.16 1.68 ± 0.29 0.79 ± 0.12 1.41 ± 0.12

in 60 d 1.74 ± 0.41 73.5 ± 5.43* 325. ± 2.4** 2.89 ± 0.36* 1.31 ± 0.37 1.55 ± 0.23

	 *	р < 0.05
	**	p < 0.01 Degree of reliability in relation to the control group

Against the background of the introduction of pol-
ysorb VP into feed, a significant decrease in the en-
zymatic activity of liver transaminases was observed 
with a simultaneous increase in these indicators in the 
control group. 

By the end of the experimental period, the level 
of aspartate aminotransferase in the blood of experi-
mental cows decreased by 31.6 % (p < 0.05), alanine 
aminotransferase — by 1.62 times (p < 0.01) relative 
to the baseline values. Intergroup differences in these 
enzymes were 24.5 and 40.0 %, respectively, in favor 
of the experimental animals.

Significant changes also occurred in the mineral 
metabolism, in particular, the dynamics of total cal-
cium, the content of which in the experimental group 

significantly (p < 0.05) increased by 1.72 times by the 
end of the study period against the background of a 
moderate decrease in the group of the control cows.

The change in the blood content of inorganic phos-
phorus in the cows was also significant — an increase 
by 1.65 times, relative to the baseline indicators, and 
by 1.62 times, relative to the cows of the control group.

This has a positive meaning, since a chronic defi-
ciency of mineral compounds for lactating cows leads 
not only to a deterioration in physiological processes 
in the body, but also to a decrease in milk production, 
as well as the formation of the fetus. In addition, these 
trace elements are used by microflora for the break-
down of complex carbohydrates and the synthesis of 
microbial protein in the proventriculi.
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CONCLUSION
Thus, daily feeding of the drug Polysorb VP as part 

of compound feed to lactating cows for 60 days has a 
positive effect on the biochemical processes of the an-
imal organism and helps to reduce the blood lead con-
centration. Due to its high binding capacity, the drug 
absorbs and removes heavy metals, thereby increas-
ing the functional activity of hepatocytes and facilitat-
ing the activation of synthesizing processes in them, 
which ultimately leads to an increase in a number of 
blood biochemical constants.
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ХАРАКТЕРИСТИКА ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИХ 

СУБСТАНЦИЙ, СОДЕРЖАЩИХ БИС-ЧЕТВЕРТИЧНЫЕ 
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Аннотация. Проведено исследование на лабораторных грызунах по сравнительному изучению острой 
токсичности, кумулятивных свойств и влияния на гематологические показатели фармацевтических суб-
станций, содержащих производные бис-четвертичных аммониевых соединений, обладающих обездвижи-
вающим действием. В ходе экспериментов были исследованы фармацевтические субстанции под шифра-
ми МА‑17 (содержащая бис-диметилсульфат-диметиламиноэтиловый эфир терефталевой кислоты) и МА‑23 
(содержащая бис-диметилсульфат диметиламиноэтилового эфира труксиловой кислоты). Фармацевтиче-
ские субстанции животным вводили внутримышечно. Установлено, что величина ЛД50 МА‑17 и МА‑23 
для лабораторных мышей составляет соответственно 1,03 и 1,21 мг/кг массы тела. Величина ЛД50 МА‑17 
и МА‑23 для лабораторных крыс составляет соответственно 2,02 и 2,5 мг/кг массы тела.
В результате изучения кумулятивных свойств МА‑17 установлено, что ЛД50 данного соединения при мно-
гократном введении составляет 7,27 мг/кг массы тела. Коэффициент кумуляции (Кк) составил 3,6. При из-
учении кумулятивных свойств МА‑23 было установлено, что ЛД50 данного соединения при многократном 
введении составляет 13,38 мг/кг массы тела, Кк составил 5,4.
После внутримышечного введения МА‑17 в дозе 1,8 мг/кг и МА‑23 в дозах 1,7; и 2,0 мг/кг массы тела, до-
стоверных различий гематологических показателей между опытной и контрольной группами животных 
отмечено не было. Проведенные экспериментальные исследования показали, что по токсикологическим 
показателям МА‑23 менее токсичен, чем МА‑17. Это различие связано с разным строением межониевой 
части молекул МА‑23 и МА‑17. В МА‑17 в качестве межониевой части молекулы двухосновной кислоты 
используется терефталевая кислота, а в МА‑23 — труксиловая кислота. Эти данные позволяют разрабо-
тать направление синтеза фармацевтических субстанций, обладающих обездвиживающим действием, и ре-
комендовать МА‑23 в качестве действующего вещества при разработке новых препаратов.
Ключевые слова: химический синтез, острая токсичность, кумуляция, клиническая картина, гематоло-
гические показатели, иммобилизация
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Для успокоения диких, домашних и сельскохо-
зяйственных животных используются специальные 
обездвиживающие препараты. На сегодняшний 
день спектр препаратов для обездвиживания жи-
вотных отечественного производства весьма огра-
ничен. В связи с этим необходимо совершенство-
вать средства ветеринарной медицины, предназна-
ченные для временного обездвиживания животных.

Иммобилизация животных фармакологиче-
скими средствами основана на временной потере 
ими двигательной способности. Этот метод отло-
ва и фиксации позволяет безопасно работать с ди-
кими и домашними животными [1—3].

Разработка, синтез новых препаратов, облада-
ющих обездвиживающим действием, изучение их 
токсичности и безопасности является актуальной 
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задачей современной ветеринарной фармакологии 
и токсикологии.

Поэтому целью нашей работы являлось сравни-
тельное изучение токсичности и безопасности фар-
мацевтических субстанций, содержащих производ-
ные бис-четвертичных аммониевых соединений.

Для реализации данной цели была поставле-
на следующая задача: изучить показатели острой 
токсичности и кумулятивное действие фармацев-
тических субстанций, содержащих производные 
бис-четвертичных аммониевых соединений, а так-
же влияние на гематологические показатели крови 
лабораторных животных.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

Исследования проведены в отделении токсико-
логии ФГБНУ «ФЦТРБ-ВНИВИ» (г. Казань).

МА‑17 — условное обозначение фармацевти-
ческой субстанции, содержащей бис-диметилсуль-
фат-диметиламиноэтиловый эфир терефталевой 
кислоты. МА‑23 — условное обозначение фарма-
цевтической субстанции, содержащей бис-диме-
тилсульфат диметиламиноэтилового эфира трук-
силовой кислоты.

Изучение показателей острой токсичности 
МА‑17 и  МА‑23 проводили на 65 самках белых 
крыс живой массой 180—240 г и на 70 самках бе-
лых мышей живой массой 18—22 г. В эксперимен-
те использовали клинически здоровых животных. 
Экспериментальные животные находились в оди-
наковых условиях кормления и содержания с со-
блюдением всех санитарно-гигиенических требо-
ваний [4].

В ходе опытов определяли общее состояние 
животных, особенности их поведения, интенсив-
ность и характер двигательной активности, нали-
чие и характер судорог, координацию движений, 
потребление пищи, воды, и изменение массы тела.

Определение ЛД50 проводили методом пробит-
анализа, предложенным Миллером и  Тейнтером 
[5].

Исследуемые фармацевтические субстанции 
вводили животным внутримышечно. В  качестве 
растворителя использовали воду для инъекций. 
Для определения ЛД50 МА‑17 на лабораторных мы-
шах тестировали следующие дозы: 0,6; 0,9; 1,1; 1,2; 
1,4 мг/кг массы тела. Для определения ЛД50 МА‑17 
на лабораторных крысах тестировали следующие 
дозы: 1,5; 1,8; 2,0; 2,2; 2,6 мг/кг массы тела.

Для определения ЛД50 МА‑23 на лабораторных 
мышах тестировали следующие дозы: 0,5; 1,1; 1,3; 

1,4 и 1,5 мг/кг массы тела. Для определения ЛД50 
МА‑23 на лабораторных крысах тестировали сле-
дующие дозы: 1,0; 1,7; 2,3; 2,6; 2,8 и 3,0 мг/кг мас-
сы тела. Животным контрольной группы вводилась 
вода для инъекций.

Изучение кумулятивных свойств МА‑17 
и МА‑23 проводили на 50 самках белых крыс по 
методу Лима. Животные были разделены на две 
группы по 25 голов в каждой. Животным первой 
группы вводили МА‑17. Животным второй группы 
вводили МА‑23. Начальная вводимая доза состав-
ляла 0,1 от одной ЛД50. Каждые 4 дня эту дозу уве-
личивали в 1,5 раза. Степень кумулятивного дей-
ствия выражали коэффициентом кумуляции, пред-
ставляющим собой отношение суммарной дозы 
вещества, вызывающей гибель 50 % подопытных 
животных при его многократном введении живот-
ным, к дозе, вызывающей гибель 50 % животных 
после однократного введения [6, 7].

Для изучения влияния МА‑17 и МА‑23 на ге-
матологические показатели крови крыс были ском-
плектованы 4  группы животных 2—3‑месячного 
возраста по пять голов в каждой. Крысам первой 
группы внутримышечно вводили МА‑23 в  дозе 
1,7  мг/кг, крысам второй группы внутримышеч-
но вводили МА‑23 в дозе 2 мг/кг, крысам треть-
ей группы внутримышечно вводили МА‑17 в дозе 
1,8 мг/кг массы тела. Крысам контрольной груп-
пы вводили внутримышечно воду для инъекций 
в  объеме 0,1  мл. Кровь для исследований брали 
у животных через 15 мин после введения соеди-
нений с  наступлением иммобилизирующего эф-
фекта. Гематологические исследования включали 
определение количества эритроцитов, лейкоцитов, 
гемоглобина с помощью гематологического анали-
затора «Mythic 18 Vet».

Данные экспериментальных исследований об-
рабатывали методом вариационной статистики. 
Для этой цели использовали прикладное программ-
ное обеспечение STATISTICA. Работу проводили 
согласно практическому руководству для пользо-
вателей [8]. Статистическую значимость различий 
устанавливали по величине критерия Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Обязательным условием применения новых 

ветеринарных препаратов является предшествую-
щее проведение токсикологических исследований 
на лабораторных животных.

При введении крысам МА‑17 в дозе 1,2 мг/кг 
массы тела видимых клинических изменений в по-
ведении и в общем состоянии не наблюдалось. При 
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введении токсических доз клинические признаки 
характеризовались возбуждением, угнетением, уча-
щенным дыханием, одышкой и миофибрилляцией.

В ходе проведенных экспериментов было уста-
новлено, что при введении МА‑23 в дозе 1,7 мг/кг 
массы тела видимых клинических изменений в по-
ведении и  общем состоянии не наблюдалось. 
Обездвиживающее действие МА‑23 наблюдалось 
у животных через 10—15 мин после введения дозы 
1,9 мг/кг и продолжалось в течение 12—15 мин. 

Фармацевтическая субстанция под условным на-
званием МА‑23 оказалась наиболее эффективной, 
проявляющей обездвиживающее действие. При 
введении токсических доз МА‑23 у животных от-
мечалось угнетенное состояние, нарушение коор-
динации движений, одышка и  миофибрилляция. 
Гибель всех животных наступала через 13—15 ми-
нут после остановки дыхания.

Результаты исследований параметров острой 
токсичности представлены в таблице 1.

		  Таблица 1 
Параметры острой токсичности фармацевтических субстанций МА‑17 и МА‑23

Параметры острой токсичности, мг/кг массы тела

ЛД0 ЛД16
ЛД50 с доверитель-
ными интервалами ЛД84 ЛД100

МА‑17

Лабораторные мыши

0,6 0,9 1,03 (0,91÷1,29) 1,36 1,4

Лабораторные крысы

1,5 1,72 2,02 (1,79÷2,29) 2,36 2,6

МА‑23

Лабораторные мыши

0,8 1,1 1,21 (1,06÷1,37) 1,41 1,5

Лабораторные крысы

1,9 2,06 2,50 (2,15÷2,77) 2,87 3,0

Анализируя данные таблицы 1, необходимо от-
метить то, что наиболее токсичным является суб-
станция МА‑17, наиболее чувствительным из ла-
бораторных грызунов являются мыши. На осно-
вании проведенных исследований можно сделать 
заключение о том, что по величине ЛД50 для лабо-
раторных крыс субстанции МА‑17 и МА‑23 отно-
сятся к 1 классу токсичности и опасности в соот-
ветствии с ГОСТ 12.1.007—76 и по классифика-
ции И. В. Березовской [9].

В соответствии с классификацией Организации 
экономического сотрудничества и развития (ОЕСД) 
МА‑17 и МА‑23 относятся к высокотоксичным со-
единениям [10].

В результате изучения кумулятивных свойств 
субстанции МА‑17 установили, что 50 % живот-
ных пало на 10 сутки опыта. ЛД50 при многократ-

ном введении данного соединения за этот период 
составила 7,27 мг/кг массы тела, Кк составил 3,6.

При изучении кумулятивных свойств субстан-
ции МА‑23 было установлено, что 50 % животных 
погибли на 20‑й день эксперимента. ЛД50 данной 
субстанции при многократном введении за этот 
период составила 13,38  мг/кг массы тела, Кк со-
ставил 5,4.

Результаты исследований кумулятивных 
свойств фармацевтических субстанций МА‑17 
и МА‑23 представлены в таблице 2.

Анализируя данные таблицы 2, необходимо 
отметить то, что наиболее токсичным при много-
кратном введении и наиболее кумулятивным яв-
ляется МА‑17. Согласно методическим указани-
ям по определению токсических свойств препа-
ратов, применяемых в  ветеринарии, если Кк > 1, 
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то это позволяет отнести их к группе лекарствен-
ных средств, у которых отсутствуют кумулятивные 
свойства [11]. Согласно методическим указаниям 

по изучению общетоксического действия фарма-
кологических веществ, если Кк < 1, то это кумуля-
ция, если Кк > 1, то привыкание [7].

		  Таблица 2 
Кумулятивные свойства фармацевтических субстанций МА‑17 и МА‑23

Название соединения ЛД50 при однократном 
введении

Суммарная доза ЛД50 при 
многократном введении

Коэффициент 
кумуляции, Кк

МА‑17 2,02 7,27 3,6

МА‑23 2,50 13,38 5,4

Комплексная оценка острой токсичности и ку-
мулятивных свойств МА‑17 и  МА‑23 позволили 
их классифицировать по степени опасности ток-
сического действия.

В таблице 3 приведены данные по классифи-
кации опасности токсического действия МА‑17 
и МА‑23.

Анализируя данные таблицы 3 необходимо 
отметить, что согласно классификации степени 
опасности токсического действия лекарственных 

средств и ветеринарных препаратов по коэффици-
енту кумуляции и  дозовому уровню токсическо-
го действия МА‑17 относится к высоко опасным, 
МА‑23 — умеренно опасным. По индексу широты 
терапевтического действия МА‑17 и МА‑23 отно-
сятся к высоко опасной группе.

В соответствии с  классификацией степени 
опасности токсического действия лекарственных 
средств по коэффициенту кумуляции МА‑23 отно-
сится к умеренно опасной группе [11, 12].

		  Таблица 3 
Классификация степени опасности токсического действия фармацевтических субстанций МА‑17 и МА‑23

Критерий опасности
Степень опасности

высоко умеренно мало

Коэффициент кумуляции 1…5  > 5…10  > 10

МА‑17 3,6

МА‑23 5,4

Дозовый уровень токсического действия в экспери-
менте 1 ЭД50  > 5 ЭД50  > 10 ЭД50

МА‑17 +

МА‑23 +

Индекс широты терапевтического действия 
(ЛД50/ терапевтическая доза) 5…15  > 15…45  > 45

МА‑17 1,1

МА‑23 1,5

Важным аспектом выявления потенциаль-
ной опасности лекарственных препаратов для че-
ловека и  животных является исследование гема-
тологических показателей. Попадая в  кровь, ле-
карства способны вызвать ряд гематологических 

сдвигов, которые могут сопровождаться отсутстви-
ем клинических проявлений интоксикации [13]. 
Исследование форменных элементов крови явля-
ется доступной, чувствительной, информативной 
формой обследования и может дать полезную ин-
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формацию для раскрытия патогенетических основ 
интоксикаций. Изучая морфофункциональную ха-
рактеристику клеток крови, можно обнаружить из-
менение на уровне клеток и субклеточных струк-
тур. Следует учесть и то, что эритроциты активно 
участвуют в транспорте и обезвреживании токси-
ческих веществ, а их оболочка является уникаль-
ным адсорбентом [14].

В связи с этим мы изучали гематологические 
показатели крови крыс после внутримышечного 

введения МА‑17 и МА‑23. После внутримышеч-
ного введения МА‑23 в дозах 1,7 и 2 мг/кг массы 
тела крысам иммобилизирующий эффект насту-
пал через 15 минут. После внутримышечного вве-
дения крысам МА‑17 в дозе 1,8 мг/кг иммобили-
зирующий эффект наступал через 15 минут, одна-
ко одновременно у животных возникали судороги.

Результаты гематологических исследований по-
сле введения МА‑17 и МА‑23 представлены в таб-
лицах 4.

		  Таблица 4 
Гематологические показатели белых крыс после введения 
фармацевтических субстанций МА‑17 и МА- 23 (M ± m)

Показатель Ед. изм. Контроль

МА‑23 МА‑17

Доза, мг/кг массы тела

1,7 2,0 1,8

Эритроциты 1012/л 8,75 ± 0,29 7,81 ± 0,30 7,68 ± 0,34* 6,25 ± 0,32**

Гемоглобин г/л 132,6 ± 4,21 132,8 ± 4,33 142,6 ± 4,46 89,1 ± 0,24***

Лейкоциты 109/л 6,12 ± 0,23 6,25 ± 0,27 6,37 ± 0,25 5,91 ± 0,28

	 *	р < 0,05
	**	р < 0,001
	***	p = 0,00001

Анализируя данные таблицы 4, следует отме-
тить, что после внутримышечного введения фар-
мацевтической субстанции МА‑23 в дозе 1,7 мг/кг 
достоверных различий гематологических показате-
лей между опытными и контрольными группами 
животных не наблюдалось. Содержание эритроци-
тов в крови белых крыс после введения соедине-
ния МА‑23 в дозе 2,0 мг/кг массы тела было досто-
верно ниже, чем у контрольной группы (р < 0,05).

Содержание эритроцитов и гемоглобина в кро-
ви крыс опытной группы после внутримышечно-
го введения МА‑17 в  дозе 1,8  мг/кг массы тела 
было достоверно ниже, чем в контрольной груп-
пе (р < 0,001).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенных экспериментов, уста-

новили, что субстанция МА‑23 по фармакологиче-
ским и токсикологическим показателям эффектив-
нее и менее токсична, чем МА‑17. По всей вероят-
ности, это различие связано с разным строением 
межониевой части молекул. В синтезе фармацев-
тической субстанции МА‑17 в качестве межоние-
вой части молекулы двухосновной кислоты ис-

пользуется терефталевая кислота, а в синтезе фар-
мацевтической субстанции МА‑23 используется 
труксиловая кислота. Полученные данные позво-
ляют разработать направление синтеза фармацев-
тических субстанций, обладающих обездвижива-
ющим действием.
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Abstract. A comparative study of acute toxicity, cumulative properties and the effect on hematological parame-
ters of pharmaceutical substances containing derivatives of bis-quaternary ammonium compounds with an im-
mobilizing effect was carried out on laboratory rodents. MA‑17, the code name of the pharmaceutical substance 
containing bis-dimethylsulfate-dimethylaminoethyl ether of terephthalic acid, and MA‑23, the code name of the 
pharmaceutical substance containing bis-dimethylsulfate of dimethylaminoethyl ester of truxyl acid, were inves-
tigated during the experiments. Pharmaceutical substances were administered intramuscularly. It has been estab-
lished that the LD50 of MA‑17 and MA‑23 in laboratory mice is 1.03 and 1.21 mg/kg, respectively. The LD50 of 
MA‑17 and MA‑23 in laboratory rats is 2.02 and 2.5 mg/kg, respectively.
As a result of studying the cumulative properties of MA‑17, it has been found that the LD50 after multiple admin-
istration of this compound is 7.27 mg/kg. The cumulation coefficient (Сc) is 3.6. The LD50 of MA‑23 after multi-
ple administration is 13.38 mg/kg, Cc is 5.4.
There were no significant differences in hematological parameters between the experimental and control groups 
after intramuscular administration of MA‑17 at a dose of 1.8 mg/kg and MA‑23 at doses of 1.7 and 2.0 mg/kg. 
The conducted experimental studies have shown that MA‑23 is less toxic than MA‑17. This distinction is due to 
the difference of space (part) between charged amino groups of MA‑23 and MA‑17 molecules. Terephthalic acid 
is used as a part between charged amino groups of the dibasic acid molecule in MA‑17 substance, and truxyl 
acid — in MA‑23. These data allow to develop a direction for the synthesis of immobilizing pharmaceutical sub-
stances and recommend MA‑23 as an active substance in the development of new compounds.
Keywords: chemical synthesis, acute toxicity, cumulation, clinical picture, hematological parameters, immobili-
zation
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Special immobilizing preparations are used to calm 
wild, domestic and farm animals. Currently, the range 
of drugs for immobilizing domestic animals is quite 
limited. In this regard, it is necessary to improve vet-
erinary medicines for the temporary animal immobi-
lization.

Pharmacological immobilization of animals is 
based on the temporary loss of their motor activity. 
This trapping and fixing method provides safe work 
with wild and domestic animals [1—3].

The development and synthesis of new drugs with 
an immobilizing effect and their toxicity and safety 
studying are an urgent task of modern veterinary phar-
macology and toxicology.

Therefore, the purpose of our work was a compar-
ative study of the toxicity and safety of pharmaceu-
tical substances containing derivatives of bis-quater-
nary ammonium compounds.

To achieve the goal, the task of studying of pharma-
ceutical substances, containing derivatives of bis-qua-
ternary ammonium compounds, acute toxicity, its cu-
mulation and effect on hematological blood parame-
ters in laboratory rats was set.

MATERIAL AND METHODS
Experiments were conducted at the Department of 

Toxicology of the Federal Center for Toxicological, 
Radiation and Biological Safety (Kazan).
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MA‑17 is the code name for a pharmaceutical sub-
stance containing bis-dimethylsulfate-dimethylami-
noethyl ester of terephthalic acid. MA‑23 is the code 
name of a pharmaceutical substance containing trux-
yl acid dimethylaminoethyl ester bis-dimethyl sulfate.

The study of acute toxicity parameters of MA‑17 
and MA‑23 was carried out on 65 female white rats 
weighing 180—240 g and 70 female white mice weigh-
ing 18—22 g. 

Clinically healthy animals were used in the exper-
iments. Experimental animals were kept in the same 
conditions of feeding and maintenance in accordance 
with all sanitary and hygienic requirements [4].

During the experiments, the general animal condi-
tion, their behavior features, the intensity and nature 
of motor activity, the presence and nature of convul-
sions, coordination of movements, food and water con-
sumption, and changes in body weight were examined.

The LD50 was calculated by the method of probit 
analysis proposed by Miller and Tainter [5].

Investigated pharmaceutical substances were in-
jected intramuscularly to animals. Water for injection 
was used as a solvent. To establish the LD50 of MA‑17 
in laboratory mice, the following doses were tested: 
0.6, 0.9, 1.1, 1.2, 1.4 mg/kg. To determine the LD50 of 
MA‑17 in laboratory rats, the following doses were 
tested: 1.5, 1.8, 2.0, 2.2, 2.6 mg/kg.

To establish the LD50 of MA‑23 in laboratory mice, 
the following doses were tested: 0.5, 1.1, 1.3, 1.4 and 
1.5 mg/kg. To determine the LD50 of MA‑23 in labo-
ratory rats, the following doses were tested: 1.0, 1.7, 
2.3, 2.6, 2.8 and 3.0 mg/kg. The animals of the con-
trol group were injected with water.

The study of the cumulative properties of MA‑17 
and MA‑23 was carried out on 50 female white rats ac-
cording to the Lim method. The animals were divided 
into two groups, 25 animals each. The animals of the 
first group were injected with MA‑17. 

The animals of the second group were injected with 
MA‑23. The initial dose was 0.1 of LD50. Every 4 days 
this dose was increased by 1.5 times The degree of cu-
mulative action was expressed by the cumulation co-
efficient, which is the ratio of the total dose of a sub-
stance that causes the death of 50 % of experimental 
animals after multiple administration to the dose that 
causes the death of 50 % of animals after a single in-
jection [6, 7].

To study the effect of MA‑17 and MA‑23 on 
rat blood hematological parameters, 4  groups of 
2—3‑month-old animals, five individuals each, were 
formed. The rats of the first group were intramuscu-
larly injected with MA‑23 at a dose of 1.7 mg/kg, the 

rats of the second group were intramuscularly injected 
with MA‑23 at a dose of 2 mg/kg, the rats of the third 
group were intramuscularly injected with MA‑17 at a 
dose of 1.8 mg/kg. The rats of the control group were 
injected intramuscularly with water for injection in a 
volume of 0.1 ml. Animal blood was collected 15 min-
utes after administration of the compounds with the on-
set of an immobilizing effect. Hematological studies, 
including the number of erythrocytes, leukocytes, he-
moglobin, were determined by the Mythic 18 Vet he-
matological analyzer.

The data of experimental studies were processed 
by the method of variation statistics. For this purpose, 
the application software STATISTICA was used. The 
work was carried out according to the practical guide 
for users [8]. The statistical significance of differenc-
es was determined by the Student’s test.

STUDY RESULTS
Prior toxicological studies on laboratory animals 

are prerequisite for the use of new veterinary drugs.
There were no visible clinical changes in behavior 

and general condition of rats under 1.2 mg/kg of body 
weight of MA‑17. When toxic doses were adminis-
tered, clinical signs were characterized by anxiety, de-
pression, rapid breathing, dyspnea and myofibrillation.

During the experiments, it was found that no visi-
ble clinical changes in behavior and general condition 
were observed under MA‑23 at a dose of 1.7 mg/kg of 
body weight. The immobilizing effect of MA‑23 was 
noted in animals 10—15 minutes after the adminis-
tration of a dose of 1.9 mg/kg and lasted for 12—15 
minutes. The pharmaceutical substance under the code 
name MA‑23 proved to be the most effective, show-
ing an immobilizing effect. In the animals treated with 
toxic doses of MA‑23, depression, movement disor-
ders, dyspnea and myofibrillation were observed. The 
death of all animals occurred 13—15 minutes after 
respiratory arrest.

The results of acute toxicity studies are present-
ed in Table 1.

Analyzing the data presented in Table 1, it should 
be noted that MA‑17 is the most toxic and mice are 
the most sensitive of laboratory rodents. Based on the 
LD50 for laboratory rats from conducted studies, it can 
be concluded that, substances MA‑17 and MA‑23 be-
long to class 1 of toxicity and hazard in accordance 
with GOST 12.1.007—76 and the classification of 
I. V. Berezovskaya [9].

According to the classification of the Organization 
for Economic Cooperation and Development (OECD), 
MA‑17 and MA‑23 are highly toxic compounds [10].
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		  Table 1 
Acute toxicity parameters of MA‑17 and MA‑23 pharmaceutical substances

Acute toxicity parameters, mg/kg of body weight

LD0 LD16
LD50 with confidence 

intervals LD84 LD100

МА‑17

Laboratory mice

0,6 0.9 1.03 (0.91÷1.29) 1.36 1.4

Laboratory rats

1,5 1.72 2.02 (1.79÷2.29) 2.36 2.6

МА‑23

Laboratory mice

0,8 1.1 1.21 (1.06÷1.37) 1.41 1.5

Laboratory rats

1,9 2.06 2.50 (2.15÷2.77) 2.87 3.0

As a result of studying the cumulative properties 
of MA‑17, it was found that 50 % of animals died on 
day 10 of the experiment. The LD50 after multiple ad-
ministration of this compound over this period was 
7.27 mg/kg, CC was 3.6.

In the study of MA‑23 cumulative properties, it 
was found that 50 % of animals died on day 20 of the 
experiment. The LD50 after multiple administration of 
it over this period was 13.38 mg/kg, Cc was 5.4.

The results of studies of the cumulative properties 
of pharmaceutical substances MA‑17 and MA‑23 are 
presented in Table 2.

Analyzing the data presented in Table 2, it should 
be noted that the most toxic after multiple administra-

tion and the most cumulative is MA‑17. According to 
the Guidelines for determining the toxic properties of 
drugs used in veterinary medicine, it allows to classi-
fy drugs as a group without cumulative properties if 
Cc > 1 [11]. According to the Guidelines for the study 
of the general toxic effect of pharmacological sub-
stances, it is a cumulation if Cc < 1, and it’s an addic-
tion if Cc > 1 [7].

A comprehensive assessment of acute toxicity and 
cumulative properties of MA‑17 and MA‑23 allowed 
them to be classified according to the degree of dan-
ger of toxic action.

Table 3 shows the data on the classification of 
MA‑17 and MA‑23 toxic effects.

		  Table 2 
Cumulative properties of MA‑17 and MA‑23 pharmaceutical substances

Substance name LD50 with a single injection Total dose of the LD50 after 
multiple administration Cumulation coefficient, Cc

МА‑17 2.02 7.27 3.6

МА‑23 2.50 13.38 5.4

Analyzing the data presented in Table 3, it should 
be noted that, according to the classification of a haz-
ard level of medicines and veterinary drugs toxic effect, 
cumulation coefficient and the dose level of the toxic 

action, MA‑17 belongs to highly hazardous, MA‑23 
belongs to moderately hazardous drugs. According to 
the therapeutic margin index, MA‑17 and MA‑23 be-
long to a highly hazardous group.
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		  Table 3 
Classification of a hazard level of MA‑17 and MA‑23 toxic actions

Hazard criterion
Hazard level

High Moderate Low

Cumulation coefficient 1…5  > 5…10  > 10

МА‑17 3.6

МА‑23 5.4

Dose level of toxic actions in the experiment 1 ED50  > 5 ED50  > 10 ED50

МА‑17 +

МА‑23 +

Therapeutic Margin Index (LD50/therapeutic dose) 5…15  > 15…45  > 45

МА‑17 1.1

МА‑23 1.5

In accordance with the classification of a hazard 
level of drug toxic effect, cumulation coefficient, the 
MA‑23 belongs to the moderately hazardous group 
[11, 12].

An important aspect of identifying the potential 
hazard of drugs for humans and farm animals is the 
study of hematological parameters. Drugs, getting into 
the blood, can cause a number of hematological chang-
es, which may be accompanied by the absence of intox-
ication clinical manifestations [13]. Blood cell exami-
nation is an accessible, sensitive, informative method 
which can provide useful information for revealing the 
pathogenetic basis of intoxication. It is possible to de-
tect changes at the level of cells and subcellular struc-
tures by studying the morphofunctional characteristics 

of blood cells. It should also be taken into account that 
erythrocytes are actively involved in the transport and 
neutralization of toxic substances, and their membrane 
is a unique adsorbent [14].

In this regard, we studied the hematological pa-
rameters of the blood of rats after intramuscular in-
jection of MA‑17 and MA‑23. Immobilizing effect in 
rats occurred 15 minutes after intramuscular adminis-
tration of MA‑23 at doses of 1.7 and 2 mg/kg of body 
weight. Immobilizing effect in rats also occurred 15 
minutes after intramuscular administration of MA‑17 
at a dose of 1.8 mg/kg, but was simultaneously accom-
panied by convulsions.

The results of hematological studies after MA‑17 
and MA‑23 injections are presented in Table 4.

		  Table 4 
Hematological parameters of white rats after MA‑17 and MA‑23 administration (M ± m)

Parameter Unit of measure-
ment Control

МА‑23 МA‑17

Dose, mg/kg of body weight

1.7 2.0 1.8

Erythrocytes 1012/L 8.75 ± 0.29 7.81 ± 0.30 7.68 ± 0.34* 6.25 ± 0.32**

Hemoglobin g/L 132.6 ± 4.21 132.8 ± 4.33 142.6 ± 4.46 89.1 ± 0.24***

Leukocytes 109/L 6.12 ± 0.23 6.25 ± 0.27 6.37 ± 0.25 5.91 ± 0.28

	 *	p < 0.05
	**	p < 0.001
	***	p = 0.00001
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Analyzing the data in Table 4, it should be noted 
that after intramuscular administration of the pharma-
ceutical substance MA‑23 at a dose of 1.7 mg/kg, there 
were no significant differences in hematological param-
eters between the experimental and control groups of 
animals. The content of erythrocytes in the blood of 
white rats after administration of the compound MA‑23 
at a dose of 2.0 mg/kg of body weight was significant-
ly lower than in the control group (p < 0.05).

The blood content of erythrocytes and hemoglo-
bin in the rats of the experimental group after intra-
muscular injection of MA‑17 at a dose of 1.8 mg/kg of 
body weight was significantly lower than in the con-
trol group (p < 0.001).

CONCLUSION
As a result of the experiments, it has been found 

that the substance MA‑23 in terms of pharmacologi-
cal and toxicological parameters is more effective and 
less toxic than MA‑17. This distinction is probably due 
to the difference of space (part) between charged ami-
no groups of molecules. Terephthalic acid is used as a 
part between charged amino groups of the dibasic acid 
molecule in MA‑17 substance, and truxyl acid — in 
MA‑23. These data allow to develop a direction for the 
synthesis of immobilizing pharmaceutical substances 
and recommend MA‑23 as an active substance in the 
development of new compounds.
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Аннотация. Статья посвящена изучению гепатопротекторной активности селефлана на фоне модельно-
го воспроизведения на птице острого токсического гепатита с целью выявления взаимосвязи между воз-
никающими патологическими процессами и эффективностью фармакотерапии в нивелировании симпто-
матики токсикоза, восстановлении макро- и микроструктуры клеток печени, а также ростовых показате-
лей и сохранности цыплят-бройлеров. Назначение селефлана в дозе 3 % от сухого вещества кормового 
рациона на протяжении 14 дней постинтоксикационного периода способствует улучшению клинико-фи-
зиологического состояния опытной птицы, сохранности — до 93,3 %, среднесуточного прироста — на 
9,9 %, а также гистологической структуры печени.
Ключевые слова: селефлан, гепатопротектор, клинический статус, среднесуточный прирост, цыплята-
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В приоритете комплекса задач современного 
бройлерного птицеводства на передовые рубежи 
выходит разведение и содержание высокопродук-
тивной птицы с высокими продуктивными пока-
зателями при сопоставимых затратах и получение 
экономического дохода отрасли на базе новейших 
технологий и их внедрения в отрасль. Однако такая 
интенсивная система выращивания птицы зачастую 
способствует развитию стрессовых реакций и как 
следствие  — возникновению дисбаланса обмен-
ных процессов, обуславливающих повышенную 
чувствительность организма птиц к  различным 
патологиям и в первую очередь — печени [1—3].

Печень (hepar) — как центральный орган про-
цесса метаболизма, синтеза и обмена ряда гормо-
нов, витаминов, ферментов и микроэлементов, ней-
трализации эндогенных и  экзогенных токсинов, 
часто не выдерживает повышенной функциональ-
ной нагрузки, вследствие чего развиваются дис-
трофические процессы морфологических струк-
тур печени [4—6].

Современные гепатопротекторы, находящие 
в фармакотерапии активное применение в коррек-
ции гепатопатопатий, действуют в организме как 

детоксиканты, активные сорбенты или способству-
ют восстановлению морфофункциональных пока-
зателей клеток печени, уменьшая функциональ-
ную нагрузку на органы гепатобилиарной систе-
мы [7—8, 10].

Решение проблемы нормализации обменных 
процессов в организме и морфофункционального 
состояния печени с  использованием гепатотроп-
ных препаратов представляется важным резервом 
повышения эффективности ведения птицеводства 
и  производства птицеводческой продукции, что 
настоятельно требует совершенствования мето-
дов ранней диагностики нарушений функций пе-
чени, расширения арсенала и  разработки рацио-
нальных способов использования в птицеводстве 
гепатотропных и других биологически активных 
веществ [2, 7—8].

Арсенал лекарственных средств, обладающих 
гепатопротекторным потенциалом при гепатопати-
ях различной этиологии, довольно широк и вклю-
чает как лекарственные формы природного проис-
хождения, так и синтетические фармакологические 
средства. Однако существующий ряд ограничений, 
свойственных многим препаратам, делает пробле-
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му поиска потенциально эффективных новых фар-
макологических веществ, воздействующих на мо-
лекулярные и клеточные мишени, чрезвычайно ак-
туальной [2, 9].

Цель исследования — изучить гепатопротек-
торное действие селефлана — комплексного пре-
парата, разработанного в  отделе фармакологии 
Краснодарского НИВИ на модели острого экспе-
риментального (токсического) гепатита на осно-
ве динамики клинической картины интоксикации, 
комплексного исследования макро- и микрострук-
туры печени, ростовых показателей и сохранности 
цыплят-бройлеров.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ

Методология исследований соответствовала 
регламентам по доклиническим исследованиям 
(«Руководство по экспериментальному (доклини-
ческому) изучению новых фармакологических ве-
ществ» и «Руководство по проведению доклиниче-
ских исследований лекарственных средств) [5, 10].

Объект исследования  — комплексный пре-
парат селефлан (Selephlanum), разработанный 
на основе кристаллической решетки бентонита 
Кантемировского месторождения, в структуру кото-
рой были введены натрия тиосульфат, селенсодер-
жащий компонент, а также растительная субстан-
ция — трава солянки холмовой. Фармакодинамика 
препарата направлена на уменьшение метаболиче-
ского влияния на печень, восстановление функцио-
нальной активности и гистоструктуры гепатоцитов, 
детоксикацию и адсорбцию токсинов различного 
происхождения, а также повышение сохранности 
и продуктивности. С целью установления корреля-
ционных связей между клиническими симптомами, 
гистологическими изменениями структуры пече-
ни, сохранностью и ростовыми показателями пти-
цы при токсическом поражении печени, был про-
веден опыт на 30 цыплятах-бройлерах 17‑дневно-
го возраста с начальной массой тела 479,5 + 6,52 г.

Модельный опыт острого экспериментального 
поражения печени воспроизводился путем одно-
кратного введения птице тетрахлорметана в дозе 
5 мл/кг в форме 50 % раствора в оливковом мас-
ле посредством его внутрижелудочного введения 
через ротовую полость с помощью зонда (глубина 
введения 3,5—4,0 см).

Согласно дальнейшему алгоритму модельной 
системы in vivo, цыплята были разделены на две 
группы (опытную и контрольную, n = 15). Птице 
опытной группы ежедневно на протяжении 14 дней 

скармливался селефлан из расчета 3 % от сухого ве-
щества кормового рациона, цыплята контрольной 
группы на фоне поражения печени ССl4 фармако-
терапию не получали.

Содержание и  кормление бройлеров обеих 
групп соответствовало основным зоотехническим 
требованиям (напольное содержание; основной 
рацион — кормосмесь «Рост», регламентирован-
ная согласно возрасту по белку, углеводам и жи-
рам, витаминам, аминокислотам и  макро- и  ми-
кроэлементам).

С момента введения токсодозы тест-объекта, 
и далее, на протяжении всего наблюдательного пе-
риода у птицы регистрировалась динамика клини-
ческих изменений (подвижность, состояние перь-
евого покрова и  видимых слизистых оболочек, 
функциональность органов мочевыделения и пи-
щеварения), гравиметрические показатели, сохран-
ность, а также степень выраженности токсикоза.

Для оценки влияния селефлана на макро- и ми-
кроструктуры печени цыплят на 14 сутки экспе-
риментального периода был проведен контроль-
ный убой и вскрытие павшей птицы, отбор проб 
для патоморфологического и гистологического ис-
следования (в соответствии с «Морфологическим 
исследованиям в  ветеринарных лабораториях» 
(2008). Фотографирование готовых гистологиче-
ских препаратов осуществлялось при увеличени-
ях 100 и 400 с использованием микроскопа МС 300 
(Австрия) со специализированным программным 
обеспечением регистрации изображения цифро-
вой камерой Leica.

Гравиметрическое определение массы тела пти-
цы выполнялось при постановке опыта и по его 
окончанию. Ежедневно проводился контроль со-
хранности и падежа птицепоголовья, при этом со-
хранность рассчитывалась в процентах от началь-
ного поголовья за весь период в целом. Масса тела 
определялась путем индивидуального взвешива-
ния, среднесуточный прирост массы тела — рас-
четным путем.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Установлено, что экспериментальное пораже-

ние печени ядом-прооксидантом у  цыплят-брой-
леров вызвало развитие симптомокомплекса, про-
являемого угнетением, пониженной реакцией на 
внешние раздражители, сужением глазной щели, 
взъерошенностью перьевого покрова, бледно-
стью и  увеличением гребня и  сережек, учащен-
ным сердцебиением, частым поверхностным ды-
ханием и диареей.
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Фармакотерапия селефланом в  значительной 
степени способствовала уменьшению негативно-
го влияния четыреххлористого углерода у  цып-
лят опытной группы. Со второго дня эксперимен-
та была отмечена лучшая поедаемость корма, по-
вышение двигательной активности, выраженная 
устойчивость нижних конечностей. С 4—5 дня на-
ступало нивелирование симптоматики интоксика-
ции, а к 8—10‑му дню исследования выздоровело 
до 86,7 % цыплят. Сохранность по группе соста-
вила 93,3 % (рис. 1).

Улучшение состояния птицы опытной группы 
подтверждалось положительной тенденцией сред-
несуточного прироста массы тела. На заключитель-
ной стадии опыта среднесуточный прирост массы 
тела бройлеров этой группы превышал показате-
ли группы контроля на 9,9 %, межгрупповые раз-
личия по данному показателю у птицы, получав-
шей селефлан, и контролем достоверно (р ≤ 0,05) 
составили 5,9 %.

В контрольной группе симптоматика, сопрово-
ждающая острое токсическое поражение печени, 
наблюдалась на протяжении всего периода иссле-
дований, цыплята сопоставимо с опытной птицей 
отставали в росте и развитии. К 8—13 дню экспе-
римента у  66,7 % птицы выявлялось значитель-

ное снижение аппетита или полное его отсутствие. 
Цыплята падали на конечности, слабо реагирова-
ли на внешние раздражители. К концу опыта был 
выявлен падеж 7 особей, в ходе вскрытия которых 
регистрировались следующие изменения: наличие 
темно-желтого транссудата в  брюшной полости, 
увеличение размеров печени и неоднородность ее 
цвета (перемежающиеся участки серого и глини-
сто-коричневого цвета), рыхлость консистенции, 
переполненность желчного пузыря желчью жел-
то-зеленого цвета.

При гистологическом исследовании срезов тка-
ни печени опытных цыплят, проведенном на 15 
день эксперимента, признаков, характерных для 
токсической патологии, вызываемой ядом-прок-
сидантом, выявлено не было. Балочная структура 
ткани органа и триады в дольках хорошо просма-
тривалась, гепатоциты имели правильную форму 
с  однородно окрашенными ядрами, альтератив-
ные и воспалительные повреждения отсутствова-
ли (рис. 2).

В венозном русле просматривались клетки кро-
ви (макрофаги и единичные эозинофилы); не вы-
раженная инфильтрация, обусловленная лимфо-
цитами с  некоторым количеством нейтрофилов  
(рис. 3).
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Рис. 1. Динамика массы тела и сохранность цыплят-бройлеров на фоне экспериментального поражения 

печени (М ± m; n = 15)
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Рис. 2. Клетки печени (опыт), окраска гемато-
ксилин-эозином, объектив 10х; окуляр 10х

Рис. 3. Венозное русло с макрофагами (опыт), 
окраска гематоксилин-эозином, объектив 10х; 

окуляр 10х

При гистологическом исследовании птицы кон-
трольной группы выявлялся лизис клеток и струк-
турные нарушения печеночных долек с  невыра-
женным радиальным расположением печеноч-
ных балок, очаги некроза, включения и  зерна, 
характеризующие развитие зернистой дистрофии 
(рис. 4, 5).

Рис. 4. Лизис клеток печени (контроль), окрас-
ка гематоксилином и  эозином, объектив 10х; 

окуляр 10х

Рис. 5. Зернистая дистрофия печени (контроль), 
окраска гематоксилин-эозином, объектив 10х; 

окуляр 10х

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, экспериментально установле-

но, что назначение селефлана опытным цыплятам-
бройлерам снижает функциональную нагрузку на 
печень, нивелирует развитие клинической карти-
ны токсикоза, вызванного введением четыреххло-
ристого углерода, что в  сравнительном аспекте 
с контрольной птицей способствует достоверному 
повышению показателей средней массы и средне-
суточного прироста, а также улучшает состояние 
макро- и микроструктуры печени.
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Abstract. The article is dedicated to the study of the hepatoprotective activity of selephlan against the background 
of model reproduction of acute toxic hepatitis on the poultry in order to identify the relationship between the 
emerging pathological processes and the efficacy of pharmacotherapy in the leveling of toxicosis symptoms, the 
restoration of macro- and microstructure of the liver cells, as well as growth indicators and livability of broilers. 
The use of selephlan at a dose of 3 % of the dry substance of the feed diet for 14 days of the post-toxic period 
helps to improve the clinical and physiological condition of the experimental poultry, livability — up to 93.3 %, 
the average daily growth — by 9.9 %, as well as the histological structure of the liver.
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The priority of the set of tasks of modern broiler 
poultry farming is the breeding and keeping high yield-
ing poultry with high productive indicators at compa-
rable costs and obtaining economic income for the in-
dustry based on the latest technologies and their im-
plementation in the industry. 

However, such an intensive poultry rearing system 
often contributes to the development of stress reactions 
and, as a result, to the occurrence of an imbalance in 
metabolic processes, which cause increased sensitivi-
ty of the poultry organism to various pathologies, and 
primarily to the liver [1—3].

Liver (hepar) — as the central organ of the process 
of metabolism, synthesis and exchange of a number 
of hormones, vitamins, enzymes and microelements, 
neutralization of endogenous and exogenous toxins, 
often does not withstand increased functional load, as 
a result of which dystrophic processes of morpholog-
ical structures of the liver develop [4—6].

Modern hepatoprotectors, which are actively used 
in pharmacotherapy in the correction of hepatopa-
thologies, act in the body as detoxifiers, active sor-
bents, or help restore the morphological and func-
tional indicators of liver cells, reducing the func-
tional load on the organs of the hepatobiliary system  
[7—8, 10].

Solving the problem of normalizing metabolic pro-
cesses in the body and the morphofunctional state of 
the liver using hepatotropic drugs seems to be an im-
portant reserve for improving the efficacy of poultry 
farming and the production of poultry products, which 
urgently requires the improvement of methods for the 
early diagnosis of liver dysfunctions, the expansion of 
the arsenal and the development of rational methods 
for the use of hepatotropic and other biologically ac-
tive substances in poultry farming [2, 7—8].

The arsenal of drugs with hepatoprotective poten-
tial in case of hepatopathy of various etiologies is quite 
wide and includes both dosage forms of natural origin 
and synthetic pharmacological agents. However, the 
existing number of limitations typical of many drugs 
makes the problem of finding potentially effective new 
pharmacological substances that act on molecular and 
cellular targets extremely relevant [2, 9].

The objective of the research was to study the 
hepatoprotective effect of selephlan, a complex drug 
designed at the Department of Pharmacology of 
Krasnodar NIVI on the model of acute experimental 
(toxic) hepatitis based on the dynamics of the clinical 
picture of intoxication, a comprehensive study of the 
macro- and microstructure of the liver, growth indica-
tors and the livability of broiler chickens.
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MATERIAL AND METHODS
The research methodology complied with the 

regulations for preclinical studies (Guidelines 
for the Experimental (Preclinical) Study of New 
Pharmacological Substances and Guidelines for 
Conducting Preclinical Studies of Drugs) [5, 11].

The object of the study is the complex drug 
Selephlan (Selephlanum), designed on the basis of the 
crystal lattice of bentonite from Kantemirovskoye de-
posit, into the structure of which sodium thiosulfate, a 
selenium-containing component, and also a plant sub-
stance (saltwort), were introduced. The pharmacody-
namics of the drug is aimed at reducing the metabol-
ic effect on the liver, restoring the functional activity 
and histostructure of hepatocytes, detoxification and 
adsorption of toxins of various origins, as well as in-
creasing livability and productivity.

In order to establish correlations between clinical 
symptoms, histological changes in the structure of the 
liver, livability and growth indictors of poultry with 
toxic liver damage, there was conducted an experi-
ment on 30 17‑day-old broiler chickens with an initial 
body weight of 479.5 + 6.52.

The model experiment of acute experimental liver 
damage was reproduced by a single injection of car-
bon tetrachloride at a dose of 5 ml/kg in the form of a 
50 % solution in olive oil to the poultry with an intra-
gastric administration through the oral cavity using a 
probe (introduction depth 3.5—4.0 cm).

According to the further algorithm of the in vivo 
model system, the chickens were divided into two 
groups (experimental and control, n = 15). The poultry 
of the experimental group were fed daily for 14 days 
with selephlan at the rate of 3 % of the dry matter of 
the feed ration, the chickens of the control group did 
not receive CCl4 pharmacotherapy against the back-
ground of liver damage. The keeping and feeding of 
broilers of both groups corresponded to the basic zoot-
echnical requirements (outdoor keeping; the main diet 
is Rost feed mixture, regulated according to age for 
protein, carbohydrates and fats, vitamins, amino ac-
ids and macro- and micro-elements).

From the moment of introduction of the toxodose 
of the test object, and further, throughout the entire 
observation period, the dynamics of clinical chang-
es (mobility, the state of the feather cover and visible 
mucous membranes, the functionality of the urinary 
and digestive organs), gravimetric indicators, livabil-
ity, and also the severity of toxicosis.

To assess the effect of selephlan on the macro- and 
microstructures of the liver of chickens, on day 14 of 
the experimental period, a control slaughter and an au-

topsy of the dead poultry, sampling for pathomorpho-
logical and histological studies were carried out (in ac-
cordance with the Morphological Studies in Veterinary 
Laboratories (2008). Photographing of finished histo-
logical specimens was carried out at magnifications 
of 100 and 400 using an MS300 microscope (Austria) 
with specialized software for image registration with 
a Leica digital camera.

The gravimetric determination of the poultry’s 
body weight was carried out during the experiment 
and at the end of it. The livability and mortality of the 
poultry population was monitored daily, while the liva-
bility was calculated as a percentage of the initial pop-
ulation for the entire period as a whole. Body weight 
was determined by individual weighing, the average 
daily weight gain was calculated.

STUDY RESULTS
It has been established that experimental damage 

to the liver by a prooxidant poison in broiler chick-
ens caused the development of a symptom complex 
manifested by depression, decreased response to ex-
ternal stimuli, narrowing of the palpebral fissure, ruf-
fled feather cover, pallor and an increase in the crest 
and gill, rapid heartbeat, frequent shallow breathing 
and diarrhea.

Selephlan pharmacotherapy significantly con-
tributed to the reduction of the negative effect of car-
bon tetrachloride in the chickens of the experimental 
group. From the second day of the experiment, better 
food intake, increased motor activity and pronounced 
stability of the lower extremities were noted. From 
days 4—5, the symptoms of intoxication began to lev-
el out, and by days 8—10 of the study, up to 86.7 % 
of the chickens recovered. The livability in the group 
was 93.3 % (Fig. 1).

Improvement in the condition of the poultry of the 
experimental group was confirmed by a positive trend 
in the average daily weight gain. At the final stage of 
the experiment, the average daily weight gain of the 
broilers in this group exceeded the control group by 
9.9 %, the intergroup differences in this indicator in the 
poultry treated with selephlan and in the control one 
significantly (p ≤ 0.05) amounted to 5.9 %.

In the control group, the symptoms accompany-
ing acute toxic liver damage were observed through-
out the entire period of the study, the chickens lagged 
behind in growth and development, comparable to the 
experimental poultry. By days 8—13 of the experi-
ment, 66.7 % of the poultry showed a significant de-
crease in appetite or its complete absence. The chick-
ens fell on their limbs and reacted poorly to external 
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stimuli. By the end of the experiment, loss of 7 indi-
viduals was detected, during the autopsy of which the 
following changes were recorded: the presence of a 
dark yellow transudate in the abdominal cavity, an in-
crease in the size of the liver and heterogeneity of its 
color (alternating areas of gray and clay-brown color), 
friability of the consistency, overcrowding of the gall-
bladder with yellow-green bile.

Histological examination of liver tissue sections 
of experimental chickens, carried out on day 15 of the 
experiment, did not reveal any signs typical of toxic 
pathology caused by the prooxidant poison. The tu-
bule structure of the organ tissue and the triad in the 
lobules was clearly visible, hepatocytes had a regular 
shape with uniformly stained nuclei, and there were no 
alterative and inflammatory lesions (Fig. 2).
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Fig. 1. Dynamics of body weight and livability of broiler chickens against the background of experimental liver 

damage (M ± m; n = 15)

Fig. 2. Liver cells (experiment), hematoxylin-eosin 
staining, lens 10x; ocular lens 10x

Blood cells (macrophages and single eosinophils) 
were seen in the venous bed; not pronounced infiltra-
tion caused by lymphocytes with a certain number of 
neutrophils (Fig. 3).

Fig. 3. Venous bed with macrophages (experiment), 
stained with hematoxylin-eosin, lens 10x; ocular 

lens 10x

Histological examination of the poultry of the con-
trol group revealed cell lysis and structural disorders 
of the hepatic lobules with an unexpressed radial ar-
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rangement of the hepatic tubules, foci of necrosis, in-
clusions and grains characterizing the development of 
granular dystrophy (Fig. 4, 5).

Fig. 4. Lysis of liver cells (control), hematoxy-
lin-eosin staining, lens 10x; ocular lens 10x

Fig. 5. Granular dystrophy of the liver (control), 
hematoxylin-eosin staining, lens 10x; ocular lens 

10x

CONCLUSION
Thus, it has been experimentally established that 

the administration of selephlan to experimental broil-
er chickens reduces the functional load on the liver, 
levels the development of the clinical picture of toxi-
cosis caused by the introduction of carbon tetrachlo-
ride, which, in a comparative aspect with the control 
poultry, contributes to a significant increase in the av-
erage weight and average daily weight gain and also 
improves the condition of the macro- and microstruc-
ture of the liver.
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Аннотация. В статье представлены материалы по изучению метаболического статуса бройлеров роди-
тельского стада кросса Кобб 500 в различные периоды продуктивного использования. Определены пока-
затели качества инкубационных яиц, биохимические и иммунологические показатели крови суточных 
цыплят, полученных от бройлеров родительского стада на 32 (I группа) и 58 неделе (II группа) продуктив-
ного использования. На 58 неделе выращивания птицы в крови отмечали достоверное увеличение, обще-
го белка на 30,9 % (р < 0,001); холестерина на 73,9 % (р < 0,001); кальция на 6,3 % (р < 0,05) относитель-
но аналогичных показателей у птицы I группы. Биохимический анализ белка и желтка яиц показал, что во 
второй возрастной группе сумма каротиноидов была выше на 29,9 % (р < 0,001); концентрация витамина 
Е и В2 ниже на 33,5 % (р < 0,001) и 20,0 % (р < 0,001), соответственно. Содержание иммуноглобулинов 
в желтке и белке яиц, полученных от бройлеров второй возрастной группы, было ниже на 9,4 % (р < 0,01) 
и 7,5 % (р < 0,01), соответственно. Отмечали более низкое содержание в сыворотке крови суточных цып-
лят, полученных от птицы на 58 неделе продуктивного использования, общего белка — на 6,6 % (р < 0,01), 
кальция — на 29,4 % (р < 0,001) и фосфора — на 12,5 % (р < 0,001) относительно аналогичных показате-
лей первой исследуемой группы. При более длительном периоде продуктивного использования птицы от-
мечено увеличение концентрации биологически активных веществ в яйце, что создает оптимальные усло-
вия развития эмбриона и получение жизнеспособных цыплят, однако, отмечено снижение иммунологиче-
ских показателей, что может привести к  нарушению развития эмбрионов, росту эмбриональной 
смертности и выводу некондиционного молодняка. Цыплята от кур старшего возраста имеют больший по-
тенциал роста, но и более высокие риски нарушения обмена веществ.
Ключевые слова: куры родительского стада, метаболический статус, резистентность, жизнеспособность 
цыплят
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Выводимость и  дальнейшая продуктивность 
цыплят-бройлеров в  значительной степени зави-
сят от качества инкубационных яиц родительско-
го стада. Одним из факторов, влияющих на их ка-
чество, является возраст и здоровье птицы роди-
тельского стада бройлеров [1—3].

Отход взрослой птицы и молодняка находит-
ся под постоянным контролем ветеринарного пер-
сонала хозяйств, чего, к  сожалению, нельзя ска-
зать о гибнущих эмбрионах. Нарушения в разви-

тии эмбрионов приводят не только к их гибели, но 
и к значительному увеличению процента слабого, 
некондиционного молодняка. Кроме того, понижа-
ется и жизнеспособность внешне здоровых особей.

Птица, переболевшая в эмбриональный пери-
од, хуже растет и развивается, часто не в состоя-
нии реализовать в дальнейшем хорошую мясную 
и яичную продуктивность [4].

Причины возникновения эмбриональной смерт-
ности заключаются не только в нарушениях режи-



Ветеринарный фармакологический вестник • № 3 (24) • 2023	 41

Метаболический статус бройлеров родительского стада, инкубационные качества яиц и резистентность…

ма инкубации, но часто обусловлены низким каче-
ством инкубационных яиц, что является следстви-
ем неполноценного кормления, нарушения других 
элементов технологии, а также болезнями репро-
дуктивных органов, общими неинфекционными 
и инфекционными заболеваниями птиц [2, 5—8].

Поиску оптимальных параметров отбора яиц 
для инкубации посвящено большое количество ис-
следований [1, 2, 4, 6]. При этом изучается роль раз-
личных факторов, влияющих на морфологические 
и биохимические показатели яиц и крови цыплят.

Важным является изучение влияния антиокси-
дантного статуса у кур родительского стада на ин-
кубационные качества яиц и метаболический про-
филь выводимых цыплят, что широко использу-
ют при мониторинге клинического статуса птицы 
и для ранней диагностики риска возникновения па-
тологического процесса [7, 9, 10].

Целью исследований являлось изучение мета-
болического статуса бройлеров родительского ста-
да кросса Кобб 500 на 32 и 58 неделе продуктивно-
го использования, оценке инкубационных качеств 
яйца, полученного от них в исследуемые периоды, 
а также исследование метаболического статуса по-
лученных цыплят.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

В птицеводческом хозяйстве Белгородской об-
ласти для проведения исследований было сфор-
мировано две группы клинически здоровых кур-
несушек кросса Кобб 500: I группа — в возрасте 
32 недели (первый этап активной яйценоско-
сти), II группа  — в  возрасте 58 недель (послед-
ний этап яйценоскости). Куры получали сбалан-
сированные рационы в соответствии с возрастны-
ми потребностями. Лабораторные исследования 
проводили на базе ФГБНУ «ВНИВИПФиТ». 
Исследования крови проводили на гематологиче-

ском анализаторе АВХ Micros 60 (ABX Diagnostics, 
Франция). Биохимические исследования прово-
дили на автоматическом анализаторе Hitachi‑902 
(Roche Diagnostics GmbH, Германия — Япония). 
Унифицированные методы использовали для опре-
деления витаминов Е, А и мочевой кислоты в сыво-
ротке крови [11]. Метод электофореза в агарозном 
геле применяли для подсчета белковых фракций. 
В крови кур (n = 5) определяли показатели: содер-
жание общего белка, холестерина, кальция, неор-
ганического фосфора, мочевой кислоты, актив-
ность аланинаминотрансферазы (АлАТ), аспартат-
аминотрансферазы (АсАТ), щелочной фосфатазы 
(ЩФ), концентрацию общих иммуноглобулинов, 
лизоцимную активность сыворотки крови (ЛАСК).

Из каждой партии яиц было отобрано по 
10 штук для определения физико-химических по-
казателей: содержание каротиноидов, витаминов 
А, Е, В2, активную кислотность белка и желтка; 
морфологических показателей (масса яйца, индекс 
формы, толщина скорлупы, единицы Хау).

В печени кур и цыплят определяли содержание 
витаминов А, Е, В2, С, каротина и микроэлементов 
(железа, меди, цинка, марганца, кобальта, селена). 
В крови у цыплят, полученных от бройлеров ро-
дительского стада, определяли общий белок, холе-
стерин, фосфор, мочевую кислоту, кальций, актив-
ность АлАТ, АсАТ, ЩФ, ЛАСК, общие иммуногло-
булины. Статистическую обработку полученных 
данных проводили с помощью компьютерных про-
грамм Statsoft Statistika 6.0 и Microsoft Excel.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
При исследовании проб крови от кур-бройле-

ров родительского стада 32- и 58- недельного воз-
раста были выявлены достоверные различия по 
ряду биохимических показателей крови, а также по 
показателям естественной неспецифической рези-
стентности (табл. 1).

		  Таблица 1 
Результаты исследования крови бройлеров родительского стада(М ± m)

Показатели
Возраст бройлеров, недели / группа

Референсные значения
I группа (32) II группа (58)

1 2 3 4

Белок общий, г/л 43,7 ± 1,05 57,2 ± 1,11*** 43,0—59,0º

Холестерин, мМ/л 2,3 ± 0,29 4,0 ± 0,31** 2,8—5,2º

Кальций, мМ/л 3,2 ± 0,08 3,4 ± 0,04* 2,9—3,4ºº
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Окончание табл. 1

1 2 3 4

Фосфор неорганический, мМ/л 1,6 ± 0,08 1,7 ± 0,07 1,3—1,9º

Мочевая кислота, мкМ/л 223,5 ± 21,20 180,2 ± 12,10 176,8—1326,0ººº

АлАТ, Е/л 10,7 ± 0,73 9,2 ± 0,88 5,7—17,1ºº

АсАТ, Е/л 243,3 ± 12,40 185,3 ± 14,90* 196,8—226,1ºº

ЩФ, Е/л 538,0 ± 0,14 674,0 ± 15,00*** 572,5—1151,9ºº

Общие иммуноглобулины, г/л 13,0 ± 0,97 16,2 ± 1,67 —

ЛАСК, мкг/мл 0,10 ± 0,02 0,18 ± 0,02* —

	 *	р < 0,05
	**	р < 0,01
	***	р < 0,001 — относительно показателей группы птицы 32-недельного продуктивного использования
	 º	[12]
	 ºº	[13]
	 ººº	[14]

У птицы на 58‑й неделе выращивания отмеча-
ли достоверное увеличение общего белка на 30,9 % 
(р < 0,001) и холестерина на 73,9 % (р < 0,01) отно-
сительно аналогичных показателей у бройлеров на 
32 неделе, что связано с интенсивно протекающи-
ми процессами роста и развития птицы.

Минеральные элементы принимают участие 
во всех биохимических процессах организма. Они 
имеют важное значение для кроветворения, ткане-
вого дыхания, нормального функционирования всех 
систем и органов, укрепления защитных сил орга-
низма. Так кальций и фосфор необходимы для фор-
мирования костного скелета [15, 16]. Установлено, 
что содержание макроэлементов было выше во II 
группе птицы, относительно I группы: на 6,3 % — 
фосфора, и 6,3 % (р < 0,05) — кальция.

У кур с возрастом увеличивается частота слу-
чаев хронических и субклинических форм болез-
ней обмена веществ, из числа которых наиболее 
часто диагностируются патология печени и обме-
на мочевой кислоты, которая является конечным 
продуктом белкового обмена у птицы, и ее значе-
ние может колебаться в широких пределах в зави-
симости от питания и физиологических особенно-
стей кур [17].

Активность АсАТ была ниже у  кур-бройле-
ров 58 — недельного возраста относительно пти-
цы I  группы на 23,8 % (р < 0,05), что вероятно 
связано с менее интенсивным обменом веществ. 

Уровень ЩФ был выше в сыворотке крови кур ро-
дительского стада II группы на 25,3 % (р < 0,001), 
что могло быть связано с миграцией в организме 
кальция из костной ткани, идущего на формирова-
ние яичной скорлупы, а это, в свою очередь, приво-
дило к повышению уровня этого фермента в кро-
ви. Полученные нами данные указывают на воз-
растные нарушения минерального обмена [9, 14].

Было отмечено увеличение таких показате-
лей метаболической активности иммунной систе-
мы, как лизоцимная активность сыворотки крови 
и количества общих иммуноглобулинов на 80,0 % 
(р < 0,05) и 24,6 %; соответственно [9, 18].

Изучение витаминно-минеральной обеспечен-
ности организма бройлеров родительского стада 
проводили определяя каротин, витамины А, Е, В2, 
С, микроэлементы железо, медь, цинк, кобальт, се-
лен, марганец в печени птицы двух эксперимен-
тальных групп (табл. 2).

Полученные результаты достоверной разницы 
между показателями обеих групп не имели, кро-
ме содержания марганца, которое было выше на 
38,1 % (р < 0,05) в печени бройлеров 58- недель-
ного продуктивного использования.

Доинкубационная оценка качества яиц разно-
возрастных кур родительского стада показала воз-
растную однородность стада по массе яйца, индек-
су формы и толщине скорлупы. Результаты пред-
ставлены в таблице 3.
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		  Таблица 2 
Результаты исследования проб ткани печени бройлеров родительского стада (М ± m)

Показатели
Возраст бройлеров родительского стада, недель/ группа

I группа (32) II группа (58)

Каротин, мкг/г 3,1 ± 0,44 3,2 ± 0,28

Витамин А, мкг/г 594,2 ± 6,93 592,6 ± 13,45

Витамин Е, мкг/г 12,4 ± 0,59 12,2 ± 0,51

Витамин В2, мкг/г 11,7 ± 0,31 12,1 ± 0,27

Витамин С, мкг/г 37,8 ± 3,20 41,3 ± 1,80

Железо, мкг/г 276,4 ± 34,00 263,4 ± 25,32

Медь, мкг/г 3,7 ± 0,44 2,9 ± 0,18

Цинк, мкг/г 29,5 ± 3,03 27,1 ± 2,53

Марганец, мкг/г 2,1 ± 0,23 2,9 ± 0,17*

Кобальт, мкг/г 0,06 ± 0,002 0,05 ± 0,008

Селен, мкг/г 0,03 ± 0,004 0,03 ± 0,005

	 *	р < 0,05 — относительно показателей группы птицы 32-недельного продуктивного использования

		  Таблица 3 
Морфологический и физико-химический контроль куриных яиц (М ± m)

Показатели
Возраст бройлеров родительского стада, недель

I группа (32) II группа (58)

1 2 3

Масса яиц, г 68,8 ± 1,23 68,7 ± 0,98

Индекс формы, % 75,0 ± 5,17 76,0 ± 4,12

Масса белка, г 37,5 ± 1,10 38,4 ± 0,90

% от массы яйца 54,5 ± 2,55 55,9 ± 2,10

Масса желтка, г 22,5 ± 1,80 22,4 ± 1,40

% от массы яйца 32,7 ± 1,95 32,6 ± 1,75

Масса скорлупы, г 8,8 ± 0,80 7,9 ± 0,60

% от массы яйца 12,8 ± 0,96 11,5 ± 0,88

Масса белка/масса желтка 1,7 ± 0,60 1,7 ± 0,70

Толщина скорлупы, мм 0,37 ± 0,342 0,39 ± 0,354

Единицы Хау 78,7 ± 3,74 77,3 ± 2,98

рН желтка 6,6 ± 0,15 6,3 ± 0,14
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Окончание табл. 2

1 2 3

рН белка 9,1 ± 0,20 9,1 ± 0,22

Содержание в желтке:

Сумма каротиноидов, мкг/г 6,7 ± 0,15 8,7 ± 0,18***

Витамин А, мкг/г 9,3 ± 0,21 9,3 ± 0,22

Витамин Е, мкг/г 21,2 ± 0,49 14,1 ± 0,38***

Витамин В2, мкг/г 4,0 ± 0,09 3,2 ± 0,10***

Общие иммуноглобулины, г/л 32,9 ± 0,63 29,8 ± 0,71**

Содержание в белке:

Лизоцим белка, мг/г

Общие иммуноглобулины белка, г/л 8,03 ± 0,13 7,4 ± 0,15**

	 *	р < 0,05
	**	р < 0,01
	***	р < 0,001 — относительно показателей группы птицы 32-недельного продуктивного использования

Во всех исследованных яйцах желток не рас-
плывался, был хорошо пигментирован, без пятен. 
Белок яиц от обеих групп птицы был прозрачный, 
без инородных включений, плотный слой сохра-
нял форму.

Результаты анализа яиц, представленные в таб-
лице 3, показали, что в желтке яиц, полученных от 
кур-бройлеров 58‑недельного возраста, сумма ка-
ротиноидов была выше, чем в желтке яиц, полу-
ченных от птиц 32‑недельного возраста, на 29,9 % 
(р < 0,001). Концентрация витамина А  в  обеих 
группах не имела достоверных отличий.

Известно, что дефицит витамина Е приводит 
к снижению выводимости и высокой эмбриональ-
ной смертности на последней стадии инкубации 
в  связи с повреждениями, возникающими в  сер-
дечно-сосудистой системе эмбриона, а также мо-
жет указывать на процессы угасания продуктив-
ной функции организма птицы [8]. Установлено, 
что содержание витамина Е было ниже на 33,5 % 
(р < 0,001) в желтке яиц, полученных от кур роди-
тельского стада 58‑недельного возраста.

Концентрация витамина В2  также была ниже 
в  желтке яиц, полученных от кур II группы на 
20,0 % (р < 0,001). Недостаточность рибофла-
вина в  яйце может привести к  замиранию эм-
брионов из-за замедленного развития аллантои-

са и нарушения использования белка и желтка [6]. 
Концентрация лизоцима в белке яиц, полученных 
от птицы второй группы, была ниже, чем в первой 
на 3,8 % (р < 0,05). Содержание иммуноглобули-
нов в желтке и белке яиц, полученных от бройле-
ров второй возрастной группы было ниже на 9,4 %, 
(р < 0,01) и 7,5 % (р < 0,01), соответственно, что 
может влиять на резистентность организма полу-
чаемых цыплят.

В сыворотке крови суточных цыплят, получен-
ных от кур родительского стада на 58 неделе про-
дуктивного использования, отмечали более низкое 
содержание общего белка — на 6,6 % (р < 0,01), на 
фоне его снижения в обеих группах (табл. 4).

Отмечено уменьшение содержания кальция 
и фосфора в  сыворотке крови суточных цыплят, 
полученных от бройлеров II группы, на 29,4 % 
(р < 0,001) и  12,5 % (р < 0,001), соответствен-
но, на фоне их снижения в обеих группах птицы. 
Содержание в сыворотке крови холестерина у цып-
лят, полученных от кур 58‑й недели продуктивно-
го использования было ниже на 5,6 % (р < 0,05). 
Концентрация мочевой кислоты в обеих группах 
была в пределах референсных значений, но в груп-
пе цыплят от кур-бройлеров на 58 неделе продук-
тивного использования ее содержание было выше 
на 6,3 % (р < 0,05).
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		  Таблица 4 
Биохимические и иммунологические показатели крови суточных цыплят (М ± m)

Показатели
Группа

Референсные значенияцыплята от кур-бройле-
ров 32 нед. (I группа)

цыплята от кур-бройле-
ров 58 нед. (II группа)

Белок общий, г/л 34,6 ± 0,63 32,3 ± 0,39** 43,0—59,0º

Холестерин, мМ/л 5,4 ± 0,09 5,1 ± 0,09* 2,8—5,2º

Кальций, мМ/л 3,4 ± 0,09 2,4 ± 0,08*** 2,9—3,4ºº

Фосфор неорганический, мМ/л 4,0 ± 0,08 3,5 ± 0,03*** 1,3—1,9º

Мочевая кислота, мкМ/л 684,6 ± 11,48 728,0 ± 16,09* 176,8—1326,0ººº

АлаАт, Е/л 9,7 ± 0,96 10,3 ± 0,84 5,7—17,1ºº

АсАт, Е/л 246,7 ± 4,37 263,8 ± 4,84* 196,8—226,1ºº

ЩФ, Е/л 279,8 ± 13,20 360,6 ± 10,70** 572,5—1151,9ºº

Общие иммуноглобулины, г/л 8,1 ± 0,35 5,9 ± 0,27*** —

ЛАСК, мкг/мл 0,24 ± 0,03 0,23 ± 0,03 —

	 *	р < 0,05
	**	р < 0,01
	***	р < 0,001 — относительно показателей группы птицы 32-недельного продуктивного использования
	 º	[12]
	 ºº	[13]
	 ººº	[14]

Активность АсАТ, отвечающего за ускоре-
ние высвобождения аммиака из аминокислот для 
его последующей переработки в цикле мочевины, 
в обеих группах было выше референсных значений. 
Отмечали достоверное увеличение определяемо-
го показателя на 6,9 % (р < 0,05) в группе цыплят, 
полученных от птицы на 58 неделе выращивания.

В сыворотке крови цыплят, полученных от кур 
II группы наблюдали достоверное повышение уров-
ня щелочной фосфатазы на 28,9 % (р < 0,001), от-
носительно аналогичного показателя I группы.

Увеличение активности фермента в крови на-
блюдается при нарушении минерального обмена, 
что связано с повышением интенсивности обмена 
кальция и фосфора между костной тканью и ор-
ганизмом, при одновременном снижении уровня 
кальция в крови [14, 17].

Снижение уровня общих иммуноглобулинов на 
27,2 % (р < 0,001) у цыплят, полученных от бройле-
ров родительского стада II группы, свидетельству-
ет о более низкой метаболической активности им-
мунной системы [9, 18].

Результаты исследования печени суточных 
цыплят представлены в таблице 5.

В печени цыплят, полученных от кур старшего 
возраста, отмечено более высокое содержание ка-
ротина — на 16,7 % (р < 0,001), при более низкой 
концентрации витамина А — на 20,6 % (р < 0,01), 
указывающей на снижение метаболической и де-
понирующей функции печени в период их эмбрио-
нального развития [19, 20]. 

Также, у цыплят этой группы в ткани печени 
выявлено более высокое содержание витамина С — 
на 43,7 % (р < 0,01).

По содержанию микроэлементов в печени цып-
лят двух групп достоверных значений получено не 
было, но наблюдалась тенденция к снижению со-
держания цинка, марганца, кобальта и селена во 
второй группе.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
При более длительном периоде продуктив-

ного использования птицы отмечено увеличение 
концентрации биологически активных веществ 
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в яйце, что создает более оптимальные условия раз-
вития эмбриона и получение более жизнеспособ-
ных цыплят, однако, отмечено снижение показате-
лей иммунитета, что может повышать риски нару-

шения развития эмбрионов. Цыплята, полученные 
от кур старшего возраста имеют больший потен-
циал роста, но и более высокие риски нарушения 
обмена веществ.

		  Таблица 5 
Результаты исследования проб ткани печени суточных цыплят (М ± m)

Показатели
Группы

Цыплята от кур-бройлеров 32 нед. 
(I группа)

Цыплята от кур-бройлеров 58 нед. 
(II группа)

Содержание витаминов

Каротин, мкг/г 9,0 ± 0,15 10,5 ± 0,24***

Витамин А, мкг/г 22,8 ± 1,10 18,1 ± 1,00**

Витамин Е, мкг/г 15,6 ± 0,70 15,3 ± 0,76

Витамин В2, мкг/г 11,0 ± 0,36 10,6 ± 0,23

Витамин С, мкг/г 45,8 ± 3,29 65,8 ± 5,05**

Содержание микроэлементов

Железо, мкг/г 60,2 ± 3,81 61,8 ± 4,44

Медь, мкг/г 4,6 ± 0,15 4,7 ± 0,22

Цинк, мкг/г 19,2 ± 1,5 18,1 ± 2,50

Марганец, мкг/г 3,1 ± 0,20 2,8 ± 0,26

Кобальт, мкг/г 0,005 ± 0,0006 0,004 ± 0,0005

Селен, мкг/г 0,009 ± 0,0010 0,006 ± 0,0006

	 **	р < 0,01
	***	р < 0,001 — относительно показателей группы птицы 32 — недельного продуктивного использования
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Abstract. The article presents the material on the study of the metabolic status of broilers of the parent flock of 
Cobb 500 cross in various periods of productive use. The indicators of the quality of hatching eggs, blood bio-
chemical and immunological indicators of day-old chickens obtained from broilers of the parent flock of 32 
(I group) and 58 (II group) weeks of productive use were determined. At the 58th week of rearing poultry, a sig-
nificant increase in the blood total protein by 30.9 % (p < 0.001) was noted; cholesterol — by 73.9 % (p < 0.001); 
calcium — by 6.3 % (p < 0.05) relative to similar indicators in the poultry of group I. The biochemical analysis 
of egg white and yolk showed that in the second age group the amount of carotenoids was higher by 29.9 % 
(p < 0.001); the concentration of vitamin E and B2 was lower by 33.5 % (p < 0.001) and 20.0 % (p < 0.001), re-
spectively. The content of immunoglobulins in the yolk and protein of eggs obtained from broilers of the second 
age group was lower by 9.4 % (p < 0.01) and 7.5 % (p < 0.01), respectively. A lower content in the blood serum 
of day-old chicks obtained from poultry of 58 weeks of productive use was noted, total protein — by 6.6 % 
(p < 0.01), calcium — by 29.4 % (p < 0.001) and phosphorus — by 12.5 % (p < 0.001), relative to similar indi-
cators of the first study group. With a longer period of productive use of poultry, an increase in the concentration 
of biologically active substances in the egg has been noted, which creates optimal conditions for the development 
of the embryo and the production of viable chickens, however, a decrease in immunological indicators has been 
noted, which can lead to impaired development of embryos, an increase in embryonic mortality and the output of 
substandard young poultry. The chickens from older hens have a greater growth potential but also a higher risk 
of metabolic disorders.
Keywords: chickens of the parent flock, metabolic status, resistance, viability of chickens
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The hatchability and further productivity of broil-
er chickens largely depend on the quality of the hatch-
ing eggs of the parent flock. One of the factors affect-
ing their quality is the age and health of the poultry of 
the broiler parent flock [1—3].

Culling of adult and young poultry is under the 
constant control of the veterinary staff of the farms, 
which unfortunately cannot be said about dying em-
bryos. Violations in the development of embryos lead 
not only to their death, but also to a significant increase 
in the percentage of weak, substandard young poul-
try. In addition, the viability of apparently healthy in-
dividuals also decreases. A bird that has been ill dur-
ing the embryonic period grows and develops worse, 

often not being able to realize good meat and egg pro-
ductivity in the future [4].

The causes of embryonic mortality are not only 
violations of the incubation regime, but are often due 
to the low quality of hatching eggs, which is a conse-
quence of inadequate feeding, violation of other ele-
ments of technology, as well as diseases of the repro-
ductive organs, general non-communicable and infec-
tious diseases of poultry [2, 5—8].

A large number of studies have been devoted to 
the search for optimal parameters for selecting eggs 
for incubation [1, 2, 4, 6]. At the same time, the role 
of various factors affecting the morphological and bi-
ochemical indicators of eggs and blood of chickens is 
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being studied. It is important to study the effect of an-
tioxidant status in parent flock hens on the incubation 
quality of eggs and the metabolic profile of hatched 
chickens, which is widely used in monitoring the clin-
ical status of poultry and for early diagnosis of the risk 
of a pathological process [7, 9, 10].

The objective of the research was to study the 
metabolic status of broilers of the parent flock of Cobb 
500 cross of 32 and 58 weeks of productive use, to as-
sess the incubation qualities of the eggs obtained from 
them during the study periods, as well as to study the 
metabolic status of the chickens obtained.

MATERIAL AND METHODS
On the poultry farm of Belgorod region, two groups 

of clinically healthy laying hens of Cobb 500 cross were 
formed for research: group I — at the age of 32 weeks 
(the first stage of active egg production), group II — at 
the age of 58 weeks (the last stage of egg production). 
The chickens received balanced diets in accordance 
with age requirements. Laboratory studies were carried 
out on the basis of FSBSI “ARVRIPP&T”. Blood stud-
ies were performed on an ABX Micros 60 hematolog-
ical analyzer (ABX Diagnostics, France). Biochemical 
studies were performed on a Hitachi‑902 automat-
ic analyzer (Roche Diagnostics GmbH, Germany — 
Japan). Unified methods were used to determine vita-
mins E, A and uric acid in blood serum [11]. The aga-
rose gel electrophoresis method was used to calculate 

the protein fractions. In the blood of chickens (n = 5), 
the following indicators were determined: the content 
of total protein, cholesterol, calcium, inorganic phos-
phorus, uric acid, the activity of alanine aminotrans-
ferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST), alka-
line phosphatase (AP), the concentration of total im-
munoglobulins, serum lysozyme activity (SLA).

From each batch of eggs, 10 eggs were selected 
to determine the physicochemical indicators: the con-
tent of carotenoids, vitamins A, E, B2, the active acid-
ity of the protein and yolk; morphological indicators 
(egg mass, shape index, shell thickness, Haugh units).

The content of vitamins A, E, B2, C, carotene and 
trace elements (iron, copper, zinc, manganese, cobalt, 
selenium) was determined in the liver of hens and 
chickens. The total protein, cholesterol, phosphorus, 
uric acid, calcium, activity of ALT, AST, AP, SLA and 
total immunoglobulins were determined in the blood 
of chickens obtained from broilers of the parent stock. 
Statistical processing of the obtained data was carried 
out using computer programs Statsoft Statistika 6.0 
and Microsoft Excel.

STUDY RESULTS
In the study of blood samples from broiler chick-

ens of the parent flock of 32 and 58 weeks of age, sig-
nificant differences were revealed in a number of blood 
biochemical indicators, as well as in terms of natural 
nonspecific resistance (Table 1).

		  Table 1 
Study results of the blood of broilers of the parent flock (M  ± m)

Indicators
Age of broilers, weeks/group

Reference values
Group I (32) Group II (58)

1 2 3 4

Total protein, g/L 43.7 ± 1.05 57.2 ± 1.11*** 43.0—59.0º

Cholesterol, mM/L 2.3 ± 0.29 4.0 ± 0.31** 2.8—5.2º

Calcium, mm/L 3.2 ± 0.08 3.4 ± 0.04* 2.9—3.4ºº

Phosphorus inorganic, mm/L 1.6 ± 0.08 1.7 ± 0.07 1.3—1.9º

Uric acid, µM/L 223.5 ± 21.20 180.2 ± 12.10 176.8—1326.0ººº

ALT, U/L 10.7 ± 0.73 9.2 ± 0.88 5.7—17.1ºº

AST, U/L 243.3 ± 12.40 185.3 ± 14.90* 196.8—226.1ºº

AP, U/L 538.0 ± 0.14 674.0 ± 15.00*** 572.5—1151.9ºº
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Table 1 (the end)

1 2 3 4

Total immunoglobulins, g/L 13.0 ± 0.97 16.2 ± 1.67 —

SLA, µg/ml 0.10 ± 0.02 0.18 ± 0.02* —

	 *	р < 0.05
	**	р < 0.01
	***	р < 0.001 — relative to the indicators of the group of poultry of 32 weeks of productive use
	 º	[12]
	ºº	[13]
	ººº	[14]

In the poultry of 58 weeks of rearing, a significant 
increase in total protein by 30.9 % (p < 0.001) and cho-
lesterol by 73.9 % (p < 0.01) was noted relative to the 
similar indicators in broilers of 32 weeks, which was 
associated with intense ongoing processes of poultry 
growth and development.

Mineral elements take part in all biochemical pro-
cesses of the body. They are important for hematopoie-
sis, tissue respiration, normal functioning of all sys-
tems and organs, strengthening the body’s defenses. 
Thus, calcium and phosphorus are necessary for the 
formation of the bone skeleton [15, 16]. It was estab-
lished that the content of macronutrients was higher in 
group II, relative to group I: phosphorus — by 6.3 % 
and calcium — by 6.3 % (p < 0.05).

In hens, with age, the incidence of chronic and 
subclinical forms of metabolic diseases increases, out 
of which the pathology of the liver and uric acid me-
tabolism, which is the end product of protein metab-
olism in poultry, is most often diagnosed, and its val-
ue can vary widely depending on nutrition and physi-
ological characteristics of hens [17].

AST activity was lower by 23.8 % (p < 0.05) in 
58‑week-old broilers relative to the poultry from group 
I, which was probably due to a less intense metabo-
lism. The level of alkaline phosphatase was higher by 
25.3 % (p < 0.001) in the blood serum of chickens of 
the parent flock of group II that could be due to the 
migration of calcium in the body from the bone tis-
sue, which went to the formation of the eggshell, and 
this, in turn, led to the increase in the blood level of 
this enzyme. Our data indicate age-related disorders 
of mineral metabolism [9, 14].

There was noted an increase in such indicators of 
the metabolic activity of the immune system as se-
rum lysozyme activity and the amount of total immu-
noglobulins by 80.0 % (p < 0.05) and 24.6 %, respec-
tively [9, 18].

The study of vitamin and mineral sufficiency of 
the organism of broilers of the parent flock was car-
ried out by determining carotene, vitamins A, E, B2, 
C, trace elements (iron, copper, zinc, cobalt, selenium, 
manganese) in the liver of poultry of two experimen-
tal groups (Table 2).

		  Table 2 
Study results of the liver tissue specimens of broilers of the parent flock (M ± m)

Indicators
Age of parent floock broilers, weeks/group

Group I (32) Group II (58)

1 2 3

Carotene, µg/g 3.1 ± 0.44 3.2 ± 0.28

Vitamin A, µg/g 594.2 ± 6.93 592.6 ± 13.45

Vitamin E, µg/g 12.4 ± 0.59 12.2 ± 0.51

Vitamin B2, µg/g 11.7 ± 0.31 12.1 ± 0.27
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Table 2 (the end)

1 2 3

Vitamin C, µg/g 37.8 ± 3.20 41.3 ± 1.80

Iron, µg/g 276.4 ± 34.00 263.4 ± 25.32

Copper, µg/g 3.7 ± 0.44 2.9 ± 0.18

Zinc, µg/g 29.5 ± 3.03 27.1 ± 2.53

Manganese, µg/g 2.1 ± 0.23 2.9 ± 0.17*

Cobalt, µg/g 0.06 ± 0.002 0.05 ± 0.008

Selenium, µg/g 0.03 ± 0.004 0.03 ± 0.005

	 *	р < 0.05 — relative to the indicators of the group of poultry of 32 weeks of productive use

The obtained results did not have a significant dif-
ference between the indicators of both groups, except 
for the content of manganese, which was higher by 
38.1 % (p < 0.05) in the liver of broilers of 58 weeks 
of productive use.

Pre-incubation assessment of the quality of eggs 
from hens of the parent flock of different ages showed 
the age uniformity of the flock in terms of egg mass, 
shape index and shell thickness. The results are pre-
sented in Table 3.

		  Table 3 
Morphological and physicochemical control of chicken eggs (M ± m)

Indicators
Age of broilers from parent flock, weeks

Group I (32) Group II (58)

1 2 3

Mass of eggs, g 68.8 ± 1.23 68.7 ± 0.98

Form index, % 75.0 ± 5.17 76.0 ± 4.12

Protein mass, g 37.5 ± 1.10 38.4 ± 0.90

% of egg mass 54.5 ± 2.55 55.9 ± 2.10

Yolk mass, g 22.5 ± 1.80 22.4 ± 1.40

% of egg mass 32.7 ± 1.95 32.6 ± 1.75

Shell mass, g 8.8 ± 0.80 7.9 ± 0.60

% of egg mass 12.8 ± 0.96 11.5 ± 0.88

Protein mass/yolk mass 1.7 ± 0.60 1.7 ± 0.70

Shell thickness, mm 0.37 ± 0.342 0.39 ± 0.354

Haugh units 78.7 ± 3.74 77.3 ± 2.98

Yolk pH 6.6 ± 0.15 6.3 ± 0.14

Protein pH 9.1 ± 0.20 9.1 ± 0.22
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Table 3 (the end)

1 2 3

Content in yolk:

The amount of carotenoids, µg/g 6.7 ± 0.15 8.7 ± 0.18***

Vitamin A, µg/g 9.3 ± 0.21 9.3 ± 0.22

Vitamin E, µg/g 21.2 ± 0.49 14.1 ± 0.38***

Vitamin B2, µg/g 4.0 ± 0.09 3.2 ± 0.10***

Total immunoglobulins, g/L 32.9 ± 0.63 29.8 ± 0.71**

Content in protein:

Protein lysozyme, mg/g

Total immunoglobulins of protein, g/L 8.03 ± 0.13 7.4 ± 0.15**

	 *	р < 0.05
	**	р < 0.01
	***	р < 0.001 — relative to the indicators of the group of poultry of 32 weeks of productive use

In all the eggs studied, the yolk did not blur, it was 
well pigmented, without spots. The egg white from 
both groups of poultry was transparent, without foreign 
inclusions, the dense layer retained its shape.

The results of the analysis of eggs presented in 
Table 3 showed that in the yolk of eggs obtained from 
broilers at the age of 58 weeks, the amount of carot-
enoids was higher by 29.9 % (p < 0.001) than in the 
yolk of eggs obtained from broilers at the age of 32 
weeks. The concentration of vitamin A in both groups 
had no significant differences.

It is known that vitamin E deficiency leads to a 
decrease in hatchability and high embryonic mortal-
ity at the last stage of incubation due to the damage 
that occurs in the cardiovascular system of the em-
bryo, and may also indicate the processes of extinc-
tion of the productive function of the bird’s body [8]. It 
was found that the content of vitamin E was lower by 
33.5 % (p < 0.001) in the yolk of eggs obtained from 
chickens of the parent flock at the age of 58 weeks.

The concentration of vitamin B2 was also lower in 
the yolk of eggs obtained from the chickens of group 
II by 20.0 % (p < 0.001). Insufficiency of riboflavin 
in the egg can lead to freezing of embryos due to de-
layed development of allantois and impaired use of 
protein and yolk [6].

The concentration of lysozyme in the protein of 
eggs obtained from the poultry of the second group 
was lower than in the first by 3.8 % (p < 0.05). The 

content of immunoglobulins in the yolk and white of 
eggs obtained from broilers of the second age group 
was lower by 9.4 % (p < 0.01) and 7.5 % (p < 0.01), 
respectively, which may affect the resistance of the or-
ganism of the chickens obtained.

In the blood serum of day-old chickens obtained 
from hens of the parent flock of 58 weeks of produc-
tive use, a lower content of total protein was noted — 
by 6.6 % (p < 0.01), against the background of its de-
crease in both groups (Table 4).

A decrease in the serum content of calcium and 
phosphorus of day-old chickens obtained from the 
broilers of group II was noted: by 29.4 % (p < 0.001) 
and 12.5 % (p < 0.001), respectively, against the back-
ground of their decrease in both groups of poultry. 
The serum content of cholesterol in chickens obtained 
from hens of 58 weeks of productive use was lower 
by 5.6 % (p < 0.05). 

The concentration of uric acid in both groups was 
within the reference values, but in the group of chick-
ens from broiler hens of 58 weeks of productive use, 
its content was higher by 6.3 % (p < 0.05).

The activity of AST, which is responsible for ac-
celerating the release of ammonia from amino acids 
for its subsequent processing in the urea cycle, was 
higher than the reference values in both groups. A sig-
nificant increase in the determined indicator by 6.9 % 
(p < 0.05) was noted in the group of chickens obtained 
from the poultry of 58 weeks of rearing.
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In the blood serum of chickens obtained from the 
hens of group II, a significant increase in the level of 
alkaline phosphatase by 28.9 % (p < 0.001) was ob-
served, relative to the same indicator of group I.

An increase in the activity of the enzyme in the 
blood is observed in case of violation of mineral me-
tabolism, which is associated with an increase in the 
intensity of the exchange of calcium and phosphorus 

between bone tissue and the body, with a simultaneous 
decrease in the level of calcium in the blood [14, 17].

A decrease in the level of total immunoglobulins 
by 27.2 % (p < 0.001) in chickens obtained from the 
broilers of the parent flock of group II indicates a low-
er metabolic activity of the immune system [9, 18].

The results of the study of the liver of day-old 
chickens are presented in Table 5.

		  Table 4 
Blood biochemical and immunological indicators of day-old chickens (M ± m)

Indicators
Group

Reference valueschickens from broilers of 
32 weeks (group I)

chickens from broilers of 
58 weeks (group II)

Total protein, g/L 34.6 ± 0.63 32.3 ± 0.39** 43.0—59.0º

Cholesterol, mM/L 5.4 ± 0.09 5.1 ± 0.09* 2.8—5.2º

Calcium, mm/L 3.4 ± 0.09 2.4 ± 0.08*** 2.9—3.4ºº

Phosphorus inorganic, mm/L 4.0 ± 0.08 3.5 ± 0.03*** 1.3—1.9º

Uric acid, µM/L 684.6 ± 11.48 728.0 ± 16.09* 176.8—1326.0ººº

ALT, U/L 9.7 ± 0.96 10.3 ± 0.84 5.7—17.1ºº

AST, U/L 246.7 ± 4.37 263.8 ± 4.84* 196.8—226.1ºº

AP, U/L 279.8 ± 13.20 360.6 ± 10.70** 572.5—1151.9ºº

Total immunoglobulins, g/L 8.1 ± 0.35 5.9 ± 0.27*** —

SLA, µg/ml 0.24 ± 0.03 0.23 ± 0.03 —

	 *	р < 0.05
	**	р < 0.01
	***	р < 0.001 — relative to the indicators of the group of poultry of 32 weeks of productive use
	 º	[12]
	ºº	[13]
	ººº	[14]

		  Table 5 
Study results of the liver tissue specimens of day-old chickens (M ± m)

Indicators
Groups

chickens from broilers of 32 weeks 
(group I)

chickens from broilers of 58 weeks 
(group II)

1 2 3

Content of vitamins

Carotene, µg/g 9.0 ± 0.15 10.5 ± 0.24***

Vitamin A, µg/g 22.8 ± 1.10 18.1 ± 1.00**

Vitamin E, µg/g 15.6 ± 0.70 15.3 ± 0.76
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Table 5 (the end)

1 2 3

Vitamin B2, µg/g 11.0 ± 0.36 10.6 ± 0.23

Vitamin C, µg/g 45.8 ± 3.29 65.8 ± 5.05**

Content of trace elements

Iron, µg/g 60.2 ± 3.81 61.8 ± 4.44

Copper, µg/g 4.6 ± 0.15 4.7 ± 0.22

Zinc, µg/g 19.2 ± 1.5 18.1 ± 2.50

Manganese, µg/g 3.1 ± 0.20 2.8 ± 0.26

Cobalt, µg/g 0.005 ± 0.0006 0.004 ± 0.0005

Selenium, µg/g 0.009 ± 0.0010 0.006 ± 0.0006

	**	р < 0.01
	***	р < 0.001 — relative to the indicators of the group of poultry of 32 weeks of productive use

In the liver of chickens obtained from older hens, 
a higher content of carotene was noted — by 16.7 % 
(p < 0.001), with a lower concentration of vitamin A — 
by 20.6 % (p < 0.01), indicating a decrease metabolic 
and depositing functions of the liver during their em-
bryonic development [19, 20]. In the chickens of this 
group, a higher content of vitamin C was also found 
in the liver tissue — by 43.7 % (p < 0.01).

According to the content of trace elements in the 
liver of chickens of two groups, no significant values 
were obtained, but there was a tendency to reduce the 
content of zinc, manganese, cobalt and selenium in 
the second group.

CONCLUSION
In case of a longer period of productive use of 

poultry, an increase in the concentration of biological-
ly active substances in the egg was noted, which cre-
ated more optimal conditions for the development of 
the embryo and obtaining more viable chickens, how-
ever, a decrease in immunity was noted that may in-
crease the risk of impaired development of the embryos. 
Chickens obtained from older hens have greater growth 
potential but also higher risks of metabolic disorders.
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Аннотация. В статье представлены материалы изучения клинико-эхографических параметров и морфо-
логического состояния эндометрия при его гипоплазии. Установлено, что гипоплазия эндометрия реги-
стрируется в среднем у 7,4 % бесплодных коров. Гипоплазия эндометрия в 29,4 % случаев развивается на 
фоне гипофункционального состояния половых гонад, а 65,8 % случаев диагностируются лютеиновые ки-
сты яичников, имеющие размеры 36,1 ± 2,9 мм. Эхографическим критерием диагностики гипоплазии эн-
дометрия является толщина стенки — 3,5 ± 0,14 мм. Гипоплазия эндометрия характеризуется истончени-
ем эндометрия, наличием в нем клеток фибробластического ряда, сужением просвета маточных желез, 
гиалинозом кровеносных сосудов. При гипоплазии эндометрия процентное содержание функционально-
активных элементов снижено в 2,55 раза по сравнению с животными без отклонений со стороны органов 
воспроизводства, в том числе покровного эпителия — в 3,59 раза, кровеносных сосудов — в 3,05 раза, ма-
точных желез — в 2,26 раза. 
Ключевые слова: коровы, эндометрий, гипоплазия, диагностика
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В условиях интенсивного ведения животновод-
ства, получения высокой продуктивности возраста-
ет нагрузка на все системы организма животного, 
в том числе и на органы воспроизводства.

Напряженное функционирование обменных 
процессов является предрасполагающим фактором 
развития гормонально-метаболических нарушений 
и заболеваний органов репродукции. В основе раз-
вития хронических заболеваний матки у коров на-
ходятся нарушения течения послеродового перио-
да, проявляющиеся в форме гнойно-воспалитель-
ных заболеваний, субинволюции матки, дисбаланса 
половых стероидов [1—3].

В общей структуре гинекологических заболе-
ваний коров на долю хронических патологий мат-
ки гнойно-воспалительного и функционального ха-
рактера приходится 65,0—74,6 % [4, 5].

Хронические воспалительные заболева-
ния матки, проявляющиеся в форме эндометри-
та и пиометры, в большинстве случаев, являют-
ся продолжением острых процессов, вследствие 
несвоевременного или неэффективного лечения 
и диагностики [6]. 

Степень распространения хронических гнойно-
воспалительных заболеваний у бесплодных коров 
достигает 28,3—30,0 % [7, 8].

Патологии матки у коров функционального ха-
рактера менее распространены в молочном живот-
новодстве. Наиболее часто диагностируемой фор-
мой является хроническая субинволюция матки — 
36,7—43,8 %. В  основе развития субинволюции 
матки лежат нарушения инволюционных процес-
сов в матке, создающих неблагоприятные условия 
для развития зародыша [9, 10].

Наименее распространенной формой хрони-
ческих заболеваний матки у коров является гипо-
плазия эндометрия. В литературе сведения, касаю-
щиеся гипоплазии эндометрия, носят отрывочный 
характер, в том числе и по причине отсутствия кри-
териев ее диагностики.

Поэтому изучение симптоматики гипоплазии 
эндометрия и разработка критериев ее диагности-
ки является актуальной задачей.

Цель исследований — изучить клинико-эхо-
графические показатели и критерии диагностики 
гипоплазии эндометрия у коров.
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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

Объектом исследования являлись бесплодные 
коровы через 45—120 дней после отела, разделен-
ные по принципу аналогов на две группы: без от-
клонений со стороны органов воспроизводства 
(n = 15) и гипоплазия эндометрия (n = 10). Для из-
учения клинико-эхографических параметров ги-
поплазии эндометрия проведены клинические, 
трансректальные и эхографические исследования. 
Трансректальные исследования выполнены обще-
принятыми в  акушерско-гинекологической прак-
тике методами, ультразвуковые  — с  применени-
ем сканера Easy-Scan‑3. При проведении исследо-
ваний учитывали: топографию матки, ее размеры, 
консистенция, ригидность, толщина стенки мат-
ки, размер полости рогов матки, наличие или от-
сутствие гноя, размеры желтого тела в яичниках, 
наличие или отсутствие фолликулярных и лютеи-
новых кист и их размеры.

От всех животных, включенных в опыт, ото-
бран биопсийный материал из стенки эндометрия 
для проведения гистологических исследований. 
Отобранный биопсийный материал фиксировали 
в  10 % растворе нейтрального формалина, обез-
воживали в спиртах, хлороформе и заливали в па-
рафин. Срезы готовили на микротоме МПС‑2 тол-
щиной 5—7 мкм, депарафинировали и окрашива-
ли гематоксилин-эозином.

Морфометрические исследования образцов 
стенки матки при гипоплазии эндометрия прове-
дены по Г. Г. Автандилову (1990).

Полученный цифровой материал подвергали 
статистической обработке с  использованием па-
кета прикладных программ Statistica 6.0. Различия 
считали статистически значимыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
При изучении степени распространения гипо-

плазии эндометрия установлено, что данная пато-
логия матки регистрируется в среднем у 7,4 % бес-
плодных коров. При увеличении продолжительно-
сти бесплодия до 60—90 дней частота регистрации 
гипоплазии эндометрия повышается до 9,0 %, 90—
120 дней — до 12,9 %. Кроме того, с повышением 
молочной продуктивности с 5000 до 9000 кг гипо-
плазия эндометрия у коров диагностируется в 1,88 
раза чаще.

При проведении клинико-акушерских и ультра-
звуковых исследований установлено, что при гипо-
плазии эндометрия матка не увеличена, находится 
в тазовой полости, дряблой консистенции, не реа-

гирует на массаж. Стенки матки при данной па-
тологии составляют в среднем 3,5 ± 0,14 мм. При 
проведении УЗИ-исследований коров с  гипопла-
зией эндометрия не удается диагностировать на-
личие полостей в области рогов матки. При гипо-
плазии эндометрия лишь в 4,8 % случаев в яични-
ках выявляются функционально активные желтые 
тела, имеющие диаметр 13,4 ± 0,9 мм, в 29,4 % — 
гипофункциональное состояние половых гонад, 
в 65,8 % — лютеиновые кисты, диаметр которых 
составляет 36,1 ± 2,9  мм, что в  1,24—1,35 раза 
(Р < 0,05—0,01) больше по сравнению с другими 
патологиями матки.

У клинически здоровых коров матка распола-
гается в тазовой полости, упруго-эластичной кон-
систенции, на массаж реагирует сокращениями. 
У коров без отклонения со стороны органов вос-
производства стенка матки достигает 5,6 ± 0,16 мм. 
У 81,7 % этих животных в половых гонадах реги-
стрируются желтые тела полового цикла, достига-
ющие в размере 14,5 ± 0,7 мм.

Результаты гистологических исследований 
свидетельствуют о  том, что при гипоплазии эн-
дометрия диагностируется целостный покровный 
эпителий, представленный клетками кубической 
формы (рис. 1—2). В слизистой оболочке диагно-
стируется небольшое количество спавшихся ма-
точных желез, свидетельствующее о пониженной 
их функциональной активности. В строме эндо-
метрия обнаружены клетки фибробластического 
ряда, характеризующее начало развития соедини-
тельной ткани. Кровеносные сосуды при гипопла-
зии спавшиеся, стенки которых гиалинизированы.

Рис. 1. Кубический покровный эпителий и не-
значительная клеточная инфильтрация у коровы 
при гипоплазии эндометрия. Окр. гем.-эозин. 

Ув. ок. 7, об. 40
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Рис. 2. Уменьшение количества и сужение про-
света маточных желез при гипоплазии эндоме-
трия у коровы. Окр. гем.-эозин. Ув. ок. 7, об. 40

При гипоплазии эндометрия процентное со-
держание функционально-активных элементов 
снижено в 2,55 раза по сравнению с животными 
без отклонений со стороны органов воспроизвод-
ства, в том числе покровного эпителия — в 3,59 
раза (Р < 0,001), кровеносных сосудов  — в  3,05 
раза (Р < 0,001), маточных желез  — в  2,26 раза 
(Р < 0,001) (табл. 1).

Высота клеток покровного эпителия при ги-
поплазии эндометрия меньше на ниже на 27,8 % 
(Р < 0,01) по сравнении с  клинически здоровы-
ми животными, толщина эндометрия — на 38,3 % 
(Р < 0,001), высота эпителиоцитов маточных же-
лез — на 26,6 % (Р < 0,001) (табл. 2).

Результаты изучения стереометрических пока-
зателей эндометрия при его гипоплазии представ-
лены в таблице 3.

		  Таблица 1 
Структурная характеристика эндометрия коров при его гипоплазии

Патология Покровный эпите-
лий, %

Маточные железы, 
%

Кровеносные 
сосуды, %

Строма эндометрия, 
%

Гипоплазия эндо-
метрия 0,84 ± 0,08*** 6,72 ± 0,44*** 2,04 ± 0,13*** 90,40 ± 4,5

Без отклонений со 
стороны органов 
воспроизводства

3,02 ± 0,22 15,2 ± 0,8 6,23 ± 0,37 75,55 ± 4,5

	***	Р < 0,001 — по сравнению с животными без отклонений со стороны органов воспроизводства

		  Таблица 2 
Планиметрические показатели эндометрия коров при его гипоплазии

Патология Высота покровного 
эпителия, мкм

Толщина эндометрия, 
мкм

Высота эпителия маточ-
ных желез, мкм

Гипоплазия эндометрия 14,3 ± 1,12** 204,6 ± 15,4*** 9,4 ± 0,62***

Без отклонений со 
стороны органов воспро-
изводства

19,8 ± 1,32 331,7 ± 22,4 12,8 ± 0,92

	**	Р < 0,01
	***	Р < 0,001 — по сравнению с животными без отклонений со стороны органов воспроизводства

Установлено, что при гипоплазии эндометрия 
объем эпителиоцитов маточных желез снижен на 
29,8 % (Р < 0,001), в том числе их ядер — на 24,9 % 
(Р < 0,001), а объем клеток покровного эпителия 
и их ядер — соответственно на 18,8 % (Р < 0,001) 
и 23,5 % (Р < 0,001), что подтверждает результаты 
гистологических исследований, свидетельствую-

щих о развитии дистрофических и пролифератив-
ных процессов в эндометрии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, диагностика гипоплазии эндо-

метрия основывается на клинико-эхографических 
данных и результатах гистологических исследова-
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ний. Гипоплазия эндометрия в 29,4 % случаев раз-
вивается на фоне гипофункционального состояния 
половых гонад, а 65,8 % случаев диагностируют-
ся лютеиновые кисты яичников, имеющие размеры 
36,1 ± 2,9 мм, что приводит к повышенному уров-
ню прогестерона. Состояние гиперпрогестероне-
мии приводит к угнетению сократительной актив-
ности органа, уменьшением толщины его стенки на 

37,5 %, чем у животных без отклонения со сторо-
ны органов воспроизводства. Эхографическим кри-
терием диагностики гипоплазии эндометрия явля-
ется толщина стенки — 3,5 ± 0,14 мм. Гипоплазия 
эндометрия характеризуется истончением эндоме-
трия, наличием в нем клеток фибробластического 
ряда, сужением просвета маточных желез, гиали-
нозом кровеносных сосудов.

		  Таблица 3 
Стереометрические показатели эндометрия коров при его гипоплазии

Патология
Объем ядер эпите-
лиоцитов маточной 

железы, мкм3

Объем эпителиоци-
тов маточных желез, 

мкм3

Объем ядер эпите-
лиоцитов покров-

ного эпителия, мкм3

Объем эпителиоци-
тов покровного 
эпителия, мкм3

Гипоплазия эндо-
метрия 122,4 ± 10,1*** 349,8 ± 28,7*** 160,3 ± 12,1*** 641,5 ± 51,2***

Без отклонений со 
стороны органов 
воспроизводства

162,9 ± 10,3 498,1 ± 29,7 209,5 ± 13,7 789,3 ± 44,1

	***	Р < 0,001 — по сравнению с животными без отклонений со стороны органов воспроизводства
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Abstract. The article presents the material for the study of clinical and echographic parameters and the morpho-
logical state of the endometrium in case of its hypoplasia. It has been established that endometrial hypoplasia is 
registered on average in 7.4 % of infertile cows. Endometrial hypoplasia in 29.4 % of cases develops against the 
background of a hypofunctional state of the genital gonads, and 65.8 % of cases are diagnosed with luteal ovari-
an cysts measuring 36.1 ± 2.9 mm. The echographic criterion for diagnosing endometrial hypoplasia is the wall 
thickness — 3.5 ± 0.14 mm. Endometrial hypoplasia is characterized by thinning of the endometrium, the pres-
ence of fibroblastic cells in it, narrowing of the lumen of the uterine glands and hyalinosis of blood vessels. In 
case of endometrial hypoplasia, the percentage of functionally active elements is reduced by 2.55 times, com-
pared with the animals without deviations in the reproductive organs, including the integumentary epithelium — 
by 3.59 times, blood vessels — by 3.05 times, uterine glands — by 2.26 times.
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Under conditions of intensive animal husbandry, 
obtaining high productivity, the load on all systems of 
the animal’s body, including the organs of reproduc-
tion, increases.

The intense functioning of metabolic processes is 
a predisposing factor in the development of hormonal 
and metabolic disorders and diseases of the reproduc-
tive organs. At the heart of the development of chron-
ic uterine diseases in cows are violations of the post-
partum period course, manifested in the form of puru-
lent and inflammatory diseases, uterine subinvolution, 
imbalance of sex steroids [1—3].

In the general structure of gynecological diseas-
es of cows, chronic purulent and inflammatory and 
functional uterine pathologies account for 65.0—
74.6 % [4, 5].

Chronic inflammatory uterine diseases, manifest-
ed in the form of endometritis and pyometra, in most 
cases, are a continuation of acute processes due to un-
timely or ineffective treatment and diagnosis [6]. The 
prevalence of chronic purulent and inflammatory dis-
eases in infertile cows reaches 28.3—30.0 % [7, 8].

Bovine uterine pathologies of a functional nature 
are less common in dairy farming. The most frequent-
ly diagnosed form is chronic uterine subinvolution — 
36.7—43.8 %. The development of uterine subinvo-
lution is based on violations of involutional processes 

in the uterus, which create unfavorable conditions for 
the embryo development [9, 10].

The least common form of chronic bovine uter-
ine disease is endometrial hypoplasia. In the litera-
ture, information regarding endometrial hypoplasia is 
fragmentary, including due to the lack of criteria for 
its diagnosis.

Therefore, the study of the symptoms of endome-
trial hypoplasia and the development of criteria for its 
diagnosis is an urgent task.

The objective of the research is to study the clin-
ical and echographic indicators and criteria for diag-
nosing endometrial hypoplasia in cows.

MATERIAL AND METHODS
The object of the study was infertile cows 45—

120 days after calving, divided into two groups ac-
cording to the principle of analogues: without devi-
ations in the reproductive organs (n = 15) and endo-
metrial hypoplasia (n = 10). To study the clinical and 
echographic parameters of endometrial hypoplasia, 
clinical, transrectal and echographic studies were car-
ried out. Transrectal examinations were performed by 
the methods generally accepted in obstetric and gyne-
cological practice, ultrasound examinations were per-
formed using the Easy-Scan‑3 scanner. When conduct-
ing research, the following were taken into account: 
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the topography of the uterus, its dimensions, consist-
ency, rigidity, the thickness of the uterine wall, the size 
of the cavity of the uterine horns, the presence or ab-
sence of pus, the size of the corpus luteum in the ova-
ries, the presence or absence of follicular and luteal 
cysts and their sizes.

From all animals included in the experiment, bi-
opsy material from the endometrial wall was obtained 
for histological studies. The obtained biopsy materi-
al was fixed in 10 % neutral formalin solution, dehy-
drated in alcohols, chloroform and embedded in paraf-
fin. Sections of 5—7 µm were prepared on an MPS‑2 
microtome, deparaffinized and stained with hematox-
ylin-eosin.

Morphometric studies of uterine wall samples with 
endometrial hypoplasia were carried out according to 
G. G. Avtandilov (1990).

The resulting digital material was subjected to 
statistical processing using the Statistica 6.0 software 
package. Differences were considered statistically sig-
nificant at p < 0.05.

STUDY RESULTS
When studying the degree of endometrial hypo-

plasia distribution, it has been found that this uterine 
pathology is recorded on average in 7.4 % of infertile 
cows. With an increase in the duration of infertility up 
to 60—90 days, the frequency of registration of en-
dometrial hypoplasia increases up to 9.0 %, 90—120 
days — up to 12.9 %. In addition, with an increase 
in milk productivity from 5000 to 9000 kg, endome-
trial hypoplasia in cows is diagnosed by 1.88 times 
more often.

When conducting clinical obstetric and ultrasound 
studies, it has been found that in case of endometri-
al hypoplasia, the uterus is not enlarged, is in the pel-
vic cavity, flabby, does not respond to massage. The 
walls of the uterus in case of this pathology are of 
3.5 ± 0.14 mm. When conducting ultrasound studies 
of the cows with endometrial hypoplasia, it is not pos-
sible to diagnose the presence of cavities in the area 
of the uterine horns. In case of endometrial hypoplas-
ia, only in 4.8 % of cases functionally active corpora 
lutea with a diameter of 13.4 ± 0.9 mm are detected 
in the ovaries, in 29.4 % — a hypofunctional state of 
the genital gonads, in 65.8 % — luteal cysts, the di-
ameter of which is 36.1 ± 2.9 mm, which is by 1.24—
1.35 times (P < 0.05—0.01) more than other uterine 
pathologies.

In clinically healthy cows, the uterus is located in 
the pelvic cavity, has an elastic-resilient consistency 
and reacts with contractions to massage. In the cows 

without deviation from the reproductive organs, the 
uterine wall reaches 5.6 ± 0.16 mm. In 81.7 % of these 
animals, corpora lutea of the sexual cycle is recorded 
in the genital gonads, reaching a size of 14.5 ± 0.7 mm.

The results of histological studies indicate that in 
case of endometrial hypoplasia, a complete integumen-
tary epithelium is diagnosed, represented by the cells of 
a cubic shape (Fig. 1—2). In the mucous membrane, a 
small amount of collapsed uterine glands is diagnosed, 
indicating their reduced functional activity. In the stro-
ma of the endometrium, there have been found cells of 
the fibroblastic series, which characterize the begin-
ning of the connective tissue development. In case of 
hypoplasia, blood vessels are collapsed, the walls of 
them are hyalinized.

Fig. 1. Cubic integumentary epithelium and slight 
cellular infiltration in a cow with endometrial hy-

poplasia. H&E staining. Ocular mag. 7, lens 40

Fig. 2. Reducing the number and narrowing of the 
lumen of the uterine glands in case of endometrial 
hypoplasia in a cow. H&E staining. Ocular mag. 7, 

lens 40
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In case of endometrial hypoplasia, the percent-
age of functionally active elements is reduced by 2.55 
times, compared with the animals without deviations 
in the reproductive organs, including the integumenta-
ry epithelium — by 3.59 times (P < 0.001), blood ves-
sels — by 3.05 times (P < 0.001), uterine glands — by 
2.26 times (P < 0.001) (Table 1).

The height of the cells of the integumentary ep-
ithelium in case of endometrial hypoplasia is by 
27.8 % (P < 0.01) lower than in clinically healthy an-
imals, the thickness of the endometrium — by 38.3 % 
(P < 0.001), the height of epitheliocytes of the uterine 
glands — by 26.6 % (P < 0.001) (Table 2).

The results of the study of stereometric indicators 
of the endometrium in case of its hypoplasia are pre-
sented in Table 3.

It has been found that in case of endometrial hy-
poplasia, the volume of epithelial cells of the uter-
ine glands is reduced by 29.8 % (P < 0.001), includ-
ing their nuclei  — by 24.9 % (P < 0.001), and the 
volume of the cells of the integumentary epithelium 
and their nuclei — by 18.8 % (P < 0.001) and 23.5 % 
(P < 0.001), respectively, which confirms the results 
of histological studies indicating the development of 
dystrophic and proliferative processes in the endo-
metrium.

		  Table 1 
Structural characteristics of the endometrium of the cows with its hypoplasia

Pathology Integumentary 
epithelium, % Uterine glands, % Blood vessels, % Endometrial stroma, %

Hypoplasia of the 
endometrium 0.84 ± 0.08*** 6.72 ± 0.44*** 2.04 ± 0.13*** 90.40 ± 4.5

No deviations in the 
reproductive organs 3.02 ± 0.22 15.2 ± 0.8 6.23 ± 0.37 75.55 ± 4.5

	***	Р < 0.001 — compared with the animals without deviations in the reproductive organs

		  Table 2 
Planimetric indicators of the endometrium of the cows with its hypoplasia

Pathology Height of the integumenta-
ry epithelium, µm

Thickness of the endome-
trium, µm

Height of the epithelium of 
the uterine glands, µm

Hypoplasia of the endome-
trium 14.3 ± 1.12** 204.6 ± 15.4*** 9.4 ± 0,62***

No deviations in the 
reproductive organs 19.8 ± 1.32 331.7 ± 22.4 12.8 ± 0,92

	**	Р < 0.01
	***	Р < 0.001 — compared with the animals without deviations in the reproductive organs

		  Table 3 
Stereometric indicators of the endometrium of the cows with its hypoplasia

Pathology
Volume of nuclei of 
epithelial cells of the 

uterine gland, μm3

Volume of epithelial 
cells of the uterine 

glands, µm3

Volume of nuclei of 
epitheliocytes of the 

integumentary 
epithelium, µm3

Volume of epithelio-
cytes of the integu-
mentary epithelium, 

μm3

Hypoplasia of the 
endometrium 122.4 ± 10.1*** 349.8 ± 28.7*** 160.3 ± 12.1*** 641.5 ± 51.2***

Without deviations in 
the reproductive 
organs

162.9 ± 10.3 498.1 ± 29.7 209.5 ± 13.7 789.3 ± 44.1

	***	Р < 0.001 — compared with the animals without deviations in the reproductive organs
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CONCLUSION
Thus, the diagnosis of endometrial hypoplasia is 

based on clinical and echographic data and the re-
sults of histological studies. Endometrial hypoplasia 
in 29.4 % of cases develops against the background 
of a hypofunctional state of the genital gonads, and 
65.8 % are diagnosed with luteal ovarian cysts meas-
uring 36.1 ± 2.9 mm, which leads to an increased lev-
el of progesterone. The state of hyperprogesteronemia 
leads to inhibition of the contractile activity of the or-
gan, a decrease in the thickness of its wall by 37.5 % 
than in the animals without deviation in the reproduc-
tive organs. The echographic criterion for diagnos-
ing endometrial hypoplasia is the wall thickness — 
3.5 ± 0.14 mm. Endometrial hypoplasia is character-
ized by thinning of the endometrium, the presence of 
fibroblast cells in it, narrowing of the lumen of the uter-
ine glands and hyalinosis of blood vessels.
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БЕРЕМЕННОСТИ И В РАННИЙ ПОСЛЕРОДОВОЙ ПЕРИОД

Павел Андреевич Паршин*, Галина Анатольевна Востроилова*, 
Юрий Николаевич Бригадиров*, Иван Тихонович Шапошников*, 
Максим Сергеевич Жуков*✉, Лариса Юрьевна Сашнина*, Кристина Олеговна Акулова*, 
Олег Валериевич Якимчук**

*Всероссийский научно-исследовательский ветеринарный институт патологии, 
фармакологии и терапии, Воронеж, Россия, maxim.zhukoff2015@yandex.ru✉
**Юдановские просторы, Воронеж, Россия

Аннотация. Целью работы явилось изучение иммунной системы коров с синдромом анемии и хрониче-
ского системного воспаления во время беременности и в ранний послеродовой период. Для выполнения 
поставленной цели была изучена динамика иммунологических показателей здоровых коров (n = 15), с син-
дромом анемии (n = 8) и хронического системного воспаления низкой степени интенсивности (n = 7). На 
150—160, 210—220 и 260—265 дни беременности и через неделю после родов у изучаемых групп живот-
ных производился отбор проб крови. В крови определяли содержание провоспалительных (ИЛ‑1β, ИЛ‑2, 
ФНО-α и ИНФ-γ) и противовоспалительных (ИЛ‑4, ИЛ‑10) цитокинов, а также показатели клеточного (ко-
личество Т- и В-лимфоцитов, ФАН, ФЧ, ФИ, и НСТ-тест) и гуморального иммунитета (IgM, IgA, IgG, 
КАСК, БАСК, ЛАСК и ЦИК). Установлено, что у коров, независимо от клинического состояния, начиная 
с 210—220 дня стельности, наступает критический период, характеризующийся подавлением клеточного 
и гуморального иммунитета, в результате которого ФАН уменьшалась на 6,2—10 %, спонтанный НСТ-
тест на 17,4—19,4 %, а БАСК в среднем на 10 % (P ˂ 0,05). Также у коров с сопутствующей патологией 
отмечается дисбаланс между провоспалительными и противовоспалительными цитокинами, что создает 
риски осложнения беременности и развития патологий у потомства. У коров, с нормально протекающей 
беременностью в ранний послеотельный период наблюдается восстановление иммунологических показа-
телей, но у животных с анемией, наблюдающейся во время беременности, в послеродовой период проис-
ходит снижение активности иммунной системы. Уровень Т- и В-лимфоцитов был достоверно ниже пока-
зателей здоровых на 26,1 и 53,1 %, а ФАН, ЛАСК и КАСК на 29,1; 10,3 и 33,9 % соответственно. На фоне 
существующей патологии это создает риск выбытия или нарушения воспроизводительной способности. 
При анализе сервис-периода данных животных наблюдалось его увеличение в 2,7 раза. Аналогичные тен-
денции и риски создавались и у коров с синдромом хронического системного воспаления низкой степени 
интенсивности.
Ключевые слова: коровы, беременность, анемия, хроническое воспаление, цитокины, гуморальный и кле-
точный иммунитет, ранний послеродовой период, сервис-период
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ВВЕДЕНИЕ

Одной из основных задач современного ското-
водства является сохранение продуктивного долго-
летия и повышение плодовитости коров. Однако, 
в  условиях промышленной технологии произ-
водства в  силу разнообразных причин (техноло-
гических, экологических, эпизоотологических) 
у животных развиваются иммунодефициты и на-

рушения обмена веществ. Нарушение иммунно-
го статуса выражается в угнетении гуморального 
и клеточного звеньев иммунитета [11].

Беременность, роды и  послеродовый период 
являются наиболее сложными в процессе эксплуа-
тации молочного скота. В настоящее время сложи-
лось четкое понимание, что формирование и тече-
ние беременности, сопровождаемое специфической 
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морфологической и гомеостатической перестрой-
кой материнского организма, во многом определя-
ется состоянием как эндокринной, так и иммун-
ной систем (в частности цитокинами). Цитокины 
регулируют все этапы гестационного процесса от 
имплантации бластоцистов до механизма родово-
го акта [9]. Причем, на протяжении беременности 
значимость тех или иных факторов изменяется, 
что обусловлено особенностями этапов формиро-
вания плаценты, изменением популяционного со-
става клеток продуцентов цитокинов в динамике 
гестационного процесса и  наличием сопутству-
ющих патологических состояний у беременных.

Одной из наиболее распространенной патоло-
гией является анемия [12]. Вместе с этим достаточ-
но широкое распространение среди коров имеют 
хронические болезни конечностей, матки, молоч-
ной железы и др. [1, 3, 5]. При этом необходимо от-
метить, что влияние анемии и хронических воспа-
лительных процессов на состояние иммунной си-
стемы беременных коров в период беременности 
и после родов не изучалось.

Целью работы явилось изучение иммунного 
статуса коров с синдромом анемии и хроническо-
го системного воспаления во время беременности 
и в ранний послеродовой период.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

Работа выполнена в  весенне-летний пери-
од 2022 года в условиях животноводческого ком-
плекса, расположенного в  Воронежской обла-
сти с учетом требований биоэтической комиссии 
ФГБНУ «ВНИВИПФиТ». В исследовании задей-
ствовались коровы красно-пестрой породы (гол-
штинизированные) 2—3 лактации и сроком бере-
менности 150—160 дней. Животные подверглись 
комплексному клинико-лабораторному обследо-
ванию, в результате которого они были разделены 
на 3 группы: группа 1 (n = 15) — здоровые коро-
вы; группа 2 (n = 8) — коровы с гипохромной ми-
кроцитарной анемией; группа 3 (n = 7) — коровы 
с  синдромом хронического системного воспале-
ния низкой степени интенсивности. Коровы нахо-
дились на привязном содержании и получали пол-
ноценный рацион. После родов регистрировалось 
время до плодотворного осеменения всех задей-
ствованных в исследовании коров. На 150—160, 
210—220 и  260—265 дни беременности и  через 
неделю после родов у животных проводился от-
бор проб крови из хвостовой вены с помощью ва-
куумной системы в пробирки с активатором свер-

тываемости крови SiO2 и  ЭДТА («Chengdu Puth 
Medical Plastics Packaging Co., Ltd.» Китай). В сы-
воротке крови определяли: интерлейкин‑1β (ИЛ‑1 
β), интерлейкин‑2 (ИЛ‑2), интерлейкин‑4 (ИЛ‑4), 
интерлейкин‑10 (ИЛ‑10), фактор некроза опухо-
ли-альфа(ФНО-α), интерферон-гамма (ИНФ-γ), 
в  соответствии с  утвержденными наставления-
ми к диагностическим наборам (ВЕКТОР-БЕСТ) 
Россия, иммуноглобулин М (IgM), иммуноглобу-
лин А (IgA), иммуноглобулин G (IgG) в соответ-
ствии с утвержденными наставлениями к тест -си-
стемам фирмы Cloud-Clone Corp.) USA, методом 
иммуноферментного анализа. Уровень компле-
ментарной (КАСК), бактерицидной (БАСК) и ли-
зоцимной (ЛАСК) активности сыворотки крови, 
фагоцитарную активность нейтрофилов (ФАН), 
фагоцитарное число (ФЧ), фагоцитарный индекс 
(ФИ) и проводили постановку НСТ-теста соглас-
но методическим рекомендациям [6]. Количество 
Т- и  В-лимфоцитов, циркулирующих иммунных 
комплексов (ЦИК) определяли в соответствии ме-
тодическими рекомендациями [7]. При выпол-
нении лабораторных исследований использова-
ли фотоэлектроколориметр КФК‑3 (Россия), ана-
лизатор иммуноферментных реакций АИФР‑01 
УНИПЛАНтм (ЗАО «ПИКОН», Россия) и микро-
скоп Микромед 3 U3 (ООО «Наблюдательные при-
боры», Россия).

Полученный материал подвергался статистиче-
ской обработке в пакете программ Statistica v 6.1. 
Рассчитывали среднюю арифметическую (М) 
и стандартную ошибку средней (SE). Достоверность 
различия между выборками оценивали с помощью 
непараметрического критерия Манна  — Уитни. 
При проверке статистических гипотез использова-
ли 5 % уровень значимости: 1 — P ˂ 0,05 в сравне-
нии с группой здоровых коров; 2 — P ˂ 0,05 в срав-
нении с  данными на 150—160 день стельности; 
3 — P ˂ 0,05 в сравнении с данными на 260—265 
день стельности.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Исследование цитокинового профиля коров 

показало, что у животных из 2 группы со сроком 
стельности 150—160 дней количество ИЛ‑1 β, 
ИЛ‑2 и ФНО-α было увеличено на 59,4 %, 50,0 % 
и 84,6 % соответственно. Уровень противовоспали-
тельного ИЛ‑4 достоверно не отличался, а ИЛ‑10 
был на 42,2 % ниже, чем в группе здоровых жи-
вотных. В группе 3 уровень ИЛ‑1β был выше по-
казателей здоровых животных в 2 раза, а ФНО-α 
и ИЛ‑2 увеличены на 88,5 и 81,3 % соответствен-
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но. Содержание противовоспалительных интрелей-
кинов было понижено: ИЛ‑4 на 27,3 %, а ИЛ‑10 на 
39,1 %. При повторном исследовании крови у ко-
ров со сроком стельности 210—220 дней в 1‑й груп-
пе наблюдалось достоверное увеличение ИЛ‑2 на 
6,3 % и ИЛ‑4 в 2,5 раза при сохранении относитель-
ной стабильности других показателей. В группе 2 
уровень ФНО-α достоверно не изменился, а показа-
тель ИЛ‑1β возрос и был на 90 % выше чем в груп-
пе 1. Также отмечено увеличение уровня ИЛ‑4 в 2,2 
раза по сравнению с таковым у здоровых живот-
ных. Показатели ИЛ‑2, ИЛ‑10 и ИНФ-γ при этом 
достоверно не изменились. В группе 3 сохранил-
ся ранее сформированный цитокиновый профиль, 

который не претерпел каких-либо достоверных из-
менений (табл. 1).

На 260—265 день стельности у коров из пер-
вой группы произошло снижение количества ИЛ‑2 
на 15,6 % и ИЛ‑4 до исходного уровня, и ИНФ-γ 
на 15,6 %. В то же время в группе 2 наблюдалось 
увеличение показателей ИЛ‑1β и ФНО-α, которые 
были в 2,1 и 2 раза выше чем у коров из группы 1. 
Вместе с этим отмечалось увеличение ИЛ‑4, уро-
вень которого стал выше в 9,6 раза относительно 
коров из группы сравнения, а ИЛ‑2 оставался без 
изменений. В  группе 3 сохранялся повышенный 
уровень провоспалительных и низкий показатель 
противовоспалительных цитокинов.

		  Таблица 1 
Цитокиновый профиль коров с разным клиническим состоянием во время беременности и после отела

Показатели Группа
Беременность, дни

После отела
150—160 210—220 260—265

ИЛ‑1β, пг/мл

1 3,2 ± 0,16 3,0 ± 0,25 2,9 ± 0,09 2,6 ± 0,102,3

2 5,1 ± 0,171 5,7 ± 0,3011,2 6,1 ± 0,251,2 5,8 ± 0,271

3 6,6 ± 0,471 6,5 ± 0,221 5,9 ± 0,081,2 15,2 ± 2,281,3

ИЛ‑2, пг/мл

1 3,2 ± 0,17 3,4 ± 0,20 2,7 ± 0,222 3,0 ± 0,17

2 4,8 ± 0,151 4,7 ± 0,031 4,6 ± 0,171 4,5 ± 0,091

3 5,8 ± 0,191 6,0 ± 0,301 5,4 ± 0,041,2 5,5 ± 0,071

ИЛ‑4, пг/мл

1 2,2 ± 0,25 5,4 ± 0,742 2,1 ± 0,43 4,1 ± 0,252,3

2 2,3 ± 0,48 11,7 ± 0,471,2 20,2 ± 2,951,2 5,1 ± 0,952,3

3 1,6 ± 0,20 3,7 ± 1,022 1,8 ± 0,18 5,2 ± 1,462,3

ИЛ‑10, пг/мл

1 6,4 ± 0,03 7,0 ± 1,01 6,8 ± 0,47 7,8 ± 0,93

2 3,7 ± 0,151 4,2 ± 0,421,2 3,9 ± 0,301 4,5 ± 0,151,3

3 3,9 ± 0,421 4,2 ± 0,351 4,0 ± 0,391 4,4 ± 0,551

ФНО-α, пг/мл

1 2,6 ± 0,06 2,7 ± 0,13 2,6 ± 0,05 2,2 ± 0,021,2,3

2 4,8 ± 0,181 4,7 ± 0,121 5,2 ± 0,241,2 4,6 ± 0,061,3

3 4,9 ± 0,371 4,7 ± 0,061 4,9 ± 0,211 5,5 ± 0,271,3

ИНФ-γ, пг/мл

1 4,4 ± 0,28 4,5 ± 0,40 3,8 ± 0,052 3,9 ± 0,06

2 4,4 ± 0,28 4,4 ± 0,21 3,9 ± 0,08 4,1 ± 0,12

3 4,0 ± 0,05 4,2 ± 0,12 4,0 ± 0,09 4,7 ± 0,201,2,3

	 1	P ˂ 0,05 в сравнении с группой здоровых коров
	 2	P ˂ 0,05 в сравнении с данными на 150—160 день стельности
	 3	P ˂ 0,05 в сравнении с данными на 260—265 день стельности
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Цитокиновый профиль коров после отела из 
группы 1 характеризовался снижением провоспа-
лительных и увеличением противовоспалительных 
цитокинов. Так, количество ИЛ‑1β и ФНО-α у дан-
ных животных снизилось на 10,3 и 15,4 % соответ-
ственно, а количество ИЛ‑4 и ИЛ‑10 увеличилось 
на 95,2 и 14,7 %. У коров 2‑й группы отмечалось 
сохранение повышенного уровня провоспалитель-
ных и снижение содержания противовоспалитель-
ных цитокинов. ИЛ‑1β и ФНО-α были 2,2 и 2,1 раза 
выше в сравнении с таковыми показателями коров 
из группы 1. ИЛ‑10 был ниже на 42,3 %, а ИЛ‑4 не 
имел достоверно значимого отличия. Также отмеча-
лось сохранение высокого уровня ИЛ‑2, количество 
которого было на 50,0 % выше, чем у коров из 1‑й 
группы. У животных из группы 3 произошла акти-
визация выработки провоспалительных цитокинов. 
ИЛ‑1β и ФНО-α были в 5,9 и 2,5 раза выше, чем 
у коров из группы 1. При этом наблюдалось увели-
чение ИЛ‑4 (в 2,9 раза) и ИЛ‑10 (на 10,0 %), однако 
количество ИЛ‑4 достоверно не отличалось от тако-
вого коров группы 1, а ИЛ‑10 был ниже на 43,6 %. 
ИЛ‑2 при этом не изменился, но был выше уровня 

здоровых животных на 83,3 %, а ИНФ-γ возрос на 
17,5 % и был выше группы сравнения на 20,5 %.

Иммунологические исследования показали, что 
у коров второй группы достоверно выше в 1,4 раза 
содержание С-реактивного белка и IgМ на 15,9 %, 
а показатели БАСК, ЛАСК, КАСК, IgA и IgG были 
ниже на 1,8; 6,1; 19,6; 4,3 и 27,5 % соответствен-
но по сравнению с группой здоровых животных. 
У  коров с  признаками хронического воспаления 
выявлены незначительные иммунологические от-
клонения в виде уменьшения БАСК и ЛАСК на 1,6 
и 7,3 % соответственно и увеличения количества 
иммуноглобулина А и G на 15,6 и 19,5 %. Изучение 
Т- и В-лимфоцитов показало, что абсолютное ко-
личество Т- и В-лимфоцитов имело достоверное 
межгрупповое отличие. 

Так, количество Т-лимфоцитов в  группе 2 
и 3 было на 26,9 и 22,3 % ниже, чем в группе 1, 
а В-лимфоцитов ниже на 23,8 % соответственно. 
НСТ-тест показал, что у коров 2 группы спонтан-
ный НСТ-тест достоверно не отличался от здоро-
вых животных, а стимулированный НСТ-тест был 
выше на 14,3 % (табл. 2).

		  Таблица 2 
Показатели клеточного и гуморального иммунитета у коров с разным 

клиническим состоянием во время беременности и после отела

Показатели Группа
Беременность, дни

После отела
150—160 210—220 260—265

1 2 3 4 5 6

Т-лимфоциты, 
109/л

1 1,75 ± 0,071 1,74 ± 0,088 1,64 ± 0,101 2,34 ± 0,0663

2 1,28 ± 0,0921 1,46 ± 0,0731,2 1,51 ± 0,0582 1,73 ± 0,1081,3

3 1,36 ± 0,1261 1,59 ± 0,118 1,49 ± 0,038 1,83 ± 0,1771,3

В-лимфоциты, 
109/л

1 0,84 ± 0,046 1,10 ± 0,072 0,67 ± 0,0832 1,30 ± 0,1143

2 0,64 ± 0,0491 0,98 ± 0,0502 0,61 ± 0,061 0,61 ± 0,0621

3 0,64 ± 0,0471 1,23 ± 0,1342 0,56 ± 0,038 0,94 ± 0,0941,2,3

ФАН, %

1 82,3 ± 0,97 74,2 ± 0,812 77,2 ± 0,492 91,3 ± 0,672,3

2 81,0 ± 1,0 76,0 ± 1,562 76,3 ± 0,702 73,4 ± 2,511,2

3 83,3 ± 1,13 74,9 ± 1,572 77,1 ± 0,742 76,7 ± 4,081,2

ФЧ, ед

1 8,3 ± 0,21 7,2 ± 0,132 5,4 ± 0,182 8,7 ± 0,393

2 8,4 ± 0,17 7,2 ± 0,202 5,7 ± 0,242 7,7 ± 0,653

3 8,1 ± 0,08 7,4 ± 0,122 5,6 ± 0,262 8,4 ± 0,593
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Продолжение табл. 2

1 2 3 4 5 6

ФИ, ед

1 10,1 ± 0,27 10,4 ± 0,18 9,8 ± 0,15 9,9 ± 0,27

2 9,6 ± 0,15 9,4 ± 0,272 9,9 ± 0,32 9,4 ± 0,43

3 7,0 ± 0,271 7,5 ± 0,331 7,2 ± 0,341 9,9 ± 0,34

спНСТ, %

1 17,2 ± 0,80 14,2 ± 0,872 14,8 ± 1,102 15,8 ± 1,22

2 18,0 ± 1,36 14,5 ± 0,982 15,3 ± 0,532 16,4 ± 1,15

3 16,0 ± 1,13 12,9 ± 0,402 13,5 ± 0,742 16,0 ± 1,37

стНСТ, %

1 35,0 ± 1,04 43,4 ± 1,522 45,2 ± 1,852 34,3 ± 0,883

2 40,0 ± 2,561 42,0 ± 1,65 44,5 ± 0,91 37,1 ± 1,443

3 32,5 ± 1,88 45,1 ± 1,682 45,7 ± 1,342 37,0 ± 1,773

ЦИК, мг/мл

1 0,449 ± 0,048 0,504 ± 0,045 0,590 ± 0,0282 0,273 ± 0,0312,3

2 0,417 ± 0,029 0,410 ± 0,048 0,545 ± 0,0222 0,268 ± 0,0622,3

3 0,451 ± 0,045 0,513 ± 0,048 0,581 ± 0,0132 0,220 ± 0,0612,3

БАСК, %

1 89,8 ± 0,54 79,9 ± 1,152 83,4 ± 3,332 80,6 ± 1,162

2 88,2 ± 0,531 78,9 ± 1,782 86,1 ± 1,34 78,4 ± 2,602,3

3 88,4 ± 0,5221 79,6 ± 2,002 86,0 ± 0,432 80,3 ± 0,982,3

ЛАСК, мкг/мл

1 1,79 ± 0,051 1,84 ± 0,052 1,91 ± 0,068 1,94 ± 0,052

2 1,68 ± 0,0311 1,83 ± 0,0362 1,97 ± 0,0372 1,74 ± 0,081,3

3 1,66 ± 0,0401 1,88 ± 0,0692 2,1 ± 0,112 1,76 ± 0,071,3

КАСК, %

1 11,2 ± 0,83 9,0 ± 0,772 11,7 ± 0,77 10,3 ± 0,77

2 10,6 ± 1,11 8,5 ± 1,13 12,7 ± 0,90 7,3 ± 1,281,2,3

3 9,6 ± 1,32 8,3 ± 0,86 9,2 ± 0,881 8,6 ± 0,481

С-реактивный 
белок, ед

1 1,4 ± 0,22 1,6 ± 0,31 0,4 ± 0,402 0,8 ± 0,25

2 2,0 ± 0,271 1,88 ± 0,35 2,3 ± 0,161 1,6 ± 0,46

3 1,9 ± 0,46 2,0 ± 0,22 2,4 ± 0,201 1,2 ± 0,543

IgA, мг/мл

1 0,325 ± 0,003 0,311 ± 0,0072 0,370 ± 0,0092 0,324 ± 0,0033

2 0,337 ± 0,013 0,290 ± 0,0112 0,333 ± 0,0091 0,322 ± 0,003

3 0,330 ± 0,006 0,310 ± 0,0022 0,300 ± 0,0041,2 0,321 ± 0,019

IgM, мг/мл

1 5,71 ± 0,055 6,62 ± 0,2812 5,74 ± 0,194 3,81 ± 0,0952,3

2 5,80 ± 0,315 6,51 ± 0,353 5,43 ± 0,205 5,10 ± 0,1211,2

3 5,41 ± 0,1131 6,37 ± 0,1302 6,40 ± 0,1601,2 6,43 ± 0,2721,2
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Продолжение табл. 2

1 2 3 4 5 6

IgG, мг/мл

1 23,6 ± 1,19 17,1 ± 1,092 28,2 ± 1,672 17,9 ± 0,332,3

2 16,2 ± 1,031 17,2 ± 0,47 16,7 ± 0,811 17,5 ± 0,67

3 18,1 ± 0,661 17,9 ± 0,43 18,8 ± 0,371 16,7 ± 0,833

	 1	P ˂ 0,05 в сравнении с группой здоровых коров
	 2	P ˂ 0,05 в сравнении с данными на 150—160 день стельности
	 3	P ˂ 0,05 в сравнении с данными на 260—265 день стельности

У коров первой группы на 210—220 день бе-
ременности, отмечено достоверное увеличение 
В-лимфоцитов на 31,0 %, но снижение фагоцитар-
ной активности нейтрофилов и ФЧ на 9,8 и 13,3 % 
соответственно. Проведенный НСТ-тест показал, 
что спонтанный НСТ-тест достоверно снизился на 
17,4 %, а  стимулированный НСТ-тест увеличил-
ся на 24 %. Вместе с этим наблюдалось достовер-
ное снижение IgG и БАСК на 31,4 и 11 % соответ-
ственно. У коров с гипохромной анемией отмеча-
лось снижение ФАН, ФЧ и ФИ на 6,2; 14,3 и 9,6 % 
соответственно. Вместе с этим уменьшился спон-
танный НСТ-тест на 19,4 %, а стимулированный 
НСТ-тест остался без изменения. В результате это 
нашло отражение в уменьшении БАСК на 10,5 %. 
У  коров с  признаками хронического воспаления 
отмечалось увеличение В-лимфоцитов на 92,2 %. 
Однако, IgA и IgG снизились на 10,0 и 40,8 % со-
ответственно. Показатели фагоцитарной актив-
ности ФАН и ФЧ имели аналогичную динамику, 
в результате которой снизились на 10,1 и 8,6 % со-
ответственно, спонтанный НСТ-тест достоверно 
снизился на 19,4 %, а стимулированный НСТ-тест 
и уровень ЛАСК увеличился на 38,8 и 13,3 % со-
ответственно. В результате данных изменений ин-
тегральный показатель БАСК достоверно умень-
шился на 10,0 %.

На 260—265 день стельности у коров из пер-
вой группы произошло достоверное уменьше-
ние В-лимфоцитов, в результате чего они стали на 
20,2 % ниже исходного уровня. Фагоцитарная ак-
тивность нейтрофилов и НСТ-тест достоверно не 
изменились, а ФЧ и ФИ снизились на 34,9 и 30,7 % 
соответственно. Также достоверно снизился уро-
вень С-реактивного белка, БАСК и IgМ на 71,4; 7,1 
и 5,3 % соответственно. Динамика изменений пока-
зателей клеточного иммунитета у коров 2 и 3 груп-
пы имела аналогичную тенденцию, что и у живот-
ных группы 1. Уровень В-лимфоцитов при этом 

уменьшился и достиг исходных значений. При этом 
С-реактивный белок у коров второй группы возрос 
на 22,3 % и был в 5,8 раза выше, чем в группе здо-
ровых животных. Вместе с этим отмечалось уве-
личение ЦИК и ЛАСК на 30,7 и 17,3 % соответ-
ственно. У коров из группы 3 наблюдалось повы-
шение иммуноглобулина М и ЦИК на 11,5 и 28,8 %. 
Иммуноглобулин G при этом увеличился на 12,6 % 
относительно предыдущих данных, но не имел до-
стоверно значимого отличия в сравнении с показа-
телем здоровых животных. Повышенный уровень 
циркулирующих иммунных комплексов у коров 2 
и 3 группы на 30,7 и 28,8 %, являющихся продук-
тами реакции антиген-антитело и играющих суще-
ственную роль в поддержании гомеостаза, по-ви-
димому связан с воздействием иммунодепрессив-
ных факторов и антигенной нагрузкой на организм.

После отела в клеточном звене иммунной си-
стемы коров из группы 1 произошли существен-
ные изменения, характеризующиеся увеличением 
количества Т- и В-лимфоцитов, фагоцитарной ак-
тивности клеток, снижением IgA, IgМ, IgG и ЦИК. 
Так, абсолютное количество Т- и В-лимфоцитов 
достоверно увеличилось на 42,7 и 94,0 %, а ФАН, 
ФЧ и ФИ возросли на 18,3; 61,1 и 41,4 % соответ-
ственно. IgA, IgМ, IgG и ЦИК снизились на 12,4; 
29,6; 36,5 и 53,7 % относительно значений второй 
половины триместра беременности. Тенденции 
изменений в  группе 2 были аналогичными, что 
и в вышеуказанной группе, но они имели разную 
выраженность. 

Так,  у   данных животных уровень Т- 
и  В-лимфоцитов был достоверно ниже показа-
телей группы 1 на 26,1 и 53,1 %, а ФАН, ЛАСК 
и  КАСК на 29,1; 10,3 и  33,9 % соответственно, 
а IgМ при этом был выше на 33,9 %. При сравне-
нии показателей коров из группы 3, отмечено, что 
ФАН, Т- и  В-лимфоциты также были ниже, чем 
в группе 1 на 16,0; 21,8 и 27,7 %, а ЛАСК и КАСК 

Окончание табл. 2
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на 9,3 и 16,5 % соответственно. При этом IgМ был 
выше на 68,8 %.

Анализ воспроизводительной способности ко-
ров показал, что сервис-период коров из группы 1 
составлял 51,8 ± 6,61 дней, в то время, как у коров 
с анемией (группа 2) данный период был продол-
жительней в 2,7 раза (140,7 ± 11,13 дней, P ˂ 0,05). 
Продолжительность сервис-периода коров с син-
дромом хронического системного воспаления низ-
кой степени интенсивности (группа 3) составляла 
115,0 ± 12,8 дней и была достоверно выше показа-
теля здоровых коров в 2,2 раза, но ниже значений 
коров с анемией (группа 2) на 18,3 % (P ˂ 0,05).

В результате проведенных исследований уста-
новлено, что цитокиновый профиль здоровых ко-
ров в течение изучаемых периодов беременности 
был относительно стабильным и характеризовал-
ся преобладанием противовоспалительных цито-
кинов. Многие исследователи отмечают, что ИЛ‑4 
и ИЛ‑10 ингибируют реакции клеточного иммуни-
тета, стимулируют синтез прогестерона и хориони-
ческого гонадотропина и выработку блокирующих 
антител [13, 16]. 

Тем самым это указывает и подтверждает фи-
зиологическое течение беременности. В  ранний 
послеотеьный период уровень провоспалитель-
ных цитокинов снижался, а противовоспалитель-
ных увеличивался. Состояние иммунной систе-
мы характеризовалось увеличением количества 
Т- и  В-лимфоцитов, фагоцитарной активности, 
снижением IgA, IgМ, IgG, которые вероятнее все-
го были переданы с молозивом потомству.

В свою очередь, у коров с анемией и синдромом 
хронического системного воспаления низкой степе-
ни интенсивности преобладал уровень провоспали-
тельных цитокинов. Ряд авторов отмечает, что по-
вышение ИЛ‑1, ИЛ‑2, ФНОα и С-реактивного белка 
указывает на возможность осложнения беремен-
ности и риск развития преэкломпсии [14, 15, 17]. 

При этом отличительной чертой коров с ане-
мией было линейное увеличение ИЛ‑4, начиная 
с 210—220 дня стельности, что вероятнее всего яв-
ляется компенсаторным процессом. Исследования 
гуморального иммунитета показывают, что, начи-
ная с этого же времени, происходит снижение бак-
терицидной активности сыворотки крови и имму-
ноглобулинов, а также снижается активность кле-
точного иммунитета. Одной из причин изменения 
состояния иммунной системы, вероятнее всего яв-
ляется усиление процессов перекисного окисле-
ния липидов, интенсивность которых усиливает-
ся с начала третьего триместра беременности [2].

Отличительной чертой животных с признака-
ми хронического воспаления является сохране-
ние повышенного показателя ИЛ‑1β, ИЛ‑2, ФНОα, 
С-реактивного белка и  низких значений ИЛ‑4, 
ИЛ‑10. Левкович К. А. с соавторами отмечают, что 
снижение ИЛ‑4 и ИЛ‑10 способствует персистиру-
ющему воспалению и в зависимости от их концен-
трации, срока беременности, системных и локаль-
ных эффектов, может привести к спектру ослож-
нений [4].

После родов у коров с анемией отмечается со-
хранение повышенного уровня провоспалительных 
и  снижение противовоспалительных цитокинов, 
а у коров с синдромом хронического системного 
воспаления низкой степени интенсивности отме-
чается выраженное увеличение провоспалитель-
ных цитокинов, сопровождающееся уменьшением 
показателей неспецифической иммунной защиты. 
Вероятнее всего, данные изменения объясняются 
осложнениями, возникающими в послеродовой пе-
риод и, следовательно, активизацией воспалитель-
ной реакции [8, 10]. В дальнейшем у таких живот-
ных отмечается снижение репродуктивной функ-
ции. Таким образом, можно предположить, что 
повышенный уровень провоспалительных цитоки-
нов и сохранение пониженного иммунного стату-
са коров после отела увеличивает продолжитель-
ность сервис-периода животных, что ведет к пря-
мым экономическим потерям животноводов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенные исследования показали, что у ко-

ров, не зависимо от клинического состояния, начи-
ная с 210—220 дня стельности, наступает крити-
ческий период, характеризующийся подавлением 
клеточного и гуморального иммунитета, а также 
дисбалансом между провоспалительными и про-
тивовоспалительными цитокинами у  животных 
с  сопутствующей патологией, что создает риски 
осложнения беременности и развития патологий 
у потомства. У коров без патологий и с нормаль-
но протекающей беременностью в ранний после-
отельный период наблюдается восстановление им-
мунологических показателей, но у коров с анемией, 
наблюдающейся во время беременности, в после-
родовой период происходит снижение активности 
иммунной системы на фоне ранее существующей 
патологии, что создает риск выбытия или увели-
чения сервис-периода. Аналогичные тенденции 
и риски создаются у коров с синдромом хрониче-
ского системного воспаления низкой степени ин-
тенсивности во время беременности.
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Abstract. The objective of the work was to study the immune system of cows with anemia syndrome and chron-
ic systemic inflammation during gestation and in the early postpartum period. To achieve this goal, the dynamics 
of immunological indicators of healthy cows (n = 15), with anemia syndrome (n = 8) and chronic systemic in-
flammation of low intensity (n = 7) was studied. On days 150—160, 210—220 and 260—265 of gestation and 
one week after calving, blood samples were taken from the studied groups of animals. The content of pro-inflam-
matory (IL‑1β, IL‑2, TNF-α and IFN-γ) and anti-inflammatory (IL‑4, IL‑10) cytokines, as well as the indicators 
of cellular (the number of T- and B-lymphocytes, PAN, PhN, PhI, and NBT test) and humoral immunity (IgM, 
IgA, IgG, SCA, SBA, SLA and CIC). It has been established that in cows, regardless of the clinical state, start-
ing from days 210—220 of gestation, a critical period begins, characterized by the suppression of cellular and hu-
moral immunity, as a result of which PAN decreased by 6.2—10 %, spontaneous NBT test — by 17.4—19.4 % 
and SBA — by 10 % (P ˂ 0.05). In cows with concomitant pathology, there is also an imbalance between pro-in-
flammatory and anti-inflammatory cytokines, which creates the risk of gestational complications and the devel-
opment of pathologies in the offspring. In cows with a normal gestation in the early postpartum period, there is a 
restoration of immunological indicators, but in animals with anemia observed during gestation, a decrease in the 
activity of the immune system occurs in the postpartum period. The level of T- and B-lymphocytes was signifi-
cantly lower than in healthy ones by 26.1 and 53.1 %, and PAN, SLA and SCA — by 29.1, 10.3 and 33.9 %, re-
spectively. Against the background of the existing pathology, this creates a risk of culling or impaired reproduc-
tive ability. When analyzing the service period of these animals, its increase by 2.7 times was observed. Similar 
trends and risks were appeared in cows with low intensity chronic systemic inflammation syndrome.
Keywords: cows, gestation, anemia, chronic inflammation, cytokines, humoral and cellular immunity, early post-
partum period, service period

©  Parshin P. A., Vostroilova G. A., Brigadirov Yu. N., Shaposhnikov I. T., Zhukov M. S., Sashnina L. Yu., Akulo-
va K. O., Yakimchuk O. V., 2023

INTRODUCTION
One of the main tasks of modern cattle breeding is 

to maintain productive longevity and increase the fer-
tility of cows. However, under conditions of industri-
al production technology, for various reasons (techno-
logical, environmental, epizootological), immunodefi-
ciencies and metabolic disorders develop in animals. 
Violation of the immune status is expressed in the sup-
pression of the humoral and cellular immunity [11].

Gestation, calving and the postpartum period are 
the most difficult in the process of dairy cattle exploita-
tion. At present, there is a clear understanding that the 
formation and course of gestation, accompanied by a 

specific morphological and homeostatic restructuring 
of the maternal organism, is largely determined by the 
state of both endocrine and immune systems (in par-
ticular, cytokines). 

Cytokines regulate all stages of the gestational 
process from blastocyst implantation to the mecha-
nism of calving [9]. 

Moreover, during gestation, the significance of cer-
tain factors changes, which is due to the peculiarities of 
the stages of placenta formation, changes in the popu-
lation composition of cells producing cytokines in the 
dynamics of the gestational process, and the presence 
of concomitant pathological state in pregnant cows.
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Anemia is one of the most common pathologies 
[12]. At the same time, chronic diseases of the limbs, 
uterus, mammary gland, etc. are quite widespread 
among cows [1, 3, 5]. It should be noted that the ef-
fect of anemia and chronic inflammatory processes on 
the state of the immune system of pregnant cows dur-
ing gestation and after calving has not been studied.

The objective of the work was to study the immune 
status of cows with anemia syndrome and chronic sys-
temic inflammation during gestation and in the early 
postpartum period.

MATERIAL AND METHODS
The work was carried out in the spring-summer pe-

riod of 2022 in the conditions of a livestock complex 
located in Voronezh region, taking into account the 
requirements of the Bioethical Commission of FSBSI 
“ARVRIPP&T”. The study included Red-Motley (hol-
steinized) cows of 2—3 lactations and a gestation peri-
od of 150—160 days. The animals underwent a com-
prehensive clinical and laboratory examination, as a re-
sult of which they were divided into 3 groups: group 1 
(n = 15) — healthy cows; group 2 (n = 8) — cows with 
hypochromic microcytic anemia; group 3 (n = 7) — 
cows with chronic systemic inflammation syndrome 
of low intensity. The cows were tethered and received 
a complete diet. After calving, the time to successful 
insemination of all cows involved in the study was re-
corded. On days 150—160, 210—220 and 260—265 of 
gestation and a week after calving, blood samples were 
taken from the tail vein of animals using a vacuum sys-
tem into test tubes with a blood clotting activator SiO2 
and EDTA (Chengdu Puth Medical Plastics Packaging 
Co., Ltd., China). The following were determined in 
blood serum: interleukin‑1β (IL‑1β), interleukin‑2 
(IL‑2), interleukin‑4 (IL‑4), interleukin‑10 (IL‑10), 
tumor necrosis factor-alpha (TNF-α), interferon-gam-
ma (IFN-γ), in accordance with approved guidelines 
for diagnostic kits (VECTOR-BEST, Russia), immu-
noglobulin M (IgM), immunoglobulin A (IgA), im-
munoglobulin G (IgG) in accordance with approved 
guidelines for test systems from Cloud-Clone Corp., 
USA), enzyme immunoassay. The level of complemen-
tary (SCA), bactericidal (SBA) and lysozyme (SLA) 
activity of blood serum, phagocytic activity of neutro-
phils (PAN), phagocytic number (PhN), phagocytic in-
dex (PhI) were determined and the NBT test was per-
formed according to the methodical recommendations 
[6]. The number of T- and B-lymphocytes, circulating 
immune complexes (CIC) was determined in accord-
ance with the methodical recommendations [7]. When 
performing laboratory studies, a KFK‑3 photoelectr-

ocolorimeter (Russia), an AIFR‑01 UNIPLANtm en-
zyme immunoassay analyzer (CJSC “PIKON”, Russia) 
and a Micromed 3 U3 microscope (“Nablyudatelnye 
pribory” Ltd., Russia) were used.

The obtained material was subjected to statistical 
processing in the Statistica v6.1 software package. The 
arithmetic mean (M) and standard error of the mean 
(SE) were calculated. The significance of differences 
between the samples was assessed using the nonpar-
ametric Mann-Whitney test. When testing statistical 
hypotheses, a 5 % significance level was used: 1 — 
P ˂ 0.05, in comparison with the group of healthy 
cows; 2 — P ˂ 0.05, in comparison with the data on 
days 150—160 of gestation; 3 — P ˂ 0.05, in com-
parison with the data on days 260—265 of gestation.

STUDY RESULTS
The study of the cytokine profile of cows showed 

that in the animals from group 2 with a gestational 
age of 150—160 days, the amount of IL‑1 β, IL‑2 and 
TNF-α was increased by 59.4 %, 50.0 % and 84.6 %, 
respectively. The level of anti-inflammatory IL‑4 did 
not differ significantly, and IL‑10 was by 42.2 % low-
er than in the group of healthy animals. In group 3, the 
level of IL‑1β was by 2 times higher than in healthy 
animals, and TNF-α and IL‑2 were increased by 88.5 
and 81.3 %, respectively. The content of anti-inflam-
matory interleukins was reduced: IL‑4 — by 27.3 %, 
and IL‑10 — by 39.1 %. In a repeated blood test in 
the cows with a gestation of 210—220 days in group 
1, there was a significant increase in IL‑2 by 6.3 % 
and IL‑4 — by 2.5 times, while maintaining the rela-
tive stability of other indicators. In group 2, the level 
of TNF-α did not change significantly, and the level of 
IL‑1β increased and was by 90 % higher than in group 
1. An increase in the level of IL‑4 by 2.2 times was 
also noted, compared to that in healthy animals. The 
indicators of IL‑2, IL‑10 and IFN-γ did not change sig-
nificantly. In group 3, the previously formed cytokine 
profile was preserved, which did not undergo any sig-
nificant changes (Table 1).

On days 260—265 of gestation in the cows from 
group 1, there was a decrease in the amount of IL‑2 by 
15.6 % and IL‑4 — to the initial level and INF-γ — by 
15.6 %. At the same time, in group 2, an increase in 
IL‑1β and TNF-α was observed, which were by 2.1 and 2 
times higher than in the cows from group 1. At the same 
time, an increase in IL‑4 was noted, the level of which 
became higher by 9.6 times relative to the cows from 
the comparison group, and IL‑2 remained unchanged. 
In group 3, an increased level of pro-inflammatory and 
a low level of anti-inflammatory cytokines remained.



Bulletin of Veterinary Pharmacology • No. 3 (24) • 2023	 75

Immune status of cows with various duration of gestation and in the early postpartum period

		  Table 1 
Cytokine profile of cows with various clinical states during gestation and after calving

Indicators Group
Gestation, days

After calving
150—160 210—220 260—265

IL‑1β, pg/ml

1 3.2 ± 0.16 3.0 ± 0.25 2.9 ± 0.09 2.6 ± 0.102,3

2 5.1 ± 0.171 5.7 ± 0.3011,2 6.1 ± 0.251,2 5.8 ± 0.271

3 6.6 ± 0.471 6.5 ± 0.221 5.9 ± 0.081,2 15.2 ± 2.281,3

IL‑2, pg/ml

1 3.2 ± 0.17 3.4 ± 0.20 2.7 ± 0.222 3.0 ± 0.17

2 4.8 ± 0.151 4.7 ± 0.031 4.6 ± 0.171 4.5 ± 0.091

3 5.8 ± 0.191 6.0 ± 0.301 5.4 ± 0.041,2 5.5 ± 0.071

IL‑4, pg/ml

1 2.2 ± 0.25 5.4 ± 0.742 2.1 ± 0.43 4.1 ± 0.252,3

2 2.3 ± 0.48 11.7 ± 0.471,2 20.2 ± 2.951,2 5.1 ± 0.952,3

3 1.6 ± 0.20 3.7 ± 1.022 1.8 ± 0.18 5.2 ± 1.462,3

IL‑10, pg/ml

1 6.4 ± 0.03 7.0 ± 1.01 6.8 ± 0.47 7.8 ± 0.93

2 3.7 ± 0.151 4.2 ± 0.421,2 3.9 ± 0.301 4.5 ± 0.151,3

3 3.9 ± 0.421 4.2 ± 0.351 4.0 ± 0.391 4.4 ± 0.551

TNF-α, pg/ml

1 2.6 ± 0.06 2.7 ± 0.13 2.6 ± 0.05 2.2 ± 0.021,2,3

2 4.8 ± 0.181 4.7 ± 0.121 5.2 ± 0.241,2 4.6 ± 0.061,3

3 4.9 ± 0.371 4.7 ± 0.061 4.9 ± 0.211 5.5 ± 0.271,3

IFN-γ, pg/ml

1 4.4 ± 0.28 4.5 ± 0.40 3.8 ± 0.052 3.9 ± 0.06

2 4.4 ± 0.28 4.4 ± 0.21 3.9 ± 0.08 4.1 ± 0.12

3 4.0 ± 0.05 4.2 ± 0.12 4.0 ± 0.09 4.7 ± 0.201,2,3

	 1	P ˂ 0.05, in comparison with the group of healthy cows
	 2	P ˂ 0.05, in comparison with the data on days 150—160 of gestation
	 3	P ˂ 0.05, in comparison with the data on days 260—265 of gestation

The cytokine profile of the cows from group 1 af-
ter calving was characterized by a decrease in pro-in-
flammatory and an increase in anti-inflammatory cy-
tokines. Thus, the amount of IL‑1β and TNF-α in these 
animals decreased by 10.3 and 15.4 %, respectively, 
and the amount of IL‑4 and IL‑10 increased by 95.2 
and 14.7 %. In the cows from group 2, an increased 
level of pro-inflammatory cytokines and a decrease in 
the content of anti-inflammatory cytokines were not-
ed. IL‑1β and TNF-α were by 2.2 and 2.1 times high-
er, compared to those of cows from group 1. IL‑10 was 
lower by 42.3 %, and IL‑4 did not have a significant 

difference. It was also noted that a high level of IL‑2 
was maintained, the amount of which was by 50.0 % 
higher than in the cows from group 1. In the animals 
from group 3, there was an activation of the produc-
tion of pro-inflammatory cytokines. IL‑1β and TNF-α 
were by 5.9 and 2.5 times higher than in the cows from 
group 1. At the same time, an increase in IL‑4 (by 2.9 
times) and IL‑10 (by 10.0 %) was observed, howev-
er, the amount of IL‑4 did not significantly differ from 
that of the cows from group 1, and IL‑10 was lower 
by 43.6 %. IL‑2 did not change, but was higher than 
the level of healthy animals by 83.3 %, and INF-γ in-
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creased by 17.5 % and was higher by 20.5 % than the 
control group.

Immunological studies showed that in the cows 
from group 2, the content of C-reactive protein was sig-
nificantly higher by 1.4 times and IgM — by 15.9 %, 
and the indicators of SBA, SLA, SCA, IgA and IgG 
were lower by 1.8, 6.1, 19.6, 4.3 and 27.5 %, respec-
tively, compared with the group of healthy animals. In 
the cows with signs of chronic inflammation, minor im-
munological abnormalities were revealed in the form of 
a decrease in SBA and SLA by 1.6 and 7.3 %, respec-
tively, and an increase in the amount of immunoglob-
ulin A and G by 15.6 and 19.5 %. The study of T- and 
B-lymphocytes showed that the absolute number of T- 
and B-lymphocytes had a significant intergroup differ-
ence. Thus, the number of T-lymphocytes in groups 2 
and 3 was by 26.9 and 22.3 % lower than in group 1, 
and B-lymphocytes were lower by 23.8 %, respective-
ly. The NBT test showed that in the cows from group 
2, the spontaneous NBT test did not significantly dif-
fer from healthy animals, and the stimulated NBT test 
was higher by 14.3 % (Table 2).

In the cows from group 1 on days 210—220 
of gestation, there was a significant increase in 
B-lymphocytes by 31.0 %, but a decrease in the 
phagocytic activity of neutrophils and PhN by 9.8 and 
13.3 %, respectively. The conducted NBT test showed 
that the spontaneous NBT test significantly decreased 
by 17.4 %, and the stimulated NBT test increased by 
24 %. At the same time, there was a significant decrease 
in IgG and SBA by 31.4 and 11 %, respectively. In the 
cows with hypochromic anemia, there was a decrease 
in PAN, PhN and PhI by 6.2, 14.3 and 9.6 %, respec-
tively. At the same time, the spontaneous NBT test de-
creased by 19.4 %, while the stimulated NBT test re-
mained unchanged. As a result, this was reflected in a 
10.5 % decrease in SBA. The cows with signs of chron-
ic inflammation showed an increase in B-lymphocytes 

by 92.2 %. However, IgA and IgG decreased by 10.0 
and 40.8 %, respectively. The indicators of phagocyt-
ic activity of PAN and PhN had similar dynamics, as a 
result of which they decreased by 10.1 and 8.6 %, re-
spectively, the spontaneous NBT test significantly de-
creased by 19.4 %, and the stimulated NBT test and the 
level of SLA increased by 38.8 and 13.3 % respective-
ly. As a result of these changes, the integral indicator 
of SBA significantly decreased by 10.0 %.

On days 260—265 of gestation in the cows 
from group 1, there was a significant decrease in 
B-lymphocytes, as a result of which they became by 
20.2 % lower than the initial level. The phagocytic ac-
tivity of neutrophils and the NBT test did not change 
significantly, while PhN and PhI decreased by 34.9 and 
30.7 %, respectively. The level of C-reactive protein, 
SBA and IgM also significantly decreased by 71.4, 
7.1 and 5.3 %, respectively. The dynamics of chang-
es in the indicators of cellular immunity in the cows 
from groups 2 and 3 had a similar trend as in the an-
imals from group 1. The level of B-lymphocytes de-
creased and reached the initial values. At the same time, 
C-reactive protein in the cows from group 2 increased 
by 22.3 % and was by 5.8 times higher than in the 
group of healthy animals. At the same time, there was 
an increase in the CIC and SLA by 30.7 and 17.3 %, 
respectively. In the cows from group 3, there was ob-
served an increase in immunoglobulin M and CIC by 
11.5 and 28.8 %. Immunoglobulin G at the same time 
increased by 12.6 % relative to the previous data, but 
did not have a significant difference, in comparison 
with healthy animals. An increased level of circulat-
ing immune complexes in the cows from groups 2 and 
3 by 30.7 and 28.8 %, which are products of the an-
tigen-antibody reaction and play a significant role in 
maintaining homeostasis, is apparently associated with 
the effect of immunosuppressive factors and antigen-
ic load on the body.

		  Table 2 
Indicators of cellular and humoral immunity in cows with various clinical states during gestation and after calving

Indicators Group
Gestation, days

After calving
150—160 210—220 260—265

1 2 3 4 5 6

T-lymphocytes, 
109/L

1 1.75 ± 0.071 1.74 ± 0.088 1.64 ± 0.101 2.34 ± 0.0663

2 1.28 ± 0.0921 1.46 ± 0.0731,2 1.51 ± 0.0582 1.73 ± 0.1081,3

3 1.36 ± 0.1261 1.59 ± 0.118 1.49 ± 0.038 1.83 ± 0.1771,3
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Table 2 (continued)

1 2 3 4 5 6

B-lymphocytes, 
109/L

1 0.84 ± 0.046 1.10 ± 0.072 0.67 ± 0.0832 1.30 ± 0.1143

2 0.64 ± 0.0491 0.98 ± 0.0502 0.61 ± 0.061 0.61 ± 0.0621

3 0.64 ± 0.0471 1.23 ± 0.1342 0.56 ± 0.038 0.94 ± 0.0941,2,3

PAN, %

1 82.3 ± 0.97 74.2 ± 0.812 77.2 ± 0.492 91.3 ± 0.672,3

2 81.0 ± 1.0 76.0 ± 1.562 76.3 ± 0.702 73.4 ± 2.511,2

3 83.3 ± 1.13 74.9 ± 1.572 77.1 ± 0.742 76.7 ± 4.081,2

PhN, U

1 8.3 ± 0.21 7.2 ± 0.132 5.4 ± 0.182 8.7 ± 0.393

2 8.4 ± 0.17 7.2 ± 0.202 5.7 ± 0.242 7.7 ± 0.653

3 8.1 ± 0.08 7.4 ± 0.122 5.6 ± 0.262 8.4 ± 0.593

PhI, U

1 10.1 ± 0.27 10.4 ± 0.18 9.8 ± 0.15 9.9 ± 0.27

2 9.6 ± 0.15 9.4 ± 0.272 9.9 ± 0.32 9.4 ± 0.43

3 7.0 ± 0.271 7.5 ± 0.331 7.2 ± 0.341 9.9 ± 0.34

spNBT, %

1 17.2 ± 0.80 14.2 ± 0.872 14.8 ± 1.102 15.8 ± 1.22

2 18.0 ± 1.36 14.5 ± 0.982 15.3 ± 0.532 16.4 ± 1.15

3 16.0 ± 1.13 12.9 ± 0.402 13.5 ± 0.742 16.0 ± 1.37

stNBT, %

1 35.0 ± 1.04 43.4 ± 1.522 45.2 ± 1.852 34.3 ± 0.883

2 40.0 ± 2.561 42.0 ± 1.65 44.5 ± 0.91 37.1 ± 1.443

3 32.5 ± 1.88 45.1 ± 1.682 45.7 ± 1.342 37.0 ± 1.773

CIC, mg/ml

1 0.449 ± 0.048 0.504 ± 0.045 0.590 ± 0.0282 0.273 ± 0.0312,3

2 0.417 ± 0.029 0.410 ± 0.048 0.545 ± 0.0222 0.268 ± 0.0622,3

3 0.451 ± 0.045 0.513 ± 0.048 0.581 ± 0.0132 0.220 ± 0.0612,3

SBA, %

1 89.8 ± 0.54 79.9 ± 1.152 83.4 ± 3.332 80.6 ± 1.162

2 88.2 ± 0.531 78.9 ± 1.782 86.1 ± 1.34 78.4 ± 2.602,3

3 88.4 ± 0.5221 79.6 ± 2.002 86.0 ± 0.432 80.3 ± 0.982,3

SLA, µg/ml

1 1.79 ± 0.051 1.84 ± 0.052 1.91 ± 0.068 1.94 ± 0.052

2 1.68 ± 0.0311 1.83 ± 0.0362 1.97 ± 0.0372 1.74 ± 0.081,3

3 1.66 ± 0.0401 1.88 ± 0.0692 2.1 ± 0.112 1.76 ± 0.071,3

SCA, %

1 11.2 ± 0.83 9.0 ± 0.772 11.7 ± 0.77 10.3 ± 0.77

2 10.6 ± 1.11 8.5 ± 1.13 12.7 ± 0.90 7.3 ± 1.281,2,3

3 9.6 ± 1.32 8.3 ± 0.86 9.2 ± 0.881 8.6 ± 0.481
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Table 2 (continued)

1 2 3 4 5 6

C-reactive 
protein, U

1 1.4 ± 0.22 1.6 ± 0.31 0.4 ± 0.402 0.8 ± 0.25

2 2.0 ± 0.271 1.88 ± 0.35 2.3 ± 0.161 1.6 ± 0.46

3 1.9 ± 0.46 2.0 ± 0.22 2.4 ± 0.201 1.2 ± 0.543

IgA, mg/ml

1 0.325 ± 0.003 0.311 ± 0.0072 0.370 ± 0.0092 0.324 ± 0.0033

2 0.337 ± 0.013 0.290 ± 0.0112 0.333 ± 0.0091 0.322 ± 0.003

3 0.330 ± 0.006 0.310 ± 0.0022 0.300 ± 0.0041,2 0.321 ± 0.019

IgM, mg/ml

1 5.71 ± 0.055 6.62 ± 0.2812 5.74 ± 0.194 3.81 ± 0.0952,3

2 5.80 ± 0.315 6.51 ± 0.353 5.43 ± 0.205 5.10 ± 0.1211,2

3 5.41 ± 0.1131 6.37 ± 0.1302 6.40 ± 0.1601,2 6.43 ± 0.2721,2

IgG, mg/ml

1 23.6 ± 1.19 17.1 ± 1.092 28.2 ± 1.672 17.9 ± 0.332, 3

2 16.2 ± 1.031 17.2 ± 0.47 16.7 ± 0.811 17.5 ± 0.67

3 18.1 ± 0.661 17.9 ± 0.43 18.8 ± 0.371 16.7 ± 0.833

	 1	P ˂ 0.05, in comparison with the group of healthy cows
	 2	P ˂ 0.05, in comparison with the data on days 150—160 of gestation
	 3	P ˂ 0.05, in comparison with the data on days 260—265 of gestation

After calving, significant changes occurred in the 
cellular link of the immune system of the cows from 
group 1, characterized by an increase in the number 
of T- and B-lymphocytes, phagocytic activity of cells, 
a decrease in IgA, IgM, IgG and CIC. Thus, the ab-
solute number of T- and B-lymphocytes significantly 
increased by 42.7 and 94.0 %, and PAN, PhN and PhI 
increased by 18.3, 61.1 and 41.4 % respectively. IgA, 
IgM, IgG and CIC decreased by 12.4, 29.6, 36.5 and 
53.7 % relative to the values of the second half of the 
gestation trimester. The trends of changes in group 2 
were similar to those in the above group, but they had 
different severity. Thus, in these animals, the level of 
T- and B-lymphocytes was significantly lower than 
in group 1 by 26.1 and 53.1 %, and PAN, SLA and 
SCA — by 29.1, 10.3 and 33.9 %, respectively, while 
IgM was higher by 33.9 %. When comparing the indi-
cators of the cows from group 3, it was noted that PAN, 
T- and B-lymphocytes were also lower than in group 
1 by 16.0, 21.8 and 27.7 %, and SLA and SCA — by 
9.3 and 16.5 %, respectively. At the same time, IgM 
was higher by 68.8 %.

The analysis of the reproductive ability of cows 
showed that the service period of the cows from group 

1 was 51.8 ± 6.61 days, while in the cows with ane-
mia (group 2) this period was by 2.7 times longer 
(140.7 ± 11.13 days, P ˂ 0.05). The duration of the 
service period of the cows with chronic systemic in-
flammation of low intensity (group 3) was 115.0 ± 12.8 
days and was significantly higher than that of healthy 
cows by 2.2 times, but lower than the values of cows 
with anemia (group 2) by 18.3 % (P ˂ 0.05).

As a result of the studies, it was found that the cy-
tokine profile of healthy cows during the studied pe-
riods of gestation was relatively stable and was char-
acterized by a predominance of anti-inflammatory cy-
tokines. Many researchers note that IL‑4 and IL‑10 
inhibit cellular immunity reactions, stimulate the syn-
thesis of progesterone and human chorionic gonado-
tropin and the production of blocking antibodies [13, 
16]. Thus, it indicates and confirms the physiological 
course of gestation. In the early postpartum period, the 
level of pro-inflammatory cytokines decreased, while 
that of anti-inflammatory ones increased. The state of 
the immune system was characterized by an increase 
in the number of T- and B-lymphocytes, phagocyt-
ic activity, a decrease in IgA, IgM, IgG, which were 
most likely transferred to the offspring with colostrum.

Table 2 (the end)
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Immune status of cows with various duration of gestation and in the early postpartum period

In turn, in cows with anemia and chronic system-
ic inflammation syndrome of low intensity, the level 
of pro-inflammatory cytokines prevailed. A number 
of authors note that an increase in IL‑1, IL‑2, TNF-α, 
and C-reactive protein indicates the possibility of ges-
tation complications and the risk of preeclampsia [14, 
15, 17]. At the same time, a distinctive feature of the 
cows with anemia was a linear increase in IL‑4, start-
ing from days 210—220 of gestation, which is most 
likely a compensatory process. The studies of humor-
al immunity show that, starting from the same time, 
there is a decrease in the serum bactericidal activity and 
immunoglobulins, and the activity of cellular immu-
nity also decreases. One of the reasons for the change 
in the state of the immune system, most likely, is the 
intensification of lipid peroxidation processes, the in-
tensity of which increases from the beginning of the 
third trimester of gestation [2].

A distinctive feature of animals with signs of 
chronic inflammation is the maintenance of elevated 
levels of IL‑1β, IL‑2, TNF-α, C-reactive protein and 
low values of IL‑4, IL‑10. Levkovich K. A. et al. note 
that a decrease in IL‑4 and IL‑10 contributes to per-
sistent inflammation and, depending on their concen-
tration, gestational age, systemic and local effects, can 
lead to a range of complications [4].

After calving, cows with anemia maintain an in-
creased level of pro-inflammatory cytokines and a de-
crease in anti-inflammatory cytokines, and cows with 
chronic systemic inflammation syndrome of low in-
tensity show a pronounced increase in pro-inflamma-
tory cytokines, accompanied by a decrease in nonspe-
cific immune defense. These changes are most likely 
explained by complications that occur in the postpar-
tum period and, consequently, by the activation of the 
inflammatory response [8, 10]. In the future, such an-
imals show a decrease in reproductive function. Thus, 
it can be assumed that an increased level of pro-inflam-
matory cytokines and the persistence of a reduced im-
mune status of cows after calving increase the duration 
of the service period of animals, which leads to direct 
economic losses for livestock breeders.

CONCLUSION
The conducted studies have shown that in cows, re-

gardless of the clinical state, starting from days 210—
220 of gestation, a critical period occurs, characterized 
by the suppression of cellular and humoral immuni-
ty, as well as an imbalance between pro-inflammatory 
and anti-inflammatory cytokines in animals with co-
morbidities, which creates the risks of gestation com-
plications and the development of pathologies in the 

offspring. In cows without pathologies and with a nor-
mal gestation in the early postpartum period, there is 
a recovery of immunological indicators, but in cows 
with anemia observed during gestation, in the postpar-
tum period, there is a decrease in the activity of the 
immune system against the background of a pre-ex-
isting pathology, which creates a risk of culling or in-
crease in service period. Similar trends and risks ap-
pear in cows chronic systemic inflammation of low in-
tensity during gestation.
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Аннотация. В данной статье представлены результаты оценки детоксицирующей способности трех мно-
гокомпонентных средств в отношении Т‑2 токсина, афлатоксина В1 и зеараленона в опытах invivo.
Актуальность данной работы продиктована необходимостью поиска и разработки комплексных средств 
в условиях сочетанных микотоксикозов.
Изложенные в статье результаты подтвердили опасность сочетанного воздействия микотоксинов на орга-
низм цыплят-бройлеров. Присутствие микотоксинов в корме привело к снижению концентрации общего 
белка, альбуминов, глюкозы, фосфолипидов, липопротеинов высокой плотности, альбумин-глобулиново-
го коэффициента. При микотоксикозе отмечалось повышение содержания мочевой кислоты, креатинина, 
общего билирубина, холестерина, триглицеридов, активности липазы и индекса атерогенности. Нормали-
зирующее влияние на исследуемые биохимические показатели отмечено при использовании многокомпо-
нентного средства (МС), в состав которого входит неорганический (природный минерал галлуазит) и ор-
ганический сорбенты (β-глюканы растительного происхождения), шрот расторопши и метионин.
Ключевые слова: микотоксины, микотоксикоз, цыплята-бройлеры, биохимические показатели крови, де-
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Загрязнение микотоксинами является глобаль-
ной проблемой для сельскохозяйственной продук-
ции и кормов [1]. Среди основных микотоксинов, 
связанных с сельским хозяйством, наиболее рас-
пространенными являются афлатоксин В1, зеара-
ленон, дезоксиниваленол, фумонизины, Т‑2 токсин 
и охратоксин. Несмотря на то, что производители 
кормов следуют строгим руководящим принципам, 
чтобы поддерживать уровни токсинов ниже макси-
мально допустимых пределов, воздействие на про-
дуктивность животных из-за взаимодействия ме-
жду различными токсинами возможно при гораздо 
более низких концентрациях. Большинство изоля-
тов микроскопических грибов продуцируют в ка-

честве вторичных метаболитов один или несколь-
ко токсинов, в связи с этим, в центре внимания на-
ходятся их комбинированные эффекты. В целом, 
признаки микотоксикозов включают в себя сниже-
ние продуктивности, живой массы, конверсии и по-
требления корма, диарею, нарушение репродуктив-
ной функции, морфологические, биохимические 
изменения крови, гистопатологические изменения 
внутренних органов, иммуносупрессию, падеж.

Исследования по удалению микотоксинов из за-
раженных кормов в последнее время были сосре-
доточены на деградации, инактивации или удале-
нии микотоксинов с помощью физических, хими-
ческих и биологических методов [2].
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Наиболее эффективным методом минимизации 
вреда от микотоксинов в животноводстве являет-
ся использование особых материалов, которые ад-
сорбируют микотоксины, тем самым ограничивая 
их биодоступность в организме. Список этих ве-
ществ, включает неорганические (бентониты, цео-
литы, шунгит и др.) и органические адсорбенты (на-
пример, растительные или дрожжевые β-глюканы) 
[3— 6]. Поскольку единый метод детоксикации все-
гда имеет свои плюсы и минусы, интерес представ-
ляют препараты комплексного действия, особенно 
в случае совместного загрязнения [7]. Признание 
токсикологических взаимодействий микотокси-
нов, а также оценка опасности, связанная с одно-
временным присутствием микотоксинов, загрязня-
ющих корма, создали новую серьезную проблему, 
которую необходимо изучить и разработать новые 
средства снижения ущерба, причиняемого микоток-
синами с учетом их комбинированного действия.

Цель исследований — оценка потенциальной 
возможности применения многокомпонентных 
средств в условиях комбинированного воздействия 
микотоксинов (Т‑2 токсина, афлатоксина В1, зеара-
ленона) на организм цыплят-бройлеров с учетом 
изменений биохимических показателей их крови.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Опыты проведены на 80 цыплятах-бройлерах 

кросса КОББ 500 (20—21 суточного возраста, жи-
вой массой от 0,8 до 0,9 кг), разделенных по прин-
ципу аналогов на 8 групп. Цыплята-бройлеры пер-
вой группы (биологический контроль) получали 
только основной рацион. Вторая группа служила 
токсическим контролем (корм контаминировали 
смесью микотоксинов). Третья группа птиц полу-
чала основной рацион, контаминированный сме-
сью микотоксинов с  добавлением многокомпо-
нентного средства № 1 (МС1) на основе β-глюка-
нов, шрота расторопши, витамина Е, аскорбиновой 
кислоты и левамизола. Четвертая группа — основ-
ной рацион, контаминированный смесью микоток-
синов с  добавлением многокомпонентного сред-
ства № 2 (МС2) на основе бентонита, янтарной 
кислоты, метилурацила, витамина А и пробиоти-
ческого препарата «Флорин». Пятая группа — ос-
новной рацион, контаминированный смесью ми-
котоксинов с  добавлением многокомпонентного 
средства № 3 (МС3) на основе галлуазита, метио-
нина, β-глюканов и  шрота расторопши. Шестая, 
седьмая и восьмая группа служили для оценки без-
вредности кормовых добавок: ежедневно дополни-
тельно к основному рациону вводили многокомпо-

нентные средства (шестая группа — МС1, седьмая 
группа — МС2, восьмая группа — МС3) из расче-
та 0,25 % от рациона.

Микотоксины задавали с  кормом (Т‑2  ток-
син — 2,5 мг/кг, афлатоксин В1—3,3 мг/кг, зеара-
ленон — 1,7 мг/кг) путем тщательного перемеши-
вания. Доступ птиц к корму и воде был свободным.

Экспериментальный период длился на протя-
жении трех недель. Цыплят акклиматизировали 
к лабораторным условиям в течение двух недель 
до начала эксперимента.

Кровь у цыплят-бройлеров брали из вены с вну-
тренней стороны крыла над локтевым сочленением 
путем прокола. Убой птиц производили на 21‑е сут-
ки с соблюдением санитарно-гигиенических норм.

В качестве биохимических показателей ток-
сического действия микотоксинов оценивали со-
держание в сыворотке крови общего белка, альбу-
минов, глобулинов, мочевой кислоты, креатини-
на, общего билирубина, глюкозы, триглицеридов 
(ТГ), липопротеинов высокой плотности (ЛПВП), 
общего количества холестерина (ХС), фосфолипи-
дов, липазы на анализаторе АРД 200. Содержание 
глобулинов высчитывали по разнице между со-
держанием общего белка и количества альбуми-
нов; альбумин-глобулиновый коэффициент (АГК), 
как отношение количества альбуминов к количе-
ству глобулинов. Количество липопротеинов низ-
кой плотности (ЛПНП) определяли по формуле: 
ХС ЛПНП = общий ХС — (ХС ЛПВП — ТГ/2,2). 
Расчет индекса атерогенности (ИА) выполняли по 
формуле: (ОХС-ЛПВП)/ЛПВП.

Статистическая обработка данных проводи-
лась в программном продукте Statistica 6.0 c ис-
пользованием методов описательной и сравнитель-
ной статистики.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Биохимические показатели крови занимают 

особое место и очень важны как для оценки фи-
зиологического статуса организма птиц, так и для 
своевременной диагностики патологических со-
стояний. Данная диагностика позволяет на биохи-
мическом уровне оценить функциональное состоя-
ние организма, работу печени, почек, поджелудоч-
ной железы и других органов, а также состояние 
белкового, углеводного, жирового и минерально-
го обмена веществ.

В таблице 1 представлены биохимические по-
казатели сыворотки крови цыплят-бройлеров при 
смешанном микотоксикозе на фоне применения 
многокомпонентных средств.
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Присутствие микотоксинов в  корме привело 
к снижению концентрации общего белка и альбу-
минов в  крови. В  группе токсического контроля 
содержание белка снижалось на 25,0 % (р < 0,01) 
и 42,6 % (р < 0,001) в сравнении с фоновыми значе-
ниями. Микотоксины нарушают синтез белка в пе-
чени, кроме того снижение уровня белков в крови 
может быть обусловлено дегенерацией эндоплаз-
матического ретикулума и ингибированием синте-
за белка в гепатоцитах [8]. Снижение концентра-
ции белка и альбуминов при микотоксикозе птиц 
описано в ряде работ [9—11].

При микотоксикозе концентрации общего бел-
ка и  альбумина в  сыворотке могут быть сниже-
ны из-за ингибирования транспорта аминокислот 
и  транскрипции мРНК, а  также потенциального 
прямого взаимодействия микотоксинов с рибосом-
ными единицами, что приводит к ингибированию 
синтеза белка [12].

Добавление в  токсичный корм многокомпо-
нентных средств привело к  росту уровня белка 
в сыворотке по сравнению с группой, получавшей 
только токсины.

Содержание белка и  альбуминов у  птиц 3, 
4 и  5  групп было снижено на 18,3 % (р < 0,05); 
16,5 % (р < 0,05); 3,7 % и 25,2 % (р < 0,001); 18,4 % 
(р < 0,001) и 8,1 % относительно фоновых значений.

Расчетный показатель белкового обмена — аль-
бумин-глобулиновое соотношение у  птиц груп-
пы токсического контроля снижался на 41,5 % 
(р < 0,01); при использовании МС1 на 19,8 %. При 
применении МС2 и МС3 снижение данного пока-
зателя было менее выражено.

Мочевая кислота является основным конечным 
продуктом белкового обмена у птицы. Ее показате-
ли имеют значительные колебания, связанные с пи-
танием и физиологическими особенностями крос-
сов. Патология обмена мочевой кислоты возникает 
при поражении почек, так как доказано, что у здо-
ровой птицы они легко выводят из организма избы-
точное количество этого продукта. Микотоксикоз 
характеризовался повышением содержания моче-
вой кислоты, статистически достоверные изме-
нения были отмечены у птиц второй (на 47,4 %; 
р < 0,001), третьей (на 35,4 %; р < 0,01) и четвер-
той (на 24,4 %; р < 0,05) групп. При использовании 
МС3 концентрация мочевой кислоты увеличилась 
на 11,3 % по сравнению с фоновым показателем.

В сыворотке крови сельскохозяйственной пти-
цы вместе с  мочевой кислотой определяют уро-
вень креатинина, играющего важную роль в энер-
гетическом обмене мышечной ткани организма. 

Воздействие микотоксинов повышало концентра-
цию креатинина на 25,8 % (р < 0,001). Достоверное 
повышение было отмечено также при использова-
нии МС1 и МС2 на 12,8 % (р < 0,001) в третьей, 
и на 11,8 % (р < 0,01) в четвертой группах. В пя-
той группе концентрация креатинина была выше 
фоновых значений на 5,7 %.

Уровень углеводного обмена определяли по 
содержанию глюкозы в сыворотке крови. Это са-
мый распространенный углевод в животном орга-
низме. Играет роль связующего звена между энер-
гетической и пластической функциями организма. 
На 21 сутки уровень глюкозы у цыплят-бройлеров 
второй, третьей, четвертой группы был достовер-
но снижен на 18,4 % (р < 0,001), 13,7 % (р < 0,001), 
8,8 % (р < 0,01), тогда как в пятой группе снижение 
было менее выраженным и составило 3,1 % отно-
сительно фоновых значений. Таким образом, до-
бавление МС3 стабилизировало уровень глюкозы.

Вопросы обмена липидов в организме птицы 
имеют важное значение, поскольку липиды явля-
ются энергоемким субстратом — при окислении 
1,0 г жира образуется 9,3 ккал энергии, что в 2,2 
раза больше, чем при окислении белков и  угле-
водов. Жиры мобилизуют кальций из внутрикле-
точного депо, регулируют многие биологические 
процессы в крови, являются стимуляторами пище-
варительной функции поджелудочной железы и по-
вышают уровень липазы в панкреатическом соке. 
В организме нейтральные жиры находятся в форме 
запасного и протоплазматического жира, в состав 
которого входят фосфолипиды и липопротеины.

При микотоксикозе отмечалось повышение 
уровня холестерина и  триглицеридов. У  птиц 
3 группы к концу эксперимента содержание холе-
стерина и триглицеридов превышало фоновые по-
казатели на 26,4 % (р < 0,01) и 35,9 % (р < 0,001), 
4 группы — на 23,0 % (р < 0,01) и 27,4 % (р < 0,01). 
Колебания этих показателей у птиц при использова-
нии второй и третьей рецептуры были незначитель-
ные. Содержание холестерина у птиц 4 и 5 групп 
было ниже на 8,0 % и  2,0 %; триглицеридов на 
9,2 % (р < 0,05) и 2,3 %, что отражает возможные 
гепатозащитные свойства исследуемых много-
компонентных средств. Зафиксировано повыше-
ние активности липазы при Т‑2, афла- и зеарале-
нонтоксикозе птиц. Активность фермента в груп-
пе токсического контроля увеличилась на 14,5 % 
(р < 0,001). Статистически достоверных изменений 
в активности липазы в сыворотке крови при вве-
дении в токсичный корм профилактических ком-
плексов не обнаружено.
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У птиц, получавших только загрязненный ра-
цион, отмечалось снижение количества фосфоли-
пидов на 27,2 % (р < 0,001). Достоверное измене-
ние (р < 0,001) исследуемого показателя зафикси-
ровано при введении в токсичный корм МС1 и МС2 
(19,9 % и 17,2 %). При использовании МС3 количе-
ство фосфолипидов было снижено на 5,7 %.

Цыплята-бройлеры, которым задавали корм за-
грязненный микотоксинами, показали более низ-
кую концентрацию липопротеинов высокой плот-
ности. У птиц второй, третьей и четвертой групп 
концентрация ЛПВП была ниже фоновых значе-
ний на 20,6 % (р < 0,001); 12,6 (р < 0,01) и 5,1 %. 
Концентрация ЛПНП на 21  сутки эксперимента 
у птиц второй, третьей и четвертой групп повы-
шалась на 49,5 % (р < 0,001); 36,9 % (р < 0,001) 
и 10,5 % (р < 0,05). При использовании МС3 до-
стоверных изменений исследуемых классов липо-
протеинов крови не обнаружено.

Повышение холестерина и  снижение ЛПВП 
повлияло на изменение расчетного показателя, от-
ражающего нарушение холестеринового обмена, 
а именно, индекса атерогенности. Достоверный рост 
ИА в 1,9 раза (р < 0,001) наблюдали у птиц второй 
и третьей групп. У цыплят четвертой группы пока-
затель был повышен на 28,4 % (р < 0,05). Изменений 
у птиц, получавших МС3, не зафиксировано.

Длительное поступление микотоксинов спо-
собствовало повышению концентрации билиру-
бина в сыворотке крови. Относительно фоновых 
значений содержание общего билирубина возрос-
ло на 31,8 % (р < 0,05); 20,6 % (р < 0,05); 14,5 % 
и 3,4 %, соответственно во второй, третьей, чет-
вертой и пятой группах.

Статистически достоверных изменений био-
химических параметров крови цыплят-бройлеров, 
получавших дополнительно с  основным рацио-
ном многокомпонентные средства, не обнаруже-
но. Отмеченные возрастные изменения не выхо-
дили за пределы физиологических норм.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Одновременное присутствие афлатоксина В1, 

Т‑2 токсина и зеараленона в корме при потребле-
нии его птицей оказывает неблагоприятное влия-
ние на биохимические показатели сыворотки кро-
ви. Добавление в корм многокомпонентных средств 
для детоксикации микотоксинов снижает неблаго-
приятное воздействие Т‑2 токсина, афлатоксина В1 
и зеараленона. Однако наиболее эффективным ока-
залось многокомпонентное средство, в состав ко-
торого входят нанотрубки галлуазита, обладающие 

высокой адсорбционной способностью [13, 14], 
β-глюканы, способные связывать широкий спектр 
микотоксинов, шрот расторопши богатый витами-
нами, минералами и антиоксидантными соедине-
ниями, стабилизирующими клеточные и  субкле-
точные мембраны, а также метионин, участвующий 
в детоксикации микотоксинов в печени за счет по-
вышения активности метильных групп.
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Abstract. This article presents the results of an assessment of the detoxifying ability of three multicomponent 
agents in relation to T‑2 toxin, aflatoxin B1 and zearalenone in in vivo experiments.
The relevance of this work is dictated by the need to search for and design complex agents in cases of mixed my-
cotoxicoses.
The results presented in the article confirmed the danger of the combined effect of mycotoxins on the body of 
broiler chickens. The presence of mycotoxins in the feed led to a decrease in the concentration of total protein, 
albumin, glucose, phospholipids, high density lipoproteins, albumin-globulin ratio. In case of mycotoxicosis, there 
was an increase in the content of uric acid, creatinine, total bilirubin, cholesterol, triglycerides, lipase activity and 
atherogenic index. A normalizing effect on the studied biochemical indicators was noted when using a multicom-
ponent agent (MA), which includes inorganic (natural mineral halloysite) and organic sorbents (β-glucans of plant 
origin), milk thistle meal and methionine.
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Mycotoxin contamination is a global problem for 
agricultural products and feed [1]. Among the major 
mycotoxins associated with agriculture, the most com-
mon are aflatoxin B1, zearalenone, deoxynivalenol, 
fumonisins, T‑2 toxin and ochratoxin. Although feed 
manufacturers follow strict guidelines to keep toxin 
levels below maximum acceptable limits, effects on 
animal performance due to interactions between dif-
ferent toxins are possible at much lower concentra-
tions. Most isolates of microscopic fungi produce one 
or more toxins as secondary metabolites, so their com-
bined effects are in focus. In general, signs of mycotox-
icoses include a decrease in productivity, body weight, 
feed conversion and consumption, diarrhea, impaired 
reproductive function, blood morphological and bio-
chemical changes, histopathological changes in inter-
nal organs, immunosuppression, mortality. Research 
on the removal of mycotoxins from contaminated feed 

has recently focused on the degradation, inactivation 
or removal of mycotoxins using physical, chemical 
and biological methods [2].

The most effective method of minimizing the harm 
from mycotoxins in livestock production is the use of 
special material that adsorb mycotoxins, thereby lim-
iting their bioavailability in the body. The list of these 
substances includes inorganic (bentonites, zeolites, 
shungite, etc.) and organic adsorbents (for example, 
vegetable or yeast β-glucans) [3—6]. 

Since a single method of detoxification always has 
its pros and cons, drugs of complex action are of inter-
est, especially in the case of joint pollution [7]. 

The admission of toxicological interactions of my-
cotoxins, as well as the assessment of the hazard asso-
ciated with the simultaneous presence of mycotoxins 
contaminating feed, has created a new serious problem 
that needs to be studied, and new means of reducing 
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the damage caused by mycotoxins, taking into account 
their combined effects, should be designed.

The objective of the research is to assess the po-
tential use of multicomponent agents under condi-
tions of combined exposure to mycotoxins (T‑2 tox-
in, aflatoxin B1, zearalenone) on the body of broiler 
chickens, taking into account changes in the blood bi-
ochemical indicators.

MATERIAL AND METHODS
The experiments were carried out on 80 broiler 

chickens of COBB500 cross (20—21 days old, live 
weight from 0.8 to 0.9 kg), divided into 8 groups ac-
cording to the principle of analogues. Broiler chick-
ens of the first group (biological control) received only 
the basic diet. The second group served as a toxic con-
trol (the food was contaminated with a mixture of my-
cotoxins). The third group of poultry received a basic 
diet contaminated with a mixture of mycotoxins with 
the addition of a multicomponent agent No. 1 (MC1) 
based on β-glucans, milk thistle meal, vitamin E, ascor-
bic acid and levamisole. The fourth group is the main 
diet contaminated with a mixture of mycotoxins with 
the addition of a multicomponent agent No. 2 (MC2) 
based on bentonite, succinic acid, methyluracil, vita-
min A and the probiotic drug “Florin”. The fifth group 
is the main diet contaminated with a mixture of my-
cotoxins with the addition of a multicomponent agent 
No. 3 (MC3) based on halloysite, methionine, β-glu-
cans and milk thistle meal. The sixth, seventh and 
eighth groups were used to assess the safety of feed 
additives: daily, in addition to the main diet, multicom-
ponent agents were introduced (sixth group — MC1, 
seventh group — MC2, eighth group — MC3) at the 
rate of 0.25 % of the diet.

Mycotoxins were given with feed (T‑2 toxin — 
2.5 mg/kg, aflatoxin B1—3.3 mg/kg, zearalenone — 
1.7 mg/kg) by thorough mixing. The poultry had free 
access to food and water.

The experimental period lasted for three weeks. 
The chickens were acclimatized to laboratory con-
ditions for two weeks prior to the experiment onset.

Blood from broiler chickens was taken by punc-
ture from a vein on the inside of the wing above the 
elbow joint.

The poultry were slaughtered on day 21 in compli-
ance with sanitary and hygienic standards.

As biochemical indicators of the toxic effect of my-
cotoxins, the content of total protein, albumins, glob-
ulins, uric acid, creatinine, total bilirubin, glucose, 
triglycerides (TG), high-density lipoproteins (HDL), 
total cholesterol (CH), phospholipids, lipases on an 

ARD200 analyzer. The content of globulins was cal-
culated from the difference between the content of to-
tal protein and the amount of albumin; albumin-glob-
ulin ratio (AGR), as the ratio of the amount of albu-
min to the amount of globulins. 

The amount of low density lipoproteins (LDL) was 
determined by the formula: LDL CH = total CH — 
(HDL cholesterol — TG / 2.2). The calculation of the 
atherogenic index (AI) was performed according to 
the formula: (TCH-HDL)/HDL.

Statistical data processing was carried out in the 
Statistica 6.0 software product using descriptive and 
comparative statistics methods.

STUDY RESULTS
Blood biochemical indicators occupy a special 

place and are very important both for assessing the 
physiological status of the poultry organism and for 
the timely diagnosis of pathological states. This diag-
nostic allows assessing the functional state of the body, 
the functioning of the liver, kidneys, pancreas and oth-
er organs, as well as the state of protein, carbohydrate, 
fat and mineral metabolism at the biochemical level.

Table 1 presents the blood serum biochemical in-
dicators of the of broiler chickens with mixed myco-
toxicosis against the background of the use of multi-
component agents.

The presence of mycotoxins in the feed led to a de-
crease in the concentration of total protein and albu-
min in the blood. In the toxic control group, the pro-
tein content decreased by 25.0 % (p < 0.01) and 42.6 % 
(p < 0.001), compared to baseline values. Mycotoxins 
impair protein synthesis in the liver; in addition, a de-
crease in the blood level of proteins may be due to de-
generation of the endoplasmic reticulum and inhibition 
of protein synthesis in hepatocytes [8]. 

A decrease in the concentration of protein and al-
bumin in case of avian mycotoxicosis has been de-
scribed in a number of works [9—11].

In case of mycotoxicosis, serum total protein and 
albumin concentrations may be reduced due to inhibi-
tion of amino acid transport and mRNA transcription, 
as well as the potential direct interaction of mycotox-
ins with ribosomal units, leading to inhibition of pro-
tein synthesis [12].

The addition of multi-ingredient products to the 
toxic feed resulted in an increase in serum protein lev-
els, compared to the toxin-only group.

The content of protein and albumin in poultry of 
groups 3, 4 and 5 was reduced by 18.3 % (p < 0.05), 
16.5 % (p < 0.05), 3.7 % and 25.2 % (p < 0.001), 
18.4 % (p < 0.001) and 8.1 % relative to baseline values.
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The calculated indicator of protein metabolism — 
albumin-globulin ratio in the poultry of the toxic con-
trol group decreased by 41.5 % (p < 0.01); when using 
MC1 — by 19.8 %. With the use of MC2 and MC3, 
the decrease in this indicator was less pronounced.

Uric acid is the main end product of protein metab-
olism in poultry. Its indicators have significant fluctua-
tions associated with nutrition and physiological char-
acteristics of crosses. 

The pathology of uric acid metabolism occurs 
when the kidneys are damaged, since it has been proven 
that in a healthy poultry they easily remove an excess 
amount of this product from the body. Mycotoxicosis 
was characterized by an increase in the content of 
uric acid, statistically significant changes were noted 
in the poultry of the second (by 47.4 %, p < 0.001), 
third (by  35.4 %, p < 0.01) and fourth (by  24.4 %, 
p < 0.05) groups. When using MC3, the concentra-
tion of uric acid increased by 11.3 %, compared to the 
baseline indicator.

In the blood serum of poultry, together with uric 
acid, the level of creatinine, which plays an important 
role in the energy metabolism of the body’s muscle tis-
sue, is determined. Exposure to mycotoxins increased 
creatinine concentration by 25.8 % (p < 0.001). A sig-
nificant increase by 12.8 % (p < 0.001) in the third 
group and by 11.8 % (p < 0.01) in the fourth group 
was also noted when using MC1 and MC2. In the 
fifth group, the creatinine concentration was higher 
by 5.7 % than the baseline values.

The level of carbohydrate metabolism was deter-
mined by the content of glucose in blood serum. It is 
the most abundant carbohydrate in the animal body. It 
plays the role of a link between the energy and plastic 
functions of the body. On day 21, the glucose level in 
broiler chickens of the second, third, fourth groups was 
significantly reduced by 18.4 % (p < 0.001), 13.7 % 
(p < 0.001), 8.8 % (p < 0.01), while in the fifth group 
the decrease was less pronounced and amounted to 
3.1 % relative to the baseline values. Thus, the addi-
tion of MC3 stabilized the glucose level.

The issues of lipid metabolism in the body of a 
poultry are important, since lipids are an energy-inten-
sive substrate — when 1.0 g of fat is oxidized, 9.3 kcal 
of energy is generated, which is by 2.2 times more than 
when proteins and carbohydrates are oxidized. Fats 
mobilize calcium from the intracellular depot, regu-
late many biological processes in the blood, stimulate 
the digestive function of the pancreas and increase the 
level of lipase in the pancreatic juice. In the body, neu-
tral fats are in the form of storage and protoplasmic 
fat, which includes phospholipids and lipoproteins.

In case of mycotoxicosis, an increase in the level of 
cholesterol and triglycerides was noted. In the poultry 
of group 3, the content of cholesterol and triglycerides 
exceeded the baseline values by 26.4 % (p < 0.01) and 
35.9 % (p < 0.001), group 4 — by 23.0 % (p < 0, 01) 
and 27.4 % (p < 0.01) by the end of the experiment. 
The fluctuations of these indicators in poultry when 
using the second and third formulations were insig-
nificant. The content of cholesterol in the poultry of 
groups 4 and 5 was lower by 8.0 % and 2.0 %, triglyc-
erides — by 9.2 % (p < 0.05) and 2.3 %, which reflects 
the possible hepatoprotective properties of the studied 
multicomponent agents.

An increase in lipase activity was recorded in T‑2, 
afla- and zearalenontoxicosis in poultry. Enzyme ac-
tivity in the toxic control group increased by 14.5 % 
(p < 0.001). Statistically significant changes in the ac-
tivity of lipase in blood serum after the introduction of 
prophylactic complexes into toxic feed were not found.

In the poultry that received only the contaminat-
ed diet, there was a decrease by 27.2 % (p < 0.001) 
in the amount of phospholipids. A significant change 
(p < 0.001) of the studied indicator was recorded when 
MC1 and MC2 were introduced into the toxic feed 
(19.9 % and 17.2 %). When using MC3, the amount 
of phospholipids was reduced by 5.7 %.

Broiler chickens fed a mycotoxin-contaminated 
diet showed a lower concentration of high density li-
poprotein. In the poultry of the second, third and fourth 
groups, the concentration of HDL was lower than the 
baseline values by 20.6 % (p < 0.001), 12.6 (p < 0.01) 
and 5.1 %. The concentration of LDL on day 21 of 
the experiment in the poultry of the second, third and 
fourth groups increased by 49.5 % (p < 0.001), 36.9 % 
(p < 0.001) and 10.5 % (p < 0.05). When using MC3, 
no significant changes in the studied classes of blood 
lipoproteins were found.

An increase in cholesterol and a decrease in HDL 
affected the change in the calculated indicator, re-
flecting a violation of cholesterol metabolism, name-
ly, the atherogenic index. A significant increase in AI 
by 1.9 times (p < 0.001) was observed in the poultry 
of the second and third groups. In the chickens of the 
fourth group, the indicator was increased by 28.4 % 
(p < 0.05). The changes in the poultry treated with 
MC3 were not recorded.

Long-term intake of mycotoxins contributed to 
an increase in the blood serum concentration of bili-
rubin. Relative to the baseline values, the content of 
total bilirubin increased by 31.8 % (p < 0.05), 20.6 % 
(p < 0.05), 14.5 % and 3.4 % in the second, third, 
fourth and fifth groups, respectively.
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Statistically significant changes in the blood bi-
ochemical indicators of the broiler chickens that re-
ceived multicomponent agents in addition to the main 
diet were not found. The noted age-related changes did 
not go beyond the physiological norms.

CONCLUSION
The simultaneous presence of aflatoxin B1, T‑2 

toxin and zearalenone in the feed when consumed by 
the poultry has an adverse effect on the blood serum 
biochemical indicators. The addition of multicompo-
nent mycotoxin detoxifiers to the feed reduces the ad-
verse effects of T‑2 toxin, aflatoxin B1 and zearale-
none. However, the most effective was a multicompo-
nent agent, which includes halloysite nanotubes with 
a high adsorption capacity [13, 14], β-glucans capa-
ble of binding a wide range of mycotoxins, milk thistle 
meal rich in vitamins, minerals and antioxidant com-
pounds that stabilize cell and subcellular membranes, 
as well as methionine, which is involved in the detox-
ification of mycotoxins in the liver by increasing the 
activity of methyl groups.
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деляемых молекулярно-генетическим способом и культуральными методами составляла на протяжении 
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Интенсивное ведение птицеводства связа-
но с высокой концентрацией органической пыли 
в помете, подстилке, а также в воздушной среде. 
Органическая пыль на птицефабриках представля-
ет собой сложную смесь частиц помета, корма, под-
стилки, перьев, клещей, бактерий, грибов, грибко-
вых спор и эндотоксинов [1]. 

Концентрация микроорганизмов может дости-
гать от 1014 КОЕ/г [2]. 

Сообщалось, что в  органической пыли об-
наружены такие роды плесневых грибов, как 
Acremonium, Alternaria, Aurobasidium Aspergillus, 
Basidiospores, Cladosporium, Chrysosporium, 
Drechslera, Epicoccum, Eurotium, Fusarium, 
Geomyces, Mucor, Penicillium, Pithomyces, 
Rhizomucor, Scopulariopsis и Ulocladium [3]. 

Среди бактерий обнаруживали Bacillus an‑
thracis, Chlamydia ornithosis, Salmonella cholerae‑

suis var., Listeria monocytogenes, Mycoplasma spp. 
Staphylococcus spp., Streptococcus spp [4]. 

Эти микроорганизмы могут быть вредны как 
для работников птицефабрик, так и для поголовья 
птиц. В литературе существуют указания на то, что 
сотрудники птицефабрик подвергаются воздей-
ствию более высоких уровней органической пыли 
по сравнению с  сотрудниками молочных ферм 
и свинокомплексов [5]. 

Органическую пыль, которая проникает в ды-
хательную систему человека связывают с возник-
новением аллергии, рака, фиброза, хронической 
обструктивной болезни легких, астмы, хрониче-
ского бронхита, гиперреактивности бронхов, ток-
сического синдрома, раздражения слизистых обо-
лочек конъюнктивы и кожи [6].

Большинство исследований микрофлоры воз-
духа птичников выполнено с применением класси-
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ческих методов микробиологии: методов аэробно-
го и анаэробного культивирования на питательных 
средах, фенотипической характеристике культи-
вируемых изолятов, а также световой и электрон-
ной микроскопии [7]. Тем не менее, микрофлора, 
в частности, санитарно-значимая, различных сред 
не может быть точно идентифицирована и изучена 
этими методами, поскольку только некоторая часть 
всех микроорганизмов поддается культивированию 
[8]. Использование молекулярных методов (секве-
нирования и ПЦР ДНК) улучшило анализ состава 
микробиоценоза различных сред [9], что привело 
к улучшению контроля качества санитарных меро-
приятий. Молекулярные методы все чаще исполь-
зуются для выявления патогенов, которые трудно 
культивировать или которые до настоящего време-
ни не культивировались.

В настоящее время имеются ограниченные све-
дения о составе органической пыли, присутству-
ющей в  воздухе на птицефабриках нашей стра-
ны [10]. Необходимо провести дополнительные 
исследования микробиоты воздуха, которая мо-
жет представлять угрозу для здоровья работников 
и поголовья птиц. Сравнение культуральных и мо-
лекулярно-генетических методов идентификации 
микроорганизмов в области изучения воздушной 
среды может выявить преимущества или ограни-
чения тех или других и оценить эффективность их 
применения в научных и прикладных исследова-
ниях в области птицеводства.

Целью исследования была оценка микробио-
логического загрязнения воздуха при выращива-
нии бройлеров с 1‑суточного до 35‑суточного воз-
раста с применением культуральных и молекуляр-
но-генетических методов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

Научно-хозяйственный эксперимент был про-
веден в 2022 году в условия учебно-опытного хо-
зяйства ФГБОУ ВО Санкт-Петербургский государ-
ственный аграрный университет. Объектом исследо-
вания служил воздух двух помещений (№ 1 и № 2) 
для содержания бройлеров кросса «Росс‑308». 
Кормление и условия содержания птицы были иден-
тичными с учетом рекомендаций «Aviagen LLC». 
Кормление птицы осуществлялось вволю гранули-
рованными комбикормами: «Старт» (крупка, 0—14 
дней), «Рост» (крупка, 15—28 дней), «Финиш» (гра-
нулы, 29—42 дня). Цыплят-бройлеров выращива-
ли с 1‑сутоного до 35‑суточного возраста, количе-
ство голов — 25 в каждом помещении.

Перед посадкой птицы, а  также на 1‑й, 7‑й, 
14‑й, 21‑й, 28‑й и 35‑й день выращивания бройле-
ров осуществляли сбор микроорганизмов воздуха 
опытных боксов посредством использования стан-
дартизированного прибора ПУ‑1Б (Россия, ЗАО 
«Химко»). Принцип работы прибора основан на 
импакционном осаждении аэрозолей на плотную 
питательную среду МПА (мясо-пептонный агар) 
в случае дальнейшего применения культуральных 
методов и на физраствор в случае использования 
молекулярных методов анализа.

В воздушной среде помещений определяли об-
щее количество микроорганизмов, содержащихся 
в 1 м3 воздуха, а также их таксономический состав 
с применением культуральных методов на базе ла-
боратории факультета зооинженерии и биотехноло-
гий и молекулярно-генетических методов на базе 
кафедры на производстве «Биотехнология кормов» 
ФГБОУ ВО СПбГАУ.

Культуральные исследования проводили в со-
ответствии с методическим пособием и рекомен-
дациями [11, 12]. Чашки Петри со средой МПА, 
извлеченные из прибора ПУ‑1Б с  максимально 
возможным соблюдением условий стерильности, 
выращивали в термостате при температуре 37 °C 
в течение 24—48 часов. Учет результатов прово-
дили путем подсчета количества выросших коло-
ниеобразующих единиц (КОЕ) проводили в дина-
мике. Дифференциацию видов бактерий проводили 
на 35‑е сутки выращивания птиц по морфологиче-
ским, тинкториальным, культуральным и биохими-
ческим свойствам и с помощью посева на диффе-
ренциальные среды. Идентификацию выделенных 
культур осуществляли на 35‑е сутки выращивания 
птиц в соответствии с требованиями, изложенными 
в «Кратком определителе бактерий Берджи» (1997).

Молекулярно-генетические исследования про-
водились в  параллель с  культуральными. Отбор 
проб проводили прибором ПУ‑1Б, средой для 
улавливания органической пыли служил стериль-
ный физиологический раствор. Тотальную ДНК 
из образцов выделяли с  помощью набора DNA 
Purification Kit («Fermentas, Inc.», Литва), следуя 
рекомендациям производителя. Концентрацию очи-
щенных фрагментов определяли с помощью флуо-
риметра Qubit 2.0 («Invitrogen», Германия) соглас-
но рекомендации изготовителя.

Для изучения общего количества микроорга-
низмов применяли метод количественной ПЦР. 
Количественную ПЦР проводили с использовани-
ем амплификатора детектирующего ДТ Lite‑4 (ООО 
«НПО ДНК-Технология», Россия) с  помощью 
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«Набора реактивов для проведения ПЦР-РВ в при-
сутствии интеркалирующего красителя EVA Green» 
(ЗАО «Синтол», Россия) и универсальных прайме-
ров на общее количество бактерий (5’-3’) HDA1: 
ACT CCT ACG GGA GGC AGC AG, HDA2: GTA 
TTA CCG CGG CTG CTG GCA. Анализ проводили 
в динамике на протяжении всего эксперимента. Для 
анализа содержания микромицета рода Aspergillus 
на 35‑е сутки выращивания птиц использовали 
праймеры Asp1 CGGCCCTTAAATAGCCCGGTC, 
Asp2 ACCCCCCTGAGCCAGTCCG. Применяли 
следующие условия амплификации: 95 °C — 3 мин. 
(1 цикл), 95 °C — 1 мин., 57,6 °C — 1 мин., 72 °C — 
1мин. (40 циклов),72 °C — 5 мин (1 цикл).

Для изучения состава микрофлоры на 35‑е сут-
ки выращивания птиц был выбран метод T-RFLP 
(terminal restriction fragment length polymorphism). 
Для рестрикции (30—50 нг ампликонов) использо-
вали ферменты HaeIII, HhaI и MspI («Fermentas», 
Литва). Продукты рестрикции секвенировавли 
(CEQ 8000, «Beckman Coulter», США). Для опре-
деления филогенетической принадлежности бакте-
рий использовали программу Fragment Sorter и базу 
данных. Результаты, полученные в относительном 
количестве (долях микроорганизмов в общем ко-
личестве) были пересчитаны в абсолютное коли-
чество микроорганизмов с учетом данных общего 

содержания бактерий, полученных методом коли-
чественной ПЦР по формуле:

	 ,

где Х — абсолютное количество микроорганизмов 
(клеток/м3); ОС — общее содержание бактерий, ме-
тодом количественной ПЦР; ОК — относительное 
количество бактерий методом T-RFLP.

Цифровые данные были подвергнуты статисти-
ческой обработке с применением однофакторного 
дисперсионного анализа и критерия множествен-
ных сравнений Ньюмена  — Кейсла в  програм-
ме «Primer of Biostatistics 4.03» для Windows XP. 
Результаты представлены как средние (M) и стан-
дартные ошибки средних (± SEM). Достоверность 
различий устанавливали по t-критерию Стьюдента, 
различия считали статистически значимыми при 
Р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Результаты сравнительных исследований об-

щего количества бактерий воздуха помещений 
для выращивания птиц в динамике с применени-
ем культуральных методов и молекулярно-генети-
ческих метода количественной ПЦР представле-
ны на рисунке 1.
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Рис. 1. Результаты исследований общего количества бактерий в пробах воздуха культуральным методом 
и с помощью количественной ПЦР, № 1, 2 — номера помещений: 

*КОЕ/ м3 при использовании культуральных методов, клеток/м3 при использовании метода количественной ПЦР; 
**возраст птиц на момент исследования

Из рисунка 1 видно, что уже в первые сутки 
после посадки цыплят количество микроорганиз-
мов в 1 м3 воздуха в помещениях № 1 и № 2 уве-

личилось по сравнению с  моментом до посад-
ки, что было показано как с применением культу-
ральных методов (в 5,2 и 7,1 раза в зависимости 



Ветеринарный фармакологический вестник • № 3 (24) • 2023	 97

Сравнение культуральных и молекулярно‑генетических методов идентификации…

от помещения) (Р ≤ 0,05), так и с помощью коли-
чественной ПЦР (в 1,3 раза в обоих помещениях) 
(Р ≤ 0,05). На протяжение всего периода опыта 
с увеличением возраста птицы микробная обсеме-
ненность увеличивалась (Р ≤ 0,05) в обоих поме-
щениях. Достоверной разницы по количеству ми-
крооорганизмов в воздухе при сравнении помеще-
ния № 1 и помещения № 2 на всех этапах отбора 
проб обнаружено не было (Р ˃ 0,05). С применени-
ем культуральных методов показано, что микроб-
ное давление увеличивалось естественным обра-
зом от уровня от посадки до 35 суток в 2,0 и 1,9 
раза (Р ≤ 0,05) в помещениях 1 и 2 соответствен-
но, с применением количественной ПЦР — в 6,4 
и 6,2 раза (Р ≤ 0,05). То есть, уровень контамина-
ции воздуха, вероятно, имеет связь с жизнедеятель-
ностью птиц, присутствием подстилочного мате-
риала, комбикорма, воды.

В количественном выражении максималь-
ное содержание бактерий в  воздухе составляло 
4,1∙103 КОЕ/м3 (на 35‑е сутки выращивания птиц), 
как было показано с применением культуральных 

методов и 2,3∙105 клеток/м3 (на 35‑е сутки выращи-
вания птиц), как было показано с помощью коли-
чественной ПЦР.

Таким образом, при проведении анализов мо-
лекулярно-генетическим методом количественной 
ПЦР и классическими микробиологическими ме-
тодами наблюдались сходные тенденции в изме-
нении общей численности микроорганизмов. Тем 
не менее, разница между количеством микроорга-
низмов, определяемых молекулярно-генетическим 
способом и культуральными методами составляла 
на протяжении опыта от 21,0 до 90,3 раза в зависи-
мости от помещения и времени отбора (Р ≤ 0,05). 
Вероятно, это связано с  ограничениями культу-
ральных методов, которые заключаются в невоз-
можности анализа некультивируемых форм ми-
кроорганизмов.

На 35‑е сутки выращивания птиц был допол-
нительно проведен анализ количества некоторых 
групп санитарно-показательных микроорганизмов 
в воздухе культуральными и молекулярно-генети-
ческими методами (табл.).

		  Таблица 
Результаты исследований некоторых групп санитарно-показательных 

микроорганизмов культуральными и молекулярно-генетическими методами

Культуральные методы, КОЕ (M ± m)
в 1 м3 воздуха Молекулярно-генетические методы, клеток/м3

Помещение 1 Помещение 2 Помещение 1 Помещение 2

Escherichia coli

5,4 ± 1,80∙102 5,2 ± 0,18∙102 1,1 ± 0,01∙104 1,0 ± 0,0002∙105

Staphylococcus aureus

5,4 ± 0,29∙102 5,3 ± 0,18∙102 9,9 ± 0,07∙103 8,9 ± 0,1∙103

Aspergillus spp.

2,5 ± 0,56∙102 2,4 ± 0,17∙102 2,1 ± 0,03∙103 2,1 ± 0,04∙103

С применением культуральных и молекулярно-
генетических методов в воздухе птичников было 
выявлено присутствие санитарно-значимых бак-
терий Escherichia coli, Staphylococcus aureus и ми-
кромицета Aspergillus spp. (табл.). 

В органической пыли птицефабрик различные 
группы микроорганизмов выявлялись и ранее [7]. 

В образцах также были обнаружены положи-
тельные на маннит стафилококки. E. coli присут-
ствовала в  90 % проанализированных образцов 
пыли. Что касается обнаруженных нами в воздухе 

Aspergillus spp., то многие виды из них признаны 
аллергенными штаммами [13]. Присутствие дан-
ного токсинообразующего гриба в воздухе может 
иметь связь с обнаружением микотоксинов в пыли 
на птицехозяйствах, что было показано ранее при 
проведении исследований [14]. Микотоксины, взве-
шенной в водяном паре, могут вдыхаться птица-
ми и людьми, что также представляет опасность.

Из данных таблицы видно, что количество вы-
явленных Escherichia coli, Staphylococcus aureus 
и Aspergillus spp. имеет отличие при использова-
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нии разных методов анализа: культуральных и мо-
лекулярно-генетических. Количество выявленных 
при молекулярно-генетическими методами бакте-
рий группы кишечной палочки в 19 раз больше, чем 
при использовании культураных методов, количе-
ство стафилококков — в 18 раз больше, количе-
ство плесневых грибов — в 8 раз больше (Р ≤ 0,05).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенных исследований нами 

установлено, что в процессе выращивания брой-
леров происходит накопление микроорганизмов 
в воздухе закрытых помещений, включая санитар-
но-значимые (кишечная палочка, стафилококки, 
токсинообразующие грибы). Ранее микроорганиз-
мы воздуха в птицехозяйствах, в основном, были 
исследованы с помощью культуральных методов. 
Как показали наши исследования, результаты, по-
лученные традиционными методами микробио-
логии и молекулярными методами, сопоставимы. 
Однако использование молекулярно-генетических 
методов позволяет провести более точный анализ 
исследования микрофлоры воздуха при выращи-
вании птиц. Возможно, использование данных ме-
тодов в дальнейшем предоставит возможность со-
кратить время анализа проб воздуха, произвести 
учет некультивируемых форм микроорганизмов, 
которые невозможно идентифицировать культу-
ральными методам, что будет способствовать бо-
лее эффективному проведению ветеринарно-сани-
тарных мероприятий.
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Intensive poultry farming is associated with a high 
concentration of organic dust in manure, litter and also 
in the air. Organic dust on poultry farms is a complex 
mixture of manure particles, feed, bedding, feathers, 
mites, bacteria, fungi, fungal spores and endotoxins [1]. 

The concentration of microorganisms can reach 
from 1014 CFU/g [2]. 

Mold genera such as Acremonium, Alternaria, 
Aurobasidium Aspergi l lus ,  Basidiospores , 
Cladosporium, Chrysosporium, Drechslera, 
Epicoccum, Eurotium, Fusarium, Geomyces, Mucor, 
Penicillium, Pithomyces, Rhizomucor, Scopulariopsis 
and Ulocladium have been reported to be found in or-
ganic dust [3]. 

Bacillus anthracis, Chlamydia ornithosis, 
Salmonella choleraesuis var., Listeria monocytogenes, 
Mycoplasma spp., Staphylococcus spp., Streptococcus 
spp. were found among the bacteria [4]. 

These microorganisms can be harmful to both 
poultry workers and poultry populations. There are 
indications in the literature that workers on poultry 
farms are exposed to higher levels of organic dust 
compared to workers on dairy farms and pig breeding  
farms [5]. 

Organic dust that enters the human respiratory sys-
tem is associated with the occurrence of allergies, can-
cer, fibrosis, chronic obstructive pulmonary disease, 
asthma, chronic bronchitis, bronchial hyperreactivity, 
toxic syndrome, irritation of the mucous membranes 
of the conjunctiva and skin [6].

Most studies of the air microflora in poultry hous-
es were performed using classical methods of micro-
biology: methods of aerobic and anaerobic cultivation 
on nutrient media, phenotypic characteristics of cul-
tivated isolates, as well as light and electron micros-
copy [7]. However, the microflora, in particular, sani-
tary significant of various environments cannot be ac-
curately identified and studied by these methods, since 
only a certain part of all microorganisms can be culti-
vated [8]. The use of molecular methods (sequencing 
and DNA PCR) improved the analysis of the compo-
sition of microbiocenosis of various media [9], which 
led to improved quality control of sanitary measures. 
Molecular techniques are increasingly being used to 
identify pathogens that are difficult to culture or have 
not been cultured to date.

Currently, there is limited information on the com-
position of organic dust present in the air at poultry 
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farms in our country [10]. More research is needed 
on the air microbiota, which may pose a threat to the 
health of workers and poultry. Comparison of culture 
and molecular genetic methods for the identification 
of microorganisms in the field of studying the air en-
vironment can reveal the advantages or limitations of 
one or the other and evaluate the efficacy of their use 
in scientific and applied research in the field of poul-
try farming.

The objective of the study was to assess micro-
biological air pollution when rearing broilers from 1 
day to 35 days of age using culture and molecular ge-
netic methods.

MATERIAL AND METHODS
The scientific and economic experiment was car-

ried out in 2022 in the conditions of the educational 
and experimental farm of St. Petersburg State Agrarian 
University. The object of the study was the air of 
two rooms (No. 1 and No. 2) for keeping broilers of 
Ross‑308 cross. The feeding and keeping conditions 
of the poultry were identical, taking into account the 
recommendations of “Aviagen” LLC. Poultry were 
fed ad libitum with granulated feed: Start (crumbles, 
0—14 days), Growth (crumbles, 15—28 days), Finish 
(granules, 29—42 days). Broiler chickens were reared 
from day 1 till day 35 of age, the number of birds was 
25 in each room.

Before placing the poultry, as well as on days 1, 7, 
14, 21, 28 and 35 of rearing broilers, air microorgan-
isms were collected from experimental boxes using a 
standardized device PU‑1B (Russia, CJSC “Khimko”). 
The principle of the device operation is based on the 
impaction deposition of aerosols on a dense nutrient 
medium MPA (meat-peptone agar) in case of further 
use of culture methods and on saline in case of using 
molecular methods of analysis.

In the air environment of the rooms, the total num-
ber of microorganisms contained in 1 m3 of air, as well 
as their taxonomic composition, was determined us-
ing culture methods on the basis of the Laboratory of 
the Faculty of Zooengineering and Biotechnology and 
Molecular Genetic Methods at the Department of Feed 
Biotechnology of FSBEI HE SPbSAU.

Culture studies were carried out in accordance with 
the methodical manual and recommendations [11, 12]. 
Petri dishes with MPA medium, removed from the 
PU‑1B device with the maximum possible observance 
of sterility conditions, were grown in a thermostat at a 
temperature of 37 °C for 24—48 hours. Accounting for 
the results was carried out by counting the number of 
grown colony-forming units (CFU) in the dynamics. 

Differentiation of bacterial species was carried out on 
day 35 of rearing poultry according to morphological, 
tinctorial, cultural and biochemical properties and by 
inoculation on differential media. Identification of iso-
lated cultures was carried out on day 35 of rearing poul-
try in accordance with the requirements represented in 
the Bergey’s Brief Classification of Bacteria (1997).

Molecular genetic studies were carried out in paral-
lel with culture studies. Sampling was carried out with 
a PU‑1B device; a sterile saline solution served as a 
medium for trapping organic dust. Total DNA was iso-
lated from the samples using a DNA Purification Kit 
(Fermentas, Inc., Lithuania) following the manufactur-
er’s recommendations. The concentration of purified 
fragments was determined using a Qubit 2.0 fluorim-
eter (Invitrogen, Germany) according to the manufac-
turer’s recommendation.

The quantitative PCR method was used to study 
the total number of microorganisms. The quantitative 
PCR was carried out using a detecting DT Lite‑4 am-
plifier (“NPO DNK-Technologiya” LLC, Russia) us-
ing a Reagent kit for real-time PCR in the presence of 
EVA Green intercalating dye (CJSC “Sintol”, Russia) 
and universal primers on the total number of bacteria 
(5”-3”) HDA1: ACT CCT ACG GGA GGC AGC AG, 
HDA2: GTA TTA CCG CGG CTG CTG GCA. The 
analysis was carried out in the dynamics throughout 
the experiment. To analyze the content of micromycet-
es of the genus Aspergillus on day 35 of rearing poul-
try, primers Asp1 CGGCCCTTAAATAGCCCGGTC, 
Asp2 ACCCCCTGAGCCAGTCCG were used. The 
following amplification conditions were used: 95 °C — 
3 min. (1 cycle), 95 °C — 1 min., 57.6 °C — 1 min., 
72 °C — 1 min. (40 cycles),72 °C — 5min (1 cycle).

To study the composition of the microflora on day 
35 of rearing poultry, the T-RFLP method (terminal 
restriction fragment length polymorphism) was cho-
sen. Restriction (30—50 ng amplicons) was performed 
with HaeIII, HhaI and MspI enzymes (Fermentas, 
Lithuania). Restriction products were sequenced (CEQ 
8000, Beckman Coulter, USA). To determine the phy-
logenetic affiliation of bacteria, the Fragment Sorter 
program and the database were used. The results ob-
tained in the relative quantity (percentage of microor-
ganisms in the total number) were converted into the 
absolute number of microorganisms, taking into ac-
count the data on the total bacterial content obtained 
by the quantitative PCR according to the formula:

	 ,
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where X is the absolute number of microorganisms 
(cells/m3); TC — total content of bacteria, by the quan-
titative PCR; RN — relative number of bacteria by the 
T-RFLP method.

Numerical data were statistically processed using 
one-way analysis of variance and the Newman-Keuls 
multiple comparison test in the Primer of Biostatistics 
4.03 program for Windows XP. 

The results are presented as the means (M) and 
standard errors of means (± SEM). Significance of dif-

ferences was determined by the Student’s t-test, dif-
ferences were considered statistically significant at 
Р ≤ 0.05.

STUDY RESULTS
The results of comparative studies of the total num-

ber of bacteria in the air of rooms for rearing poultry 
in the dynamics, using culture methods and the mo-
lecular genetic method of the quantitative PCR, are 
shown in Fig. 1.
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Fig. 1. Results of studies of the total number of bacteria in the air samples by the culture method and using the 
quantitative PCR, No. 1, 2 — numbers of rooms:

*CFU/m3 when using culture methods, cells/m3 when using the quantitative PCR method; **age of poultry at the time of the 
study

Fig. 1 shows that already on the first day after plac-
ing the chickens, the number of microorganisms in 1 
m3 of air in the rooms No. 1 and No. 2 increased, com-
pared to the moment before placing, which was shown 
both with the use of culture methods (by 5.2 and 7.1 
times, depending on the rooms) (P ≤ 0.05), and us-
ing the quantitative PCR (by 1.3 times in both rooms) 
(P ≤ 0.05). Throughout the entire period of the exper-
iment, with increasing age of the poultry, the microbi-
al contamination increased (Р ≤ 0.05) in both rooms. 
A significant difference in the number of microorgan-
isms in the air when comparing the room No. 1 and 
room No. 2 at all stages of sampling was not found 
(Р ˃ 0.05). Using culture methods, it was shown that 
the microbial pressure naturally increased from the 
level from placing on day 35 by 2.0 and 1.9 times 
(Р ≤ 0.05) in the rooms 1 and 2, respectively, using the 
quantitative PCR — by 6.4 and 6.2 times (P ≤ 0.05). 
That is, the level of air contamination is likely to be 

related to the vital activity of poultry, the presence of 
bedding material, compound feed and water.

In quantitative terms, the maximum content of 
bacteria in the air was 4.1∙103 CFU/m3 (on day 35 of 
rearing poultry), as shown using the culture methods 
and 2.3∙105 cells/m3 (on day 35 of rearing poultry), as 
shown by the quantitative PCR.

Thus, when conducting analyses by the molecu-
lar genetic method of the quantitative PCR and classi-
cal microbiological methods, similar trends were ob-
served in the change in the total number of microor-
ganisms. However, the difference between the number 
of microorganisms determined by the molecular genet-
ic method and culture methods was from 21.0 to 90.3 
times during the experiment, depending on the room 
and time of selection (P ≤ 0.05). This is probably due 
to the limitations of culture methods, which consist in 
the impossibility of analyzing uncultivated forms of 
microorganisms.
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Comparison of culture and molecular genetic methods for the identification of sanitary-indicatory microorganisms

On day 35 of rearing poultry, an additional analy-
sis of the number of certain groups of sanitary-indica-

tory microorganisms in the air was carried out by cul-
ture and molecular genetic methods (Table).

		  Table 
Results of studies of some groups of sanitary-indicatory microorganisms by culture and molecular genetic methods

Culture methods, CFU (M ± m) in 1 m3 of air Molecular genetic methods, cells/m3

Room 1 Room 2 Room 1 Room 2

Escherichia coli

5.4 ± 1.80∙102 5.2 ± 0.18∙102 1.1 ± 0.01∙104 1.0 ± 0.0002∙105

Staphylococcus aureus

5.4 ± 0.29∙102 5.3 ± 0.18∙102 9.9 ± 0.07∙103 8.9 ± 0.1∙103

Aspergillus spp.

2.5 ± 0.56∙102 2.4 ± 0.17∙102 2.1 ± 0.03∙103 2.1 ± 0.04∙103

Using culture and molecular genetic methods, the 
presence of sanitary significant bacteria Escherichia 
coli, Staphylococcus aureus and micromycete 
Aspergillus spp. was revealed in the air of poultry 
houses (Table). 

In the organic dust of poultry farms, various 
groups of microorganisms were detected earlier [7]. 
Staphylococci positive for mannitol were also found 
in the samples. E. coli was present in 90 % of the ana-
lyzed dust samples.

As for Aspergillus spp., found by us in the air, many 
species of them are recognized as allergenic strains 
[13]. The presence of this toxin-producing fungus in 
the air may be associated with the detection of myco-
toxins in dust on poultry farms, which was shown ear-
lier in the studies [14]. Mycotoxins suspended in wa-
ter vapor can be inhaled by poultry and humans, which 
is also a hazard.

From the data of Table 1 it can be seen that the 
number of identified Escherichia coli, Staphylococcus 
aureus and Aspergillus spp. differs when using differ-
ent methods of analysis: culture and molecular genet-
ic methods. The number of bacteria of the Escherichia 
coli group detected by molecular genetic methods is 
by 19 times more than when using culture methods, 
the number of staphylococci is by 18 times more, the 
number of mold fungi is by 8 times more (P ≤ 0.05).

CONCLUSION
As a result of the research, we found that in the 

process of rearing broilers, microorganisms accumu-
late in the indoor air, including sanitary ones (E. coli, 
staphylococci, toxin-forming fungi). Previously, air-

borne microorganisms on poultry farms were main-
ly investigated using culture methods. As our studies 
have shown, the results obtained by traditional meth-
ods of microbiology and molecular methods are com-
parable. However, the use of molecular genetic meth-
ods allows for a more accurate analysis of the study 
of air microflora in poultry rearing. It is possible that 
the use of these methods in the future will provide an 
opportunity to reduce the time of air sample analy-
sis, to take into account nonculture forms of microor-
ganisms that cannot be identified by culture methods, 
which will contribute to more efficient veterinary and 
sanitary measures.
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Аннотация. В статье представлены результаты изучения иммуно-биохимического статуса свиноматок при 
развитии гнойно-катарального эндометрита и ММА в послеродовой период. В крови 12 свиноматок по-
меси крупной белой породы и ландраса за 10 дней до опороса и перед отъемом поросят определяли со-
держание лейкоцитов, эритроцитов и гемоглобина, промежуточных продуктов свободнорадикального окис-
ления липидов (МДА), маркеров нитрозивной (NOх) и эндогенной интоксикации (МСМ и ИЭИ), актив-
ность ферментативного (каталаза и ГПО) и уровень неферментативного (витамины А и Е) звена системы 
антиоксидантной защиты, показатели иммунитета (общие иммуноглобулины, ЦИК, БАСК, ЛАСК, ФАЛ, 
ФЧ, ФИ, Т- и В-лимфоциты). По сравнению с клинически здоровыми свиноматками у животных с риском 
развития гнойно-катарального эндометрита и ММА при недостаточном функционировании антиоксидант-
ной системы, на фоне повышенной активности процессов перекисного окисления липидов и нитрозивно-
го стресса выявлено снижение общей неспецифической резистентности, ведущее к проявлению воспали-
тельного процесса в половых органах в послеродовой период. Кроме того, и после выздоровления иммун-
но-биохимический статус переболевших свиноматок отличается от здоровых животных, что может 
препятствовать выработке у них эффективной защиты в ответ на антигенную и токсическую нагрузку.
Ключевые слова: антиоксидантная защита, эндогенная интоксикация, общая неспецифическая резистент-
ность, послеродовой эндометрит и ММА, свиноматки
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В развитии послеродовой патологии у свино-
маток особая роль отводится нарушениям иммуно-
логической реактивности организма, которые при-
водят к повышенной восприимчивости животных 
к различным патогенам. Перевод свиноводства на 
промышленную основу характеризуется кругло-
годовым безвыгульным содержанием поголовья 
большими технологически группами, ранним отъ-
емом поросят, перегруппировками, вакцинациями 
и применением химиотерапевтических препаратов, 
что существенно влияет на состояние общей неспе-
цифической резистентности организма животных 
и специфического иммунитета [1, 2].

Система неспецифической резистентности ор-
ганизма реагирует на микроорганизмы, чужерод-
ные клетки и токсические вещества, используя для 
защиты воспаление, фагоцитоз и гуморальные фак-
торы [3, 4]. 

Недостаточность какого-то звена неспецифиче-
ского иммунитета до определенной степени ком-
пенсируется за счет нормальной или повышенной 
активности других компонентов, но определен-
ный период может произойти срыв защитных ре-
акций, характеризующийся общей иммунной недо-
статочностью и развитием хронического воспале- 
ния [5].
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Общим патогенетическим фактором развития 
патологического состояния у свиноматок выступает 
свободнорадикальная патология, которая иниции-
рует генерацию активных форм кислорода и окис-
лительный стресс, приводящих к избыточной вы-
работке свободных радикалов и деструкции кле-
точных мембран при нарушении функционального 
состояния системы антиоксидантной защиты [6, 7]. 

Эндогенная интоксикация сопровождает раз-
личные патологические процессы и определяет сте-
пень тяжести течения заболевания [8, 9]. 

При многих состояниях, сопровождаемых син-
дромом эндогенной интоксикации, установлено по-
вышение количества средне-молекулярных пепти-
дов [10, 11].

В механизме развития окислительного стрес-
са и  функционирования системы антиоксидант-
ной защиты организма активно участвует оксид 
азота [12]. 

Его влияние на отдельно протекающие процес-
сы в различных тканях является неоднозначным 
и разнонаправленным. Система оксида азота может 
оказывать тормозящее действие на течение процес-
са перекисного окисления липидов, замедлять син-
тез многих потенциальных активаторов липидной 
пероксидации, участвовать в регуляции физиоло-
гических процессов и в патогенезе акушерских па-
тологий. Эффекты действия оксида азота зависят 
от его концентрации в клетках [13—15].

Цель исследований — изучить иммуно-биохи-
мический профиль у животных с риском развития 
послеродовой патологии до опороса и перед отъ-
емом поросят.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

Исследования проведены на 12 свиноматках по-
меси крупной белой породы и ландраса, с массой 
тела 180—240 кг, которых ретроспективно после 
опороса разделили на две группы. В первой груп-
пе были здоровые животные, во второй — с гной-
но-катаральным эндометритом и ММА (у больных 
свиноматок через 1—2 после опороса регистриро-
вали угнетенное состояние, повышение температу-
ры тела в течение 2—3 дней, патологические выде-
ления из половых органов, воспаление молочной 
железы, которые прекращались через 5 дней после 
проведенной терапии). 

От свиноматок за 10 дней до опороса и перед 
отъемом поросят брали пробы крови для изуче-
ния морфологических показателей крови, систе-
мы ПОЛ-АОЗ и иммунного статуса.

Эритроциты, лейкоциты, гемоглобин, гема-
токрит и  лейкоформулу определяли с  помощью 
гематологического анализатора ABX MICRO 
S60 и  стандартных методик подсчета клеток. 
Содержание общих иммуноглобулинов, цир-
кулирующих иммунных комплексов (ЦИК), Т- 
и В-лимфоцитов, бактерицидную активность сыво-
ротки крови (БАСК), лизоцимную активность сы-
воротки крови (ЛАСК), фагоцитарную активность 
лейкоцитов (ФАЛ), фагоцитарное число (ФЧ), фа-
гоцитарный индекс (ФИ), устанавливали в соответ-
ствии с утвержденными методиками [3, 16].

Оценку состояния системы антиоксидантной 
защиты и уровня эндогенной интоксикации в крови 
проводили с помощью спектрофотометра UV‑1700 
«Shimadzu». Для этого определяли активность ка-
талазы и  глутатионпероксидазы (ГПО), концен-
трацию витамина А и Е, малонового диальдеги-
да (МДА), стабильных метаболитов оксида азо-
та (NOх), веществ средней молекулярной массы 
(МСМ) с  последующим расчетом индекса эндо-
генной интоксикации (ИЭИ) [17].

Для статистической обработки полученных экс-
периментальных данных использовали пакет при-
кладных программ Microsoft Excel. Выборочные 
средние величины признаков, распределение ко-
торых подчинялось нормальному закону, сравни-
вали по t-критерию Стьюдента; различия считали 
значимыми при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Исследование крови от свиноматок за 10 дней 

до предполагаемого опороса не выявило статисти-
чески достоверной разницы между группами жи-
вотных по содержанию эритроцитов, гемоглобина, 
гематокрита и лейкоцитов (табл. 1). Однако в лей-
коформуле у свиноматок второй группы по срав-
нению с первой отмечали повышение количества 
палочкоядерных и сегментоядерных нейтрофилов 
на 83,7 % и 12,4 % соответственно, при снижении 
числа моноцитов на 42,9 %.

Перед отъемом поросят у свиноматок второй 
группы в сравнении с первой количество эритро-
цитов было ниже на 7,1 %, гемоглобина на 5,0 % 
и гематокрита на 6,8 %. В крови животных, пере-
несших после родов эндометрит и ММА, наблюда-
ли повышенное содержание лейкоцитов на 8,2 %, 
палочкоядерных нейтрофилов в 1,6 раза и лимфо-
цитов на 6,5 %.

Изменение показателей общего неспецифиче-
ского иммунитета у свиноматок первой и второй 
групп в течение опыта представлены в таблице 2.
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		  Таблица 1 
Показатели крови у свиноматок

Показатели
за 10 дней до опороса перед отъемом поросят

I II I II

Эритроциты, 1012/л 6,5 ± 0,19 6,3 ± 0,12 6,0 ± 0,18 5,8 ± 0,08*

Гемоглобин, г/л 123,6 ± 2,98 122,4 ± 1,84 115,8 ± 2,29 109,0 ± 1,46*

Гематокрит, % 39,6 ± 0,68 38,8 ± 0,88 37,2 ± 1,17 34,6 ± 0,73*

Лейкоциты, 109/л 12,2 ± 0,24 12,7 ± 0,24 11,5 ± 0,29 12,5 ± 0,27*

Палочкоядерные нейтрофилы, % 1,4 ± 0,25 2,6 ± 0,20** 2,6 ± 0,51 4,1 ± 0,40*

Сегментоядерные нейтрофилы, % 32,8 ± 1,43 36,9 ± 1,30* 49,4 ± 1,36 45,3 ± 1,87

Эозинофилы, % 8,6 ± 1,08 7,6 ± 0,75 3,6 ± 0,60 3,1 ± 0,26

Моноциты, % 2,0 ± 0,32 1,1 ± 0,14* 1,6 ± 0,40 1,9 ± 0,26

Лимфоциты, % 55,2 ± 1,77 51,8 ± 1,96 42,8 ± 0,97 45,6 ± 1,13*

	 *	р < 0,05
	**	р < 0,005 относительно I группы

		  Таблица 2 
Показатели общей неспецифической резистентности свиноматок

Показатели
За 10 дней до опороса Перед отъемом поросят

I II I II

Лимфоциты, 109/л 6,80 ± 0,10 6,58 ± 0,08 4,92 ± 0,08 5,54 ± 0,07**

Т-лимфоциты, 109/л 2,90 ± 0,06 1,68 ± 0,03** 1,81 ± 0,06 2,2 ± 0,07**

В-лимфоциты, 109/л 1,42 ± 0,06 1,81 ± 0,04** 0,79 ± 0,06 0,93 ± 0,04*

Фагоцитарная активность лейкоцитов, % 77,2 ± 1,29 81,7 ± 1,99* 79,6 ± 1,33 75,80 ± 1,45*

Фагоцитарное число 4,02 ± 0,07 4,59 ± 0,06** 5,96 ± 0,09 5,25 ± 0,07**

Фагоцитарный индекс 5,28 ± 0,08 5,69 ± 0,07** 7,82 ± 0,12 6,73 ± 0,08**

Бактерицидная активность сыворотки крови, % 68,18 ± 0,81 66,19 ± 1,53 56,4 ± 0,58 62,5 ± 1,43**

Лизоцимная активность сыворотки крови, мг/л 0,70 ± 0,06 0,52 ± 0,03* 1,38 ± 0,18 1,51 ± 0,4

Общие иммуноглобулины, г/л 28,80 ± 0,79 26,4 ± 0,34** 34,6 ± 0,56 36,2 ± 0,68

Циркулирующие иммунные комплексы, г/л 0,58 ± 0,06 0,62 ± 0,03 0,62 ± 0,06 0,73 ± 0,03

	 *	р < 0,05—0,02
	**	р < 0,005—0,001 относительно I группы

За 10 дней до опороса, при сравнительно оди-
наковом уровне в  крови свиноматок количества 
лимфоцитов, у  животных второй группы содер-

жание Т-лимфоцитов было ниже на 42,1 %, а аб-
солютное число В-лимфоцитов выше на 27,5 %. 
При этом, уменьшение концентрации общих им-
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муноглобулинов по сравнению с первой группой 
на 8,3 % свидетельствовало о  нарушении транс-
формации В-лимфоцитов в плазмоциты, синтези-
рующих антитела.

Исследование клеточного звена иммунной си-
стемы показало, что у свиноматок второй группы 
по сравнению с клинически здоровыми животны-
ми при более низком содержании Т-лимфоцитов 
на 7,6 % и ЛАСК на 25,7 % отмечена высокая ак-
тивность нейтрофилов. Так, фагоцитарная актив-
ность лейкоцитов была выше на 5,8 %, фагоцитар-
ный индекс и фагоцитарное число на 7,8 % и 14,2 % 
соответственно.

Показатели общей неспецифической резистент-
ности у свиноматок второй группы перед отъемом 
поросят характеризовались ростом количества лим-
фоцитов на 12,6 %, Т- и В-лимфоцитов — на 21,5 % 
и 17,7 % соответственно, на фоне более низкой фа-
гоцитарной активности лейкоцитов на 4,8 %, ФИ 
и ФЧ на 13,9 % и 11,9 % соответственно.

В тоже время у переболевших животных пока-
затели гуморального звена неспецифической ре-
зистентности: бактерицидной и  лизоцимной ак-

тивности сыворотки крови были выше на 10,8 % 
и 9,4 % соответственно, общих иммуноглобулинов 
и циркулирующих иммунных комплексов на 4,6 % 
и 17,7 % соответственно.

Таким образом, у свиноматок, заболевших по-
сле родов эндометритом и  ММА, за 10 дней до 
предполагаемого опороса наблюдается напряжен-
ность защитных систем организма. При этом по-
казатели общей неспецифической резистентности 
и после выздоровления отличаются от здоровых 
животных, что требует дальнейшего изучения для 
понимания их роли в патогенезе послеродовой па-
тологии и значения для прогнозирования.

При изучении процессов свободно-радикаль-
ного окисления и системы антиоксидантной защи-
ты за 10 дней до опороса установлено, что у под-
опытных животных во второй группе концентра-
ция малонового диальдегида была выше на 23,7 % 
(табл. 3). Более высокая интенсивность процессов 
перекисного окисления липидов вместе с увели-
ченным содержанием молекул средней массы λ238 
на 8,3 % и λ254 на 7,7 % привела к росту индекса эн-
догенной интоксикации на 23,0 %.

		  Таблица 3 
Показатели эндогенной интоксикации и антиоксидантной защиты у свиноматок

Показатели
За 10 дней до опороса Перед отъемом поросят

I II I II

МДА, мкмоль/л 1,18 ± 0,07 1,46 ± 0,05* 1,29 ± 0,07 1,43 ± 0,05

МСМ238, у. е. 0,72 ± 0,06 0,78 ± 0,04 0,58 ± 0,06 0,67 ± 0,04

МСМ254, у. е. 0,26 ± 0,06 0,28 ± 0,04 0,32 ± 0,06 0,36 ± 0,04

ИЭИ, у. е. 14,80 ± 0,48 18,20 ± 0,45** 12,8 ± 0,42 15,6 ± 0,39**

NOx, мкмоль/л 126,40 ± 6,11 174,3 ± 4,40** 52,6 ± 1,73 70,5 ± 1,77**

Каталаза, ммоль Н2О2/л∙мин 28,60 ± 0,94 32,30 ± 0,81* 24,6 ± 0,81 28,8 ± 0,72**

ГПО, ммоль GSH/л∙мин 12,40 ± 0,41 9,41 ± 0,23** 10,8 ± 0,35 9,62 ± 0,24*

Витамин А, мкмоль/л 1,14 ± 0,07 0,89 ± 0,04* 1,28 ± 0,07 1,04 ± 0,04*

Витамин Е, мкмоль/л 14,80 ± 0,48 12,1 ± 0,30** 15,8 ± 0,52 12,9 ± 0,32**

	 *	р < 0,02—0,01
	**	р < 0,005—0,001 относительно I группы

У свиноматок с риском развития послеродовой 
патологии окислительное напряжение сопровожда-
ется изменением функционирования ферментатив-
ного и неферментативного звена антиоксидантной 

системы: снижением активности глутатионперок-
сидазы на 24,1 %, концентрации витамина А  на 
21,9 % и  витамина Е на 18,2 %. Повышение ак-
тивности каталазы на 12,9 %, возможно, связано 
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с накоплением первичных продуктов липоперок-
сидакции и возросшим метаболизмом в нейтрофи-
лах и макрофагах при котором нарастает содержа-
ние активных форм кислорода, в обезвреживании 
которых участвует каталаза [18].

Концентрация оксида азота, который расслабля-
ет гладкую мускулатуру матки, поддерживая матку 
в состоянии покоя во время беременности, участву-
ет в регуляции родов, является важной частью им-
мунитета, у свиноматок второй группы по сравне-
нию с первой группой была выше на 37,9 %. В свя-
зи с тем, что оксид азота также является сигнальной 
молекулой, участвующей в окислительном стрес-
се и воспалении, повышенная интенсивность его 
выработки в период беременности у свиноматок, 
переболевших эндометритом и ММА в послеро-
довом периоде, может быть связана как с реализа-
цией его защитной функции от проникновения па-
тогенов, так и с развитием нитрозативного стресса.

Исследование крови подопытных свиноматок 
перед отъемом поросят показало, что во второй 
группе по сравнению со здоровыми животными 
была выше концентрация малонового диальдеги-
да на 10,9 %, молекул средней массы λ238 и λ254 на 
15,5 % и 12,5 % соответственно, ИЭИ на 21,9 %, 
что свидетельствует о  более активном течении 
у них процессов перекисного окисления липидов 
и росте эндогенной интоксикации.

При этом активность глютатионпероксида-
зы в крови свиноматок второй группы была ниже 
на 10,9 %, а каталазы, напротив, выше на 17,1 %, 
что связано с повышенной интенсивностью окис-
лительных процессов и  накоплением первичных 
продуктов пероксидации, а также ролью каталазы 
в модуляции нитрозативного стресса путем окис-
ления нитритов до нитратов [19].

Содержание витамина А по сравнению со здо-
ровыми животными было меньше на 18,8 %, а ви-
тамина Е на 18,4 %, что, по-видимому, является 
результатом повышенного расхода на поддержа-
ние окислительно-восстановительных процессов 
в организме свиноматок.

Концентрация оксида азота, который играет 
существенную роль в  патогенезе различных па-
тологий, в том числе, в прогрессировании хрони-
ческого воспаления, у свиноматок второй группы 
превышала данный показатель у животных первой 
группы на 34,0 % [20].

Таким образом, повреждающее действие ток-
сических продуктов метаболизма белков и липи-
дов, токсинов микробного происхождения при не-
достаточности детоксикационных и  антиокисли-

тельных факторов организма до родов приводит 
к  снижению общей резистентности свиноматок 
после опороса. При этом повышенный расход ре-
зервов иммунной и антиоксидантной систем в от-
вет на антигенную и токсическую нагрузку может 
привести к нарушению механизмов защиты в ор-
ганизме животных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Одним из ведущих патогенных факторов раз-

вития послеродового воспалительного процес-
са в репродуктивных органах у свиноматок явля-
ется нарушение окислительно-антиоксидантного 
баланса, что приводит к  окислительному стрес-
су. Свободнорадикальное окисление у свиноматок 
с  гнойно-катаральным эндометритом и ММА по 
сравнению со здоровыми животными проходит на 
более высоком уровне с нарастанием эндогенной 
интоксикации, при ослаблении антиокислительно-
го потенциала организма. Наблюдается также по-
вышение выработки оксида азота и снижение пока-
зателей общей неспецифической резистентности.

В связи с  тем, что разные периоды полового 
цикла характеризуются определенным состоянием 
метаболизма, для восстановления репродуктивного 
здоровья животных при воспалительных процес-
сах в матке требуется комплексный подход, вклю-
чающий использование препаратов для коррекции 
интенсивности свободнорадикальных реакций, по-
вышения антиоксидантного статуса и неспецифи-
ческой резистентности в организме свиноматок.
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Abstract. The article presents the results of the study of the immunobiochemical status of the sows with the de-
velopment of purulent-catarrhal endometritis and MMA in the postpartum period. In the blood of 12 crossbreed 
sows (Large White and Landrace) 10 days before farrowing and before weaning piglets, there were determined 
the content of leukocytes, erythrocytes and hemoglobin, intermediate products of free radical lipid oxidation 
(MDA), markers of nitrosive (NOx) and endogenous intoxication (MWM and IEI), activity of the enzymatic (cat-
alase and GPO) and the level of the non-enzymatic (vitamins A and E) link of the antioxidant defense system, im-
munity indicators (total immunoglobulins, CIC, SBA, SLA, PAN, PhN, PhI, T- and B-lymphocytes). Compared 
with clinically healthy sows, in the animals at risk of purulent-catarrhal endometritis and MMA development with 
insufficient functioning of the antioxidant system, against the background of increased activity of lipid peroxida-
tion and nitrosive stress, a decrease in overall nonspecific resistance was revealed, leading to the manifestation of 
an inflammatory process in the genital organs in the postpartum period. In addition, even after recovery, the im-
munobiochemical status of recovered sows differs from healthy animals, which may prevent them from the de-
velopment of effective protection in response to antigenic and toxic load.
Keywords: antioxidant protection, endogenous intoxication, general nonspecific resistance, postpartum endome-
tritis and MMA, sows
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In case of the postpartum pathology development 
in sows, a special role is given to the disorders of the 
body’s immunological reactivity, which lead to in-
creased susceptibility of animals to various pathogens. 
The transition of pig breeding to an industrial basis is 
characterized by year-round non-walking maintenance 
of livestock in large technological groups, early wean-
ing of piglets, rearrangements, vaccinations and the use 
of chemotherapeutic drugs, which significantly affects 
the state of general nonspecific resistance of the ani-
mal organism and specific immunity [1, 2].

The body’s nonspecific resistance system reacts 
to microorganisms, foreign cells and toxic substanc-
es, using inflammation, phagocytosis and humoral fac-
tors for protection [3, 4]. 

The insufficiency of some link of nonspecific im-
munity is compensated to a certain extent due to the 

normal or increased activity of other components, but 
for a certain period there may be a breakdown of pro-
tective reactions, characterized by general immune de-
ficiency and the chronic inflammation development [5].

A common pathogenetic factor in the development 
of a pathological state in sows is a free radical pathol-
ogy, which initiates the generation of reactive oxygen 
species and oxidative stress, leading to excessive pro-
duction of free radicals and destruction of cell mem-
branes in violation of the functional state of the anti-
oxidant defense system [6, 7]. Endogenous intoxica-
tion accompanies various pathological processes and 
determines the severity of the disease [8, 9]. In case 
of many states accompanied by the syndrome of en-
dogenous intoxication, an increase in the amount of 
medium molecular weight peptides has been estab-
lished [10, 11].
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Nitric oxide is actively involved in the mechanism 
of the oxidative stress development and functioning of 
the antioxidant defense system of the body [12]. 

Its effect on separately occurring processes in var-
ious tissues is ambiguous and multidirectional. The ni-
tric oxide system can have an inhibitory effect on the 
course of the lipid peroxidation process, slow down the 
synthesis of many potential lipid peroxidation activa-
tors and participate in the regulation of physiological 
processes and in the pathogenesis of obstetric pathol-
ogies. The effects of nitric oxide action depend on its 
concentration in cells [13—15].

The objective of the research is to study the immu-
nobiochemical profile in the animals at risk of post-
partum pathology development before farrowing and 
before weaning piglets.

MATERIAL AND METHODS
The studies were carried out on 12 crossbreed sows 

(Large White and Landrace), weighing 180—240 kg, 
which were retrospectively divided into two groups af-
ter farrowing. In the first group there were healthy ani-
mals, in the second — with purulent-catarrhal endome-
tritis and MMA (in the sick sows, 1—2 after farrow-
ing, a depressed state, an increase in body temperature 
for 2—3 days, pathological discharge from the genital 
organs and inflammation of the mammary gland were 
recorded which stopped 5 days after treatment). From 
the sows 10 days before farrowing and before weaning 
piglets, blood samples were taken to study the blood 
morphological indicators, the LPO-AOD system and 
the immune status.

Erythrocytes, leukocytes, hemoglobin, hematocrit 
and leukoformula were determined using the ABX 
MICRO S60 hematology analyzer and standard cell 
counting techniques. The content of total immuno-
globulins, circulating immune complexes (CIC), T- and 
B-lymphocytes, serum bactericidal activity (SBA), se-
rum lysozyme activity (SLA), phagocytic activity of 
leukocytes (PAL), phagocytic number (PhN), phago-
cytic index (PhI) were performed in accordance with 
approved methods [3, 16].

The state of the antioxidant defense system and the 
level of endogenous intoxication in the blood were as-
sessed using a Shimadzu UV‑1700 spectrophotometer. 
For this, the activity of catalase and glutathione per-
oxidase (GPO), the concentration of vitamin A and E, 
malondialdehyde (MDA), stable metabolites of nitric 
oxide (NOx), substances of medium weight molecules 
(MWM) were determined, followed by the calculation 
of the index of endogenous intoxication (IEI) [17].

For the statistical processing of the obtained ex-
perimental data, the Microsoft Excel package of ap-
plied programs was used. Sample mean values of signs, 
the distribution of which obeyed the normal law, were 
compared by Student’s t-test; differences were consid-
ered significant at p < 0.05.

STUDY RESULTS
The blood test from sows 10 days before the ex-

pected farrowing did not reveal a statistically signifi-
cant difference between groups of animals in terms of 
the content of erythrocytes, hemoglobin, hematocrit 
and leukocytes (Table 1). 

		  Table 1 
Blood indicators in sows

Indicators
10 days before farrowing Before weaning piglets

I II I II

1 2 3 4 5

Erythrocytes, 1012/L 6.5 ± 0.19 6.3 ± 0.12 6.0 ± 0.18 5.8 ± 0.08*

Hemoglobin, g/L 123.6 ± 2.98 122.4 ± 1.84 115.8 ± 2.29 109.0 ± 1.46*

Hematocrit, % 39.6 ± 0.68 38.8 ± 0.88 37.2 ± 1.17 34.6 ± 0.73*

Leukocytes, 109/L 12.2 ± 0.24 12.7 ± 0.24 11.5 ± 0.29 12.5 ± 0.27*

Stab neutrophils, % 1.4 ± 0.25 2.6 ± 0.20** 2.6 ± 0.51 4.1 ± 0.40*

Segmented neutrophils, % 32.8 ± 1.43 36.9 ± 1.30* 49.4 ± 1.36 45.3 ± 1.87

Eosinophils, % 8.6 ± 1.08 7.6 ± 0.75 3.6 ± 0.60 3.1 ± 0.26
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Table 1 (the end)

1 2 3 4 5

Monocytes, % 2.0 ± 0.32 1.1 ± 0.14* 1.6 ± 0.40 1.9 ± 0.26

Lymphocytes, % 55.2 ± 1.77 51.8 ± 1.96 42.8 ± 0.97 45.6 ± 1.13*

	 *	р < 0.05
	**	р < 0.005 relative to group I

However, in the leukoformula in the sows of the 
second group, compared with the first, an increase 
in the number of stab and segmented neutrophils by 
83.7 % and 12.4 %, respectively, was noted, with a de-
crease in the number of monocytes by 42.9 %.

Before weaning piglets, in the sows of the second 
group, in comparison with the first group, the number 
of erythrocytes was lower by 7.1 %, hemoglobin — 

by 5.0 % and hematocrit — by 6.8 %. In the blood of 
the animals that suffered from endometritis and MMA 
after farrowing, an increased content of leukocytes by 
8.2 %, stab neutrophils — by 1.6 times and lympho-
cytes — by 6.5 % was observed.

The changes in the indicators of general nonspecif-
ic immunity in the sows of the first and second groups 
during the experiment are presented in Table 2.

		  Table 2 
Indicators of general non-specific resistance of sows

Indicators
10 days before farrowing Before weaning piglets

I II I II

Lymphocytes, 109/L 6.80 ± 0.10 6.58 ± 0.08 4.92 ± 0.08 5.54 ± 0.07**

T-lymphocytes, 109/L 2.90 ± 0.06 1.68 ± 0.03** 1.81 ± 0.06 2.2 ± 0.07**

B-lymphocytes, 109/L 1.42 ± 0.06 1.81 ± 0.04** 0.79 ± 0.06 0.93 ± 0.04*

Phagocytic activity of leukocytes, % 77.2 ± 1.29 81.7 ± 1.99* 79.6 ± 1.33 75.80 ± 1.45*

Phagocytic number 4.02 ± 0.07 4.59 ± 0.06** 5.96 ± 0.09 5.25 ± 0.07**

Phagocytic index 5.28 ± 0.08 5.69 ± 0.07** 7.82 ± 0.12 6.73 ± 0.08**

Serum bactericidal activity, % 68.18 ± 0.81 66.19 ± 1.53 56.4 ± 0.58 62.5 ± 1.43**

Serum lysozyme activity, mg/L 0.70 ± 0.06 0.52 ± 0.03* 1.38 ± 0.18 1.51 ± 0.4

Total immunoglobulins, g/L 28.80 ± 0.79 26.4 ± 0.34** 34.6 ± 0.56 36.2 ± 0.68

Circulating immune complexes, g/L 0.58 ± 0.06 0.62 ± 0.03 0.62 ± 0.06 0.73 ± 0.03

	 *	р < 0.05—0.02
	**	р < 0.005—0.001 relative to group I

Ten (10) days before farrowing, with a relative-
ly equal level of lymphocytes in the blood of sows, 
in the animals of the second group, the content of 
T-lymphocytes was lower by 42.1 %, and the abso-
lute number of B-lymphocytes was higher by 27.5 %. 
At the same time, a decrease in the concentration of 

total immunoglobulins by 8.3 %, compared with the 
first group, indicated a violation of the transformation 
of B-lymphocytes into plasma cells synthesizing an-
tibodies.

The study of the cellular link of the immune system 
showed that in the sows of the second group, compared 
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with clinically healthy animals, with a lower content of 
T-lymphocytes by 7.6 % and SLA — by 25.7 %, a high 
activity of neutrophils was noted. Thus, the phagocyt-
ic activity of leukocytes was higher by 5.8 %, phago-
cytic index and phagocytic number — by 7.8 % and 
14.2 %, respectively.

Indicators of general non-specific resistance in the 
sows of the second group before weaning piglets were 
characterized by an increase in the number of lympho-
cytes by 12.6 %, T- and B-lymphocytes — by 21.5 % 
and 17.7 %, respectively, against the background of a 
lower phagocytic activity of leukocytes by 4.8 %, PhI 
and PhN — by 13.9 % and 11.9 %, respectively.

At the same time, in the recovered animals, the in-
dicators of the humoral link of nonspecific resistance: 
serum bactericidal and lysozyme activity were higher 
by 10.8 % and 9.4 %, respectively, total immunoglob-
ulins and circulating immune complexes — by 4.6 % 
and 17.7 %, respectively.

Thus, in the sows that fell ill with endometritis 
and MMA after farrowing, 10 days before the expect-
ed farrowing, the tension of the body’s defense sys-
tems is observed. 

At the same time, the indicators of general nonspe-
cific resistance even after recovery differ from healthy 
animals, which requires further study to understand 
their role in the pathogenesis of postpartum patholo-
gy and their significance for prognosis.

When studying the processes of free radical ox-
idation and the antioxidant defense system 10 days 
before farrowing, it was found that in the experimen-
tal animals of the second group, the concentration of 
malondialdehyde was higher by 23.7 % (Table 3). A 
higher intensity of lipid peroxidation processes, to-
gether with an increased content of medium weight 
molecules (λ238 — by 8.3 % and λ254 — by 7.7 %), led 
to an increase in the index of endogenous intoxica-
tion by 23.0 %.

		  Table 3 
Indicators of endogenous intoxication and antioxidant protection in sows

Indicators
10 days before farrowing Before weaning piglets

I II I II

MDA, µmol/L 1.18 ± 0.07 1.46 ± 0.05* 1.29 ± 0.07 1.43 ± 0.05

МWМ238, c. u. 0.72 ± 0.06 0.78 ± 0.04 0.58 ± 0.06 0.67 ± 0.04

МWМ254, c. u. 0.26 ± 0.06 0.28 ± 0.04 0.32 ± 0.06 0.36 ± 0.04

IEI, c. u. 14.80 ± 0.48 18.20 ± 0.45** 12.8 ± 0.42 15.6 ± 0.39**

NOx, µmol/L 126.40 ± 6.11 174.3 ± 4.40** 52.6 ± 1.73 70.5 ± 1.77**

Catalase, mmol H2O2/L∙min 28.60 ± 0.94 32.30 ± 0.81* 24.6 ± 0.81 28.8 ± 0.72**

GPO, mmol GSH/L∙min 12.40 ± 0.41 9.41 ± 0.23** 10.8 ± 0.35 9.62 ± 0.24*

Vitamin A, µmol/L 1.14 ± 0.07 0.89 ± 0.04* 1.28 ± 0.07 1.04 ± 0.04*

Vitamin E, µmol/L 14.80 ± 0.48 12.1 ± 0.30** 15.8 ± 0.52 12.9 ± 0.32**

	 *	р < 0.02—0.01
	**	р < 0.005—0.001 relative to group I

In the sows at risk of postpartum pathology devel-
opment, oxidative stress is accompanied by a change 
in the functioning of the enzymatic and non-enzymat-
ic link of the antioxidant system: a decrease in the ac-
tivity of glutathione peroxidase by 24.1 %, the concen-
tration of vitamin A — by 21.9 % and vitamin E — by 
18.2 %. An increase in catalase activity by 12.9 % may 
be associated with the accumulation of primary prod-

ucts of lipid peroxidation and increased metabolism 
in neutrophils and macrophages, in which the content 
of reactive oxygen species increases, in the neutrali-
zation of which catalase is involved [18].

The concentration of nitric oxide, which relaxes 
the smooth muscles of the uterus, keeping the uter-
us at rest during gestation, is involved in the regula-
tion of farrowing, is an important part of immunity, in 
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the sows of the second group, compared with the first 
group, was by 37.9 % higher. Due to the fact that ni-
tric oxide is also a signaling molecule involved in ox-
idative stress and inflammation, the increased intensi-
ty of its production during gestation in the sows with 
endometritis and MMA in the postpartum period may 
be associated both with the implementation of its pro-
tective function against the penetration of pathogens 
and with the nitrosative stress development.

The study of the blood of the experimental sows 
before weaning piglets showed that in the second 
group, compared with healthy animals, the concentra-
tion of malondialdehyde was higher by 10.9 %, medi-
um weight molecules (λ238 and λ254 — by 15.5 % and 
12.5 %, respectively), IEI — by 21 9 %, which indi-
cates a more active course of lipid peroxidation pro-
cesses and an increase in endogenous intoxication.

At the same time, the activity of glutathione perox-
idase in the blood of the sows of the second group was 
lower by 10.9 % and catalase, on the contrary, high-
er by 17.1 %, which was associated with an increased 
intensity of oxidative processes and accumulation of 
primary peroxidation products, as well as the role of 
catalase in the modulation of nitrosative stress by ox-
idation of nitrites to nitrates [19].

The content of vitamin A compared with healthy 
animals was less by 18.8 %, and vitamin E  — by 
18.4 %, which was the result of an increased con-
sumption for maintaining redox processes in the body 
of sows.

The concentration of nitric oxide, which plays a 
significant role in the pathogenesis of various pathol-
ogies, including the progression of chronic inflamma-
tion, in the sows of the second group exceeded this in-
dicator in the animals of the first group by 34.0 % [20].

Thus, the damaging effect of toxic products of pro-
tein and lipid metabolism, toxins of microbial origin, 
with insufficient detoxification and antioxidant factors 
of the body before farrowing, lead to a decrease in the 
overall resistance of sows after farrowing. At the same 
time, an increased consumption of the reserves of the 
immune and antioxidant systems in response to an an-
tigenic and toxic load can lead to a violation of the de-
fense mechanisms in the animal body.

CONCLUSION
One of the leading pathogenic factors in the devel-

opment of postpartum inflammation in the reproduc-
tive organs of sows is a violation of the oxidative-an-
tioxidant balance, which leads to oxidative stress. Free 
radical oxidation in the sows with purulent-catarrhal 
endometritis and MMA, compared with healthy an-

imals, takes place at a higher level with an increase 
in endogenous intoxication, with a weakening of the 
body’s antioxidant potential. There is also an increase 
in nitric oxide production and a decrease in overall 
non-specific resistance.

Due to the fact that different periods of the sexual 
cycle are characterized by a certain state of metabo-
lism, to restore the reproductive health of the animals 
with inflammatory processes in the uterus, an integrat-
ed approach is required, including the use of drugs to 
correct the intensity of free radical reactions, increase 
the antioxidant status and nonspecific resistance in the 
body of sows.
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Аннотация. В условиях крупной молочно-товарной фермы с использованием клинических, инструмен-
тальных и лабораторных методов были проведены исследования состояния эритроцитарной системы у ко-
ров при беременности неосложненной и осложненной акушерской и экстрагенитальной патологией. Вы-
явлено, что в течение неосложненной беременности наблюдается постоянная тенденция к увеличению 
внеэритроцитарной доли гемоглобина, что обусловлено повышением проницаемости мембран эритроци-
тов. В результате, возникает гипохромия, т. е. снижается кислородная емкость крови, что в клиническом 
плане соответствует преданемическому состоянию. Для компенсации риска прогрессирования гипоксии 
активизируется эритропоэз, что позволяет исключить при физиологической беременности развитие пол-
ноценного симптомокомплекса анемии. Однако при длительной перегрузке костного мозга могут возник-
нуть сбои его работы и процессов эритропоэза. Вначале это проявится расширением вариабельности раз-
мера эритроцитов с увеличением доли мелких клеток, но затем возникает риск развития гипохромной ми-
кроцитарной анемии. У больных анемией и токсической дистрофии печени изначально имеется анемия. 
При этом, обе патологии имеют собственные взаимодополняющие механизмы развития анемии, т. е. име-
ет место синтропия. При наличии гепатоза и анемии у беременных, на фоне выявленной у них тенденции 
к гипохромии, наблюдается усиление выраженности ранее имеющейся анемии. Развитие гестоза не ока-
зывает существенное влияние на эритроцитарную систему, но при нем отмечено более значительное по-
вышение проницаемости мембран эритроцитов и дефицита в них гемоглобина. В результате, у большин-
ства животных анемия не возникает, но возрастает риск ее развития при наличии предрасполагающих фак-
торов. Поэтому, при сочетании у  беременных гепатоза, анемии и  гестоза характер гематологических 
изменений определяют экстрагенитальные патологии. Однако, показано, что при данной коморбидной па-
тологии наблюдается развитие более тяжелой формы анемии, т. е. имеет место прогрессирующий харак-
тер интегрального патогенеза. В данной коморбидной структуре сочетание болезни печени и крови явля-
ется фоновой, а гестоз — осложняющей патологией.
Ключевые слова: коровы, эритроцитарная система, коморбидность, анемия, токсическая дистрофия пе-
чени, гестоз, мастит
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Здоровье маточного поголовья является основ-
ным лимитирующим фактором развития мясного 
и молочного скотоводства. В структуре заболевае-
мости коров преобладает патология органов вос-
производства, актуальность которой наиболее вы-
сокая у беременных и в новотельный период [1, 2]. 
Репродуктивные нарушения, в частности, акушер-
ская патология, такие как бесплодие, невынашива-
ние беременности, фетоплацентарная недостаточ-
ность и преэклампсия являются предметом многих 
исследований в области медицинских и ветеринар-

ных наук [3—5]. В скотоводстве эти патологии вхо-
дят в число основных причин возникновения ги-
некологических и перинатальных заболеваний [6]. 
Преэклампсия (гестоз, поздний токсикоз) представ-
ляет собой патологию беременности, характеризу-
ющуюся артериальной гипертензией, протеинури-
ей, отеками и нарушением функций многих систем 
организма. Несмотря на сравнительно большое ко-
личество публикаций, посвященных данной про-
блеме, многие вопросы ее возникновения и пато-
генеза не изучены [7]. Первые адаптационные ре-
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акции на беременность, происходят со стороны 
микроциркуляции, поэтому можно предположить, 
что в развитии преэклампсии важная роль принад-
лежит реологическим нарушениям [8, 9]. При этом, 
особый интерес представляет состояние эритроци-
тов, которые являются ведущим фактором, опреде-
ляющим микроциркуляцию, а также обеспечива-
ют адекватную тканевую перфузию и газообмен на 
уровне микрососудов [10, 11]. Однако, с клиниче-
ской точки зрения, важно знать не только роль дис-
функций эритроцитов в развитии гестоза, но и осо-
бенности его течения на фоне ранее возникших бо-
лезней крови. Поэтому, целью нашей работы было 
изучение состояния эритроцитарной системы при 
беременности неосложненной и осложненной аку-
шерской и экстрагенитальной патологией.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

В условиях молочно-товарной фермы, располо-
женной в Воронежской области, в период с 1 июня 
по 25 июля 2022 года проводились исследования, 
объектом которого были коровы в возрасте 3—6 лет 
красно-пестрой (Воронежский тип) и  голштин-
ской черно-пестрой (венгерская селекция) пород. 
Животные содержались беспривязно в групповых 
секциях с индивидуальными полубоксами для от-
дыха, а для прогулки имели свободный выход на 
выгульную площадку, оборудованную навесом. 
Состав и питательность их рациона был состав-
лен с учетом физиологического состояния и соот-
ветствовал существующим в настоящее время ре-
комендациям [12].

На основании результатов диспансеризации 
были сформированы восемь групп животных: № 1 
(положительный контроль, n = 25) — клинически 
здоровые небеременные на 115—125‑й день лак-
тации, № 2 (n = 25) — небеременные (115—125‑й 
день лактации) больные гепатозом и анемией, № 3 
(n = 25) — клинически здоровые со сроком бере-
менности 4,0—4,5 месяца на 215—225‑й день лак-
тации, № 4 (n = 25) — больные гепатозом и ане-
мией со сроком беременности 4,0—4,5 месяца на 
215—225‑й день лактации, № 5 (n = 25) — клини-
чески здоровые со сроком беременности 7,5—8,0 
месяцев, № 6 (22) — беременные со сроком 7,5—
8,0 месяцев и наличием гестоза средней тяжести те-
чения, № 7 (n = 23) — беременные со сроком 7,5—
8,0 месяцев и наличием сочетания гепатоз, анемия 
и гестоза средней тяжести течения и № 8 (n = 20) — 
больные гепатозом и анемией со сроком беремен-
ности 7,5—8,0 месяца.

Дифференциацию животных, по наличию бе-
ременности и ее сроку, проводили на основании 
результатов ректального обследования, а  града-
цию- по состоянию здоровья — по данным кли-
нических, инструментальных и лабораторных ис-
следований. Все животные находились под посто-
янным наблюдением в  течение двух месяцев от 
исходного обследования. 

Однако в указанные выше сроки лактации или 
беременности животные они подвергались более 
детальному обследованию. При этом, клинико-
инструментальное обследование проводили об-
щепринятыми методами, а  пробы крови для ла-
бораторного анализа отбирали из яремной вены 
в  вакуумные пробирки ЕЛАМЕД с  активато-
ром свертывания (диоксид кремния) или с  анти-
коагулянтом (К3ЭДТА), соответственно, для по-
лучения образца сыворотки или цельной крови 
(АО «Елатомский приборный завод», Россия). При 
исследовании крови использовали коммерческие 
наборы реактивов «ДиаВет Тест» (АО «Диакон-
ДС», Россия). Клинический диагноз ставили с уче-
том специфических клинических симптомов и ре-
зультатов исследования крови [12, 13]. 

При этом, токсическую дистрофию печени 
(гепатоз) констатировали при выявлении высо-
кого уровня холестерина (≥ 5,5 мМ/л), билируби-
на (≥ 18,0 мкМ/л), активности аланинаминотранс-
феразы (≥ 40,0 Е/л), аспартатаминотрансферазы 
(≥ 100,0 Е/л), щелочной фосфатазы (≥ 200,0 Е/л), 
гаммаглутаминтрансферазы (≥ 25,0 Е/л) и сорби-
толдегидрогеназы (≥ 1,5 Е/л). На наличие анемии 
указывало снижение величин гематокрита (≤ 25,0), 
гемоглобина (≤ 85,0 г/л) и его содержания в эри-
троцитах (≤ 16,0 пг). Основанием для констата-
ции преэклампсии (гестоза, позднего токсикоза 
беременных) являлось сочетание отеков, повыше-
ния уровня белка в моче (≥ 0,3 г/л), дистолическо-
го (≥ 55,0 мм.рт.ст.) и систолического (≥ 135,0 мм 
рт. ст.) артериального давления.

Оценку эритроцитарной системы проводи-
ли на основании показателей количества эритро-
цитов, уровня гематокрита, общего гемоглобина 
и его внеэритроцитарной фракции (ВЭГ), средне-
го содержания (MCH) и концентрации (MCHC) ге-
моглобина в эритроците, а также среднего объема 
эритроцитов (MCV) и  степени вариации данной 
величины (RDW).

При статистическом анализе полученных вели-
чин рассчитывали среднюю арифметическую и ее 
ошибку (M ± m), а достоверность межгруппового 
различия (р) оценивали по критерию Стъюдента.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
И ОБСУЖДЕНИЕ

Обследование показало, что у здоровых небе-
ременных и беременных коров отсутствовали при-
знаки какой либо патологии, они имели хороший 
аппетит и были активны. У больных гепатозом и/
или гепатозом и анемией сохранялся аппетит, но на-
блюдалось уменьшение двигательной активности 
и увеличение времени, когда они лежат. Результаты 
наблюдения за животными показали, что в нача-
ле опыта у всех животных отсутствовали симпто-
мы патологии молочной железы. Однако в период 

наблюдения среди исходно здоровых не беремен-
ных и второго триместра гестации диагностиро-
вали мастит клинический у 4,0 и 4,0 %, а субкли-
нический — у 4,0 и 8,0 % животных. В то время, 
как при исходном наличии коморбидной патологии 
заболеваемость холостых составила 12,0 и 8,0 %, 
а беременных — у 12,0 и 20,0 %.

Результаты анализа крови представлены в таб-
лицах 1 и 2, из которых видно, что при физиоло-
гической беременности происходят изменения ге-
матологического профиля, выраженность которо-
го зависит от гестационного срока.

		  Таблица 1 
Гематологические показатели крови коров небеременных и беременных со сроком 4,0—4,5 месяцев

Показатели / 
Группа животных Небеременные коровы Коровы со сроком беременности 

4,0— 4,5 месяцев

Здоровые Гепатоз, анемия Здоровые Гепатоз, анемия

Эритроциты, *1012/л 6,15 ± 0,135 5,10 ± 0,117 6,40 ± 0,207 5,30 ± 0,125

Гемоглобин, г/л 114,0 ± 4,20 85,0 ± 1,70 110,5 ± 2,11 85,0 ± 1,19

Гематокрит, % 32,6 ± 1,01 25,00 ± 0,51 31,9 ± 0,870 24,7 ± 0,70

ВЭГ, г/л 0,27 ± 0,005 0,52 ± 0,013 0,35 ± 0,012** 0,58 ± 0,021

MCH, пг 18,54 ± 0,413 16,60 ± 0,210 17,11 ± 0,388 16,04 ± 0,240

MCHC, г/л 349,7 ± 5,92 340,0 ± 4,27 346,4 ± 3,74 344,1 ± 4,00

MCV, μm3 53,01 ± 0,710 49,02 ± 0,617* 49,60 ± 0,713 46,6 ± 0,508

RDW, % 13,20 ± 0,441 18,7 ± 0,288 14,3 ± 0,260 19,8 ± 0,155

	 *	Р < 0,05
	**	Р < 0,01
	***	Р < 0,001 — в сравнении со здоровыми

В сравнении с показателями небеременных, от-
мечено увеличение уровня эритроцитов на 4,9 % 
у  беременных со сроком 4,0—4, 5 месяцев и  на 
6,0 % в третьем триместре, RDW на 8,3 и 12,1 %. 
Помимо этого, наблюдается некоторое уменьше-
ние гемоглобина, MCH, MCHC и MCV. При этом, 
несмотря на умеренную выраженность происхо-
дящих изменений, формируется достоверная тен-
денция развития гипохромии со снижением обще-
го гемоглобина, его содержания и  концентрации 
в эритроцитах. Одной из причин анемии является 
увеличение проницаемости мембран эритроцитов 
и выход гемоглобина из клеток, на что указывает 
увеличение уровня ВЭГ во втором и третьем три-
местре, соответственно, на 29,6 и 40,7 %.

Выявленное повышение количества эритро-
цитов и вариабельности их размеров указывает на 

адаптационно-компенсаторную активизацию кост-
ного мозга. [14], но длительная функциональная на-
грузка на него формирует риск сбоя процессов эри-
тропоэза, на что указывает тенденция к уменьше-
нию объема эритроцитов (MCV). Многие авторы 
отмечают сравнительно широкое распространение 
анемии среди беременных [15, 16]. Выявленные 
нами изменения гематологического профиля не 
дают основания для констатации наличия у них 
анемии [17, 18]. Однако, показано наличие риска ее 
развития в виде причинно-следственного процес-
са, инициируемого повышением проницаемости 
мембран эритроцитов со снижением концентрации 
и содержания в них гемоглобина. Для компенса-
ции, возникающей при этом гипохромии эритро-
цитов, активизируется работа костного мозга, но 
длительная функциональная нагрузка снижают его 
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компенсаторный потенциал и, возможно, в сочета-
нии с дефицитом структурных метаболитов (желе-
зо, фолаты и др.) [19] снижается качество эритро-
поэза с тенденцией к анизоцитозу с увеличением 
доли эритроцитов меньшего размера.

Таким образом, при беременности происходят 
изменения эритроцитарной системы, из числа кото-
рых наиболее выражены — это тенденция к гипо-
хромии и повышению уровня внеэритроцитарного 
гемоглобина, которые формируют риск возникно-
вения анемии, но для ее развития необходимы до-
полнительные факторы, такие как усиление степе-
ни деструкции мембран эритроцитов и вторичных 
нарушений эритропоэза (токсическая дисфункция, 
дефицит потребления и др.) [19].

У коров из группы 2 диагностировали наличие 
токсической дистрофии печени (гепатоз) и анемии. 
При этом, сложно определить очередность разви-
тия указанных заболеваний, т. к., при анемии часты 
случаи нарушения гепатобилиарной системы [20, 
21], а гематологические сдвиги наблюдаются при 
многих заболеваниях печени [22, 23]. Поэтому, мы 
констатируем наличие сочетания двух самостоя-
тельных этих болезней, т. е. имеет место комор-
бидная патология. У больных небеременных и на 
втором триместре беременности отмечены анало-
гичные по направлению и степени выраженности 
изменения изучаемых показателей. Так, у них ока-
зались ниже, чем у здоровых, уровень эритроцитов 
соответственно на 17,1 и 17,2 %, гемоглобина на 
25,4 и 23,1 %, гематокрита на 23,3 и 22,6 %, MCH 

на 10,5 и 6,3 % и MCV на 7,5 и 6,0 %, но выше вели-
чины ВЭГ на 92,6 и 65,7 % и RDW на 41,6 и 38,5 %.

Таким образом, у небеременных и на втором 
триместре беременности, развитие коморбидной 
патологии, включающей в себя гепатоз и анемию, 
имеет место усиление деструкции мембран эри-
троцитов и  анемия с  выраженными гипохроми-
ей и  эритроцитопенией. Сочетание уменьшения 
количества эритроцитов и  содержания в  них ге-
моглобина характерно для анемии при хрониче-
ских заболеваниях, в патогенезе которой наблю-
дается сочетание дефицита железа (реже фолие-
вой кислоты), нарушения синтеза эритропоэтина 
и гиперпродукции факторов, угнетающих эритро-
поэз. [24]. Помимо этого, у беременных на фоне 
физиологической тенденции к уменьшению объе-
ма эритроцитов и расширения вариабельности их 
размеров, отмечено усиление выраженности ани-
зоцитоза и микроцитоза.

У больных (гепатоз, анемия) коров со сроком 
беременности 7,5—8,0 месяцев идентичный гема-
тологический профиль, указывающий на наличие 
гипохромной микроцитарной анемии с выражен-
ными нарушениями функций мембран эритроци-
тов и вариабельности их размера (табл 2). При раз-
витии на этом сроке беременности гестоза (сред-
няя степень тяжести) не происходят существенные 
изменения эритроцитарной системы. Исключение 
составляет увеличение, в сравнении со здоровы-
ми, уровня ВЭГ (на 39,5 %) и RDW (на 29,4 %), но 
уменьшение MCH (на 3,9 %) и MCV (6,6 %).

		  Таблица 2 
Гематологические показатели крови коров со сроком беременности 7,5—8,0 месяцев

Показатели / 
Группа животных Здоровые Гестоз Гестоз, гепатоз, 

анемия Гепатоз, анемия

Эритроциты, *1012/л 6,52 ± 0,206 6,56 ± 0,284 5,25 ± 0,163 5,57 ± 0,100

Гемоглобин, г/л 108,5 ± 2,11 105,0 ± 2,21 81,0 ± 1,30 85,3 ± 1,35

Гематокрит, % 31,50 ± 0,414 29,61 ± 0,381 22,5 ± 0,260 24,40 ± 0,371

ВЭГ, г/л 0,38 ± 0,010 0,53 ± 0,008 0,78 ± 0,014 0,65 ± 0,015

MCH, пг 16,65 ± 0,370 16,00 ± 0,368 15,42 ± 0,315 15,30 ± 0,325

MCHC, г/л 344,4 ± 5,31 354,6 ± 4,62 360,0 ± 5,18 349,6 ± 5,47

MCV, μm3 48,3 ± 0,75 45,1 ± 0,66 42,8 ± 0,61 43,8 ± 1,14

RDW, % 14,80 ± 0,215 19,16 ± 0,308 19,9 ± 0,213 19,5 ± 0,200

	 *	Р < 0,05
	**	Р < 0,01
	***	Р < 0,001 — в сравнении со здоровыми
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Наиболее выраженные гематологические на-
рушения выявлены при сочетании гестоза, гепа-
тоза и  анемии. У  этих больных количество эри-
троцитов оказалось ниже в сравнении со здоровы-
ми на 19,5 %, с больными гепатозом и анемией на 
5,7 % и гестозом на 20,0 %, уровень гемоглобина, 
соответственно, на 25,3, 5,0 и 22,8 %, гематокри-
та на 28,6, 7,8 и 24,0 %, MCV на 11,4, 2,3 и 5,1 %. 
Но выше были величины ВЭГ (в 2,1 раза, на 20,0 
и 47,2 %) и RDW (на 34,4, 2,1 и 3,9 %).

Таким образом, при неосложненном гестозе 
средней тяжести не происходит клинически зна-
чимых изменений гематологического статуса жи-
вотных, но выявленное повышение проницаемости 
мембран эритроцитов и  выраженности анизоци-
тоза, в сочетании с физиологической предраспо-
ложенностью у беременных, повышает риск раз-
вития анемии. При коморбидном варианте гестоза 
выявлены признаки гипохромной микроцитарной 
анемии, ведущими механизмами патогенеза кото-
рой являются нарушения работы костного мозга 
(анизоцитоз, микроцитоз), функций мембран и эри-
троцитов (гипохромия, ВЭГ). Однако, отмеченные 
изменения преимущественно обусловлены не ге-
стозом, а сопутствующими патологиями (анемия, 
патология печени), исключение составляет дис-
функции мембран, степень выраженности кото-
рых возрастает в присутствии гестоза. При этом, 
высока вероятность, что анемия может быть при-
чиной или повышает вероятность возникновения 
гестоза [25]. Данное предположение требует про-
ведения соответствующих исследований, т. к. при 
его подтверждении у животных формируется но-
вая тактика профилактики токсикозов беременных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Результаты гематологических исследований 

показали увеличение внеэритроцитарной доли ге-
моглобина у коров при неосложненной беремен-
ности, что обусловлено повышением проницае-
мости мембран эритроцитов и является причиной 
их гипохромии. В результате возникает гипохро-
мия, т. е. снижается кислородная емкость крови, 
что в клиническом плане соответствует преданеми-
ческому состоянию. Для компенсации риска про-
грессирования гипоксии активизируется эритропо-
эз, что позволяет исключить при физиологической 
беременности развитие полноценного симптомо-
комплекса анемии. Однако, при длительной пере-
грузке костного мозга, могут возникнуть сбои его 
работы и процессов эритропоэза. Вначале это про-
явится расширением вариабельности размера эри-

троцитов с увеличением доли мелких клеток, но 
затем возникает риск развития гипохромной ми-
кроцитарной анемии. У больных анемией и ток-
сической дистрофии печени изначально имеется 
анемия. При этом, обе патологии имеют собствен-
ные взаимодополняющие механизмы развития ане-
мии, т. е. имеет место синтропия. При наличии ге-
патоза и анемии у беременных, на фоне выявлен-
ной у них тенденции к гипохромии, наблюдается 
усиление выраженности ранее имеющейся анемии. 
Развитие гестоза не оказывает существенное влия-
ние на эритроцитарную систему, но при нем отме-
чено более значительное повышение проницаемо-
сти мембран эритроцитов и дефицита в них гемо-
глобина. В результате, у большинства животных 
анемия не возникает, но возрастает риск ее разви-
тия при наличии предрасполагающих факторов. 
Поэтому, при сочетании у  беременных гепатоза, 
анемии и  гестоза характер гематологических из-
менений определяют экстрагенитальные патоло-
гии. Однако, при данной коморбидной патологии 
наблюдается развитие более тяжелой формы ане-
мии, т. е. имеет место прогрессирующий характер 
интегрального патогенеза. В данной коморбидной 
структуре сочетание болезни печени и крови явля-
ется фоновой, а гестоз — осложняющей патологи-
ей. Представленные результаты показали, что при 
беременности у здоровых животных нет анемии. 
Однако, имеются физиологически обусловленные 
гематологические изменения, повышающие сте-
пень риска ее возникновения и усиливающие уро-
вень выраженности анемии, возникшей при нали-
чии у коров экстрагенитальных болезней. Поэтому, 
для профилактики анемии у беременных, необхо-
димо выявление анемии у холостых животных или 
на ранних сроках их беременности. Во время бере-
менности контролировать уровень выраженности 
предрасполагающих факторов — содержание вне-
эритроцитарного гемоглобина и его уровня в эри-
троцитах. При увеличении указанных скрининго-
вых показателей следует проводить мероприятия 
по нормализации мембранных структур организ-
ма. Например, необходимо назначение энтеросор-
бентов, антигипоксантов, антиоксидантов и других 
фармакологических средств, снижающих уровень 
эндогенных и/или экзогенных токсинов, восстанав-
ливающих целостность и функциональную актив-
ность биомембран.
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Abstract. In the conditions of a large dairy farm, using clinical, instrumental and laboratory methods, studies of 
the state of the erythrocyte system during gestation in cows with uncomplicated and complicated obstetric and 
extragenital pathology were carried out. It has been revealed that during an uncomplicated gestation there is a 
constant tendency to increase the extra-erythrocyte fraction of hemoglobin, which is due to an increase in the per-
meability of erythrocyte membranes. As a result, hypochromia occurs, i. e. the oxygen capacity of the blood de-
creases, which in clinical terms corresponds to a pre-anemic state. To compensate for the risk of hypoxia progres-
sion, erythropoiesis is activated, which makes it possible to exclude the development of a full-fledged anemia 
symptom complex during physiological gestation. However, with prolonged overload of the bone marrow, mal-
functions of its work and erythropoiesis processes may occur. Initially, this will manifest as an increase in the var-
iability in the size of erythrocytes with an increase in the proportion of small cells, but then there is a risk of hy-
pochromic microcytic anemia development. The animals with anemia and toxic liver dystrophy initially have ane-
mia. At the same time, both pathologies have their own complementary mechanisms for the development of 
anemia, i. e. there is syntropy. In the presence of hepatosis and anemia in pregnant animals, against the back-
ground of a tendency to hypochromia revealed in them, there is an increase in the severity of previously existing 
anemia. The development of gestosis does not have a significant effect on the erythrocyte system, but in case of 
it a more significant increase in the permeability of erythrocyte membranes and a deficiency of hemoglobin has 
been noted. As a result, in most animals, anemia does not develop, but the risk of its development increases in the 
presence of predisposing factors. Therefore, when combined with hepatosis, anemia and gestosis in pregnant an-
imals, the nature of hematological changes is determined by extragenital pathologies. However, it has been shown 
that in case of this comorbid pathology, the development of a more severe form of anemia is observed, i. e. there 
is a progressive nature of integral pathogenesis. In this comorbid structure, the combination of liver and blood 
diseases is the background, and gestosis is a complicating pathology.
Keywords: cows, erythrocyte system, comorbidity, anemia, toxic liver dystrophy, gestosis, mastitis
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The health of the breeding stock is the main lim-
iting factor in the development of beef and dairy cat-
tle breeding. In the structure of morbidity in cows, pa-
thology of the reproductive organs prevails, the rele-
vance of which is the highest in pregnant animals and 
in the fresh-calf period [1, 2]. Reproductive disorders, 
in particular, obstetric pathology, such as infertility, 
miscarriage, fetoplacental insufficiency and gestosis 
are the subject of many studies in the field of medical 
and veterinary sciences [3—5]. In cattle breeding, these 
pathologies are among the main causes of gynecologi-
cal and perinatal diseases [6]. Preeclampsia (gestosis, 
late toxicosis) is a pathology of gestation characterized 
by arterial hypertension, proteinuria, edema and dys-
function of many body systems. Despite the relative-

ly large number of publications devoted to this prob-
lem, many issues of its occurrence and pathogenesis 
have not been studied [7]. The first adaptive reactions 
to gestation occur from the microcirculation, so it can 
be assumed that rheological disorders play an impor-
tant role in the development of preeclampsia [8, 9]. At 
the same time, the state of erythrocytes, which are the 
leading factor determining microcirculation, and also 
provide adequate tissue perfusion and gas exchange 
at the level of microvessels, is of particular interest 
[10, 11]. However, from a clinical point of view, it is 
important to know not only the role of erythrocyte dys-
functions in the development of gestosis, but also the 
features of its course against the background of previ-
ously occurring blood diseases. Therefore, the objec-
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tive of our work was to study the state of the erythro-
cyte system during gestation with uncomplicated and 
complicated obstetric and extragenital pathology.

MATERIAL AND METHODS
In the conditions of a dairy farm located in 

Voronezh region, from June 1 to July 25, 2022, the 
studies were carried out, the object of which were 
cows at the age of 3—6 years, Red-Motley (Voronezh 
type) and Holstein Black-Motley (Hungarian selection) 
breeds. The animals were kept loose in group sections 
with individual semi-boxes for rest, and for walking 
they had free access to a walking area equipped with 
a canopy. The composition and nutritional value of 
their diet was compiled taking into account the physi-
ological state and corresponded to the currently exist-
ing recommendations [12].

Based on the results of medical examination, eight 
groups of animals were formed: No. 1 (positive control, 
n = 25) — clinically healthy non-pregnant on the days 
115—125 of lactation, No. 2 (n = 25) — non-pregnant 
(days 115—125 of lactation) animals with hepatosis 
and anemia, No. 3 (n = 25) — clinically healthy with a 
gestational age of 4.0—4.5 months on days 215—225 
of lactation, No. 4 (n = 25) — animals with hepatosis 
and anemia with a gestational age of 4.0—4.5 months 
on days 215—225 of lactation, No. 5 (n = 25) — clini-
cally healthy with a gestational age of 7.5—8.0 months, 
No. 6 (22) — pregnant with a gestational age of 7.5—
8.0 months and the presence of preeclampsia of mod-
erate severity, No. 7 (n = 23) — pregnant animals with 
a gestational age of 7.5—8.0 months and the presence 
of a combination of hepatosis, anemia and gestosis of 
moderate severity, and No. 8 (n = 20) — animals with 
hepatosis and anemia with a gestational age of 7.5—
8.0 months.

Differentiation of animals, according to the pres-
ence of gestation and its duration, was carried out on 
the basis of the results of rectal examination, and gra-
dation by health reasons — according to clinical, in-
strumental and laboratory studies. All animals were 
under constant observation for two months from the 
initial examination. However, at the above periods of 
lactation or gestation, the animals were subjected to 
a more detailed examination. At the same time, clin-
ical and instrumental examination was carried out by 
conventional methods, and blood samples for labo-
ratory analysis were taken from the jugular vein into 
ELAMED vacuum tubes with a coagulation activator 
(silicon dioxide) or with an anticoagulant (C3EDTA), 
respectively, to obtain a sample of serum or whole 
blood (JSC “Elatomskiy pribornyy zavod”, Russia). 

In blood tests, commercial reagent kits “DiaVet Test” 
(JSC “Diakon-DS”, Russia) were used. Clinical diag-
nosis was made taking into account specific clinical 
symptoms and blood test results [12, 13]. At the same 
time, toxic liver dystrophy (hepatosis) was diagnosed 
when high levels of cholesterol (≥ 5.5 mM/L), biliru-
bin (≥ 18.0 μM/L), alanine aminotransferase activi-
ty (≥ 40.0 U/L), aspartate aminotransferase (≥ 100.0 
U/L), alkaline phosphatase (≥ 200.0 U/L), gammaglu-
tamine transferase (≥ 25.0 U/L) and sorbitol dehydro-
genase (≥ 1.5 U/L). The presence of anemia was in-
dicated by a decrease in hematocrit (≤ 25.0), hemo-
globin (≤ 85.0  g/L) and its content in erythrocytes 
(≤ 16.0 pg). The basis for ascertaining preeclampsia 
(gestosis, late toxicosis of pregnant animals) was a 
combination of edema, increased levels of protein in 
the urine (≥ 0.3 g/l), distolic (≥ 55.0 mmHg) and sys-
tolic (≥ 135.0 mmHg) blood pressure. Evaluation of the 
erythrocyte system was carried out on the basis of indi-
cators of the number of erythrocytes, hematocrit, total 
hemoglobin and its extra-erythrocyte fraction (EEF), 
the mean cell hemoglobin (MCH) and mean corpus-
cular hemoglobin concentration (MCHC), as well as 
the mean corpuscular volume (MCV) and the degree 
of red cell distribution width (RDW).

In the course of statistical analysis of the obtained 
values, the arithmetic mean and its error (M ± m) were 
calculated, and the significance of the intergroup dif-
ference (p) was assessed by Student’s t-test.

RESULTS AND DISCUSSION
The survey showed that healthy non-pregnant and 

pregnant cows showed no signs of any pathology, they 
had a good appetite and were active. The animals with 
hepatosis and/or hepatosis and anemia retained their 
appetite, but there was a decrease in motor activity and 
an increase in the time they lay down. The results of 
observation of animals showed that at the beginning of 
the experiment, all animals had no symptoms of mam-
mary gland pathology. However, during the observa-
tion period, among initially healthy non-pregnant an-
imals and the second trimester of gestation, clinical 
mastitis was diagnosed in 4.0 and 4.0 %, and subclini-
cal — in 4.0 and 8.0 % of animals. While in case of the 
initial presence of comorbid pathology, the incidence 
of non-pregnant animals was 12.0 and 8.0 %, and the 
incidence of pregnant animals — in 12.0 and 20.0 %.

The results of the blood test are presented in Tables 
1 and 2, from which it can be seen that during physi-
ological gestation, changes in the hematological pro-
file occur, the severity of which depends on the ges-
tational age.
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		  Table 1 
Blood hematological indicators of non-pregnant and pregnant cows with a period of 4.0—4.5 months

Indicators /  
Group of animals Non-pregnant cows Cows with a gestational age of 4.0—

4.5 months

Healthy Hepatosis, anemia Healthy Hepatosis, anemia

Erythrocytes, *1012/L 6.15 ± 0.135 5.10 ± 0.117 6.40 ± 0.207 5.30 ± 0.125

Hemoglobin, g/L 114.0 ± 4.20 85.0 ± 1.70 110.5 ± 2.11 85.0 ± 1.19

Hematocrit, % 32.6 ± 1.01 25.00 ± 0.51 31.9 ± 0.870 24.7 ± 0.70

EEF, g/L 0.27 ± 0.005 0.52 ± 0.013 0.35 ± 0.012** 0.58 ± 0.021

MCH, pg 18.54 ± 0.413 16.60 ± 0.210 17.11 ± 0.388 16.04 ± 0.240

MCHC, g/L 349.7 ± 5.92 340.0 ± 4.27 346.4 ± 3.74 344.1 ± 4.00

MCV, μm3 53.01 ± 0.710 49.02 ± 0.617* 49.60 ± 0.713 46.6 ± 0.508

RDW, % 13.20 ± 0.441 18.7 ± 0.288 14.3 ± 0.260 19.8 ± 0.155

	 *	Р < 0.05
	**	Р < 0.01
	***	Р < 0.001 — compared to healthy ones

In comparison with non-pregnant animals, there 
was an increase in the level of erythrocytes by 4.9 % 
in pregnant animals with a gestational age of 4.0—4.5 
months and by 6.0 % in the third trimester, RDW — 
by 8.3 and 12.1 %. In addition, there is some decrease 
in hemoglobin, MCH, MCHC and MCV. At the same 
time, despite the moderate severity of the ongoing 
changes, a significant trend in the development of hy-
pochromia is formed with a decrease in total hemo-
globin, its content and concentration in erythrocytes. 
One of the causes of anemia is an increase in the per-
meability of erythrocyte membranes and the release 
of hemoglobin from cells, as indicated by an increase 
in the level of EEF by 29.6 and 40.7 % in the second 
and third trimester, respectively.

The revealed increase in the number of erythro-
cytes and the variability of their sizes indicates an 
adaptive-compensatory activation of the bone mar-
row. [14], but a long-term functional load on it cre-
ates a risk of failure of erythropoiesis processes, as 
indicated by a tendency to a decrease in the volume 
of erythrocytes (MCV). Many authors note a relative-
ly wide spread of anemia among pregnant individuals 
[15, 16]. The changes in the hematological profile that 
we have identified do not give grounds for ascertain-
ing the presence of anemia in them [17, 18]. However, 
it has been shown that there is a risk of its develop-
ment in the form of a causal process initiated by an in-

crease in the permeability of erythrocyte membranes 
with a decrease in the concentration and content of he-
moglobin in them. To compensate for the resulting hy-
pochromia of erythrocytes, the work of the bone mar-
row is activated, but prolonged functional load reduces 
its compensatory potential and, possibly, in combina-
tion with a deficiency of structural metabolites (iron, 
folate, etc.) [19], the quality of erythropoiesis decreas-
es with a tendency to anisocytosis with an increase in 
the proportion of smaller erythrocytes.

Thus, during gestation, changes in the erythrocyte 
system occur, out of which the most pronounced is a 
tendency to hypochromia and an increase in the lev-
el of extra-erythrocyte hemoglobin, which form the 
risk of anemia, but its development requires addition-
al factors, such as an increase in the degree of destruc-
tion of erythrocyte membranes and secondary disor-
ders of erythropoiesis (toxic dysfunction, consump-
tion deficit, etc.) [19].

The cows from group 2 were diagnosed with tox-
ic liver dystrophy (hepatosis) and anemia. At the 
same time, it is difficult to determine the sequence of 
these diseases development, because in case of ane-
mia there are frequent cases of the hepatobiliary sys-
tem violations [20, 21], and the hematological chang-
es are observed in case of many liver diseases [22, 23]. 
Therefore, we state the presence of a combination of 
these two independent diseases, i. e. there is a comor-
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bid pathology. In non-pregnant animals, and in the sec-
ond trimester of gestation, changes in the studied in-
dicators were similar in direction and severity. Thus, 
their erythrocyte levels were lower than in healthy ones 
by 17.1 and 17.2 %, respectively, hemoglobin — by 
25.4 and 23.1 %, hematocrit — by 23.3 and 22.6 %, 
MCH — by 10.5 and 6.3 %, and MCV — by 7.5 and 
6.0 %, but higher than the value of EEF by 92.6 and 
65.7 %, and RDW — by 41.6 and 38.5 %.

Thus, in non-pregnant animals and in the second 
trimester of gestation, the development of comorbid 
pathology, including hepatosis and anemia, there is an 
increase in the destruction of erythrocyte membranes 
and anemia with severe hypochromia and erythrocy-
topenia. The combination of a decrease in the number 
of erythrocytes and the content of hemoglobin in them 
is typical of anemia in case of chronic diseases, in the 
pathogenesis of which there is a combination of iron 

deficiency (less often folic acid), impaired synthesis of 
erythropoietin and hyperproduction of factors that in-
hibit erythropoiesis. [24]. In addition, in pregnant an-
imals, against the background of a physiological ten-
dency to reduce the volume of erythrocytes and ex-
pand the variability of their sizes, an increase in the 
severity of anisocytosis and microcytosis was noted.

Sick (hepatosis, anemia) cows with a gestational 
age of 7.5—8.0 months have an identical hematolog-
ical profile, indicating the presence of hypochromic 
microcytic anemia with severe dysfunction of eryth-
rocyte membranes and variability in their size (Table 
2). In case of the preeclampsia (moderate severity) de-
velopment at this stage of gestation, there are no sig-
nificant changes in the erythrocyte system. The excep-
tion is an increase in the level of EEF (by 39.5 %) and 
RDW (by 29.4 %), but a decrease in MCH (by 3.9 %) 
and MCV (6.6 %), in comparison with healthy animals.

		  Table 2 
Blood hematological indicators of cows with a gestational age of 7.5—8.0 months

Indicators /  
Group of animals Healthy Gestosis Gestosis, hepatosis, 

anemia Hepatosis, anemia

Erythrocytes, *1012/L 6.52 ± 0.206 6.56 ± 0.284 5.25 ± 0.163 5.57 ± 0.100

Hemoglobin, g/L 108.5 ± 2.11 105.0 ± 2.21 81.0 ± 1.30 85.3 ± 1.35

Hematocrit, % 31.50 ± 0.414 29.61 ± 0.381 22.5 ± 0.260 24.40 ± 0.371

EEF, g/L 0.38 ± 0.010 0.53 ± 0.008 0.78 ± 0.014 0.65 ± 0.015

MCH, pg 16.65 ± 0.370 16.00 ± 0.368 15.42 ± 0.315 15.30 ± 0.325

MCHC, g/L 344.4 ± 5.31 354.6 ± 4.62 360.0 ± 5.18 349.6 ± 5.47

MCV, μm3 48.3 ± 0.75 45.1 ± 0.66 42.8 ± 0.61 43.8 ± 1.14

RDW, % 14.80 ± 0.215 19.16 ± 0.308 19.9 ± 0.213 19.5 ± 0.200

	 *	Р < 0.05
	**	Р < 0.01
	***	Р < 0.001 — compared to healthy ones

The most pronounced hematological disorders 
were found in case of a combination of gestosis, hepa-
tosis and anemia. In these animals, the number of eryth-
rocytes was lower in comparison with healthy ones 
by 19.5 %, with the animals with hepatosis and ane-
mia — by 5.7 %, and gestosis — by 20.0 %, hemo-
globin levels — by 25.3, 5.0 and 22.8 %, respective-
ly, hematocrit — by 28.6, 7.8 and 24.0 %, MCV — by 
11.4, 2.3 and 5.1 %. The values of EEF were higher 
(by 2.1 times, by 20.0 and 47.2 %) and RDW (by 34.4, 
2.1 and 3.9 %).

Thus, in case of uncomplicated moderate gestosis, 
there are no clinically significant changes in the hema-
tological status of animals, but the revealed increase in 
the permeability of erythrocyte membranes and the se-
verity of anisocytosis, combined with a physiological 
predisposition in pregnant animals, increases the risk 
of anemia development. In case of the comorbid vari-
ant of gestosis, signs of hypochromic microcytic ane-
mia were revealed, the leading mechanisms of patho-
genesis of which are disturbances in the functioning of 
the bone marrow (anisocytosis, microcytosis), mem-
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brane and erythrocyte functions (hypochromia, EEF). 
However, the noted changes are mainly due not to 
gestosis, but to concomitant pathologies (anemia, liv-
er pathology), with the exception of membrane dys-
function, the severity of which increases in the pres-
ence of preeclampsia. At the same time, it is highly 
likely that anemia can cause or increase the likelihood 
of gestosis [25]. This assumption requires appropriate 
research, because when it is confirmed in animals, a 
new tactic for the prevention of toxicosis of pregnant 
animals is formed.

CONCLUSION
The results of hematological studies showed an 

increase in the extra-erythrocyte fraction of hemoglo-
bin in the cows with uncomplicated gestation, which 
is due to an increase in the permeability of erythrocyte 
membranes and is the cause of their hypochromia. As 
a result, hypochromia occurs, i. e. the oxygen capaci-
ty of the blood decreases, which in clinical terms cor-
responds to a pre-anemia state. To compensate for the 
risk of hypoxia progression, erythropoiesis is activat-
ed, which makes it possible to exclude the develop-
ment of a full-fledged anemia symptom complex dur-
ing physiological gestation. However, with prolonged 
overload of the bone marrow, malfunctions of its work 
and erythropoiesis processes may occur. Initially, this 
will manifest as an increase in the variability in the size 
of erythrocytes with an increase in the proportion of 
small cells, but then there is a risk of the hypochromic 
microcytic anemia development. The animals with ane-
mia and toxic liver dystrophy initially have anemia. At 
the same time, both pathologies have their own com-
plementary mechanisms for the development of ane-
mia, i. e. there is syntropy. In the presence of hepato-
sis and anemia in pregnant animals, against the back-
ground of a tendency to hypochromia revealed in them, 
there is an increase in the severity of previously exist-
ing anemia. The gestosis development does not have a 
significant effect on the erythrocyte system, but in case 
of it a more significant increase in the permeability of 
erythrocyte membranes and a deficiency of hemoglo-
bin was noted. As a result, anemia does not develop in 
most animals, but the risk of its development increas-
es in the presence of predisposing factors. Therefore, 
when combined with hepatosis, anemia and gestosis in 
pregnant animals, the nature of hematological changes 
is determined by extragenital pathologies. However, in 
case of this comorbid pathology, the development of a 
more severe form of anemia is observed, i. e. there is a 
progressive nature of integral pathogenesis. In this co-
morbid structure, the combination of liver and blood 

diseases is the background, and gestosis is a compli-
cating pathology. The presented results have shown 
that there is no anemia in healthy animals during ges-
tation. However, there are physiologically determined 
hematological changes that increase the risk of its oc-
currence and increase the severity of anemia that oc-
curs when cows have extragenital diseases. Therefore, 
for the prevention of anemia in pregnant animals, it is 
necessary to identify anemia in non-pregnant animals 
or at the early stages of their gestation. During gesta-
tion, control of the predisposing factors severity — the 
content of extra-erythrocyte hemoglobin and its lev-
el in erythrocytes. With an increase in these screen-
ing indicators, measures should be taken to normalize 
the membrane structures of the body. For example, it 
is necessary to prescribe enterosorbents, antihypox-
ants, antioxidants and other pharmacological agents 
that reduce the level of endogenous and/or exogenous 
toxins, restore the integrity and functional activity of 
biomembranes.
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Аннотация. В статье представлены результаты исследования по изучению особенностей клинико-физио-
логического состояния свиней при использовании для их кормления зерна выращенного на полях с раз-
ной интенсивностью использования минеральных удобрений
На крупном свиноводческом предприятии, расположенном в Липецкой области, в 2020—2021 гг. провели 
опыт, объектом исследования которого были 125 клинически здоровых свиней в возрасте 120 суток. Из их 
числа были сформированы две опытные группы, которые в течение 60 суток получали комбикорм, в со-
став которого входили ячмень и пшеница произведенные на почвах без применения минеральных удоб-
рений (№ 1, n = 60) и с интенсивным их внесением (№ 2, n = 65).
Выявлено, что интенсивное применение в полевом кормопроизводстве минеральных удобрений, большин-
ство из которых содержат азот и фосфор, сопровождается увеличением содержания в кормах именно этих 
элементов, но возникает дисбаланс питательных и биологически активных веществ. В тестовых культу-
рах возникает дефицит кальция и магния. В ячмене накапливается цинк и незначительно увеличивается 
содержание меди и марганца. В пшенице отмечена обратная тенденция со снижением уровня цинка и меди. 
В этих кормах, в сравнении с зерном, выращенным без применения минеральных удобрений, выше пока-
затели общей питательности, но их биологическая ценность ниже, что негативно отразилось на состоя-
нии здоровья и продуктивности свиней на откорме. У животных отмечено нарушение функций печени 
и развитие синдрома эндогенной интоксикации, что стало причиной увеличения их заболеваемости (эн-
тероколит) и снижения активности роста.
Внесение минеральных удобрений, является очевидной необходимостью сохранения плодородия почв 
и увеличения урожайности кормовых культур. Однако доминирующая в настоящее время практика хими-
зации проводится ограниченным набором биологически значимых элементов, что формирует дисбаланс 
состава почвы и растений с последующим негативным влиянием на здоровье и продуктивность живот-
ных.
Ключевые слова: свиньи, откорм, удобрения, зерновые культуры, почва
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Свиноводство является ведущей отраслью ми-
рового животноводства и одним из основных ис-
точников полноценных продуктов питания [1]. 
Достижения селекционно-генетической работы 
и  формирование устойчивой племенной базы во 
всех экономически развитых странах создает ин-
тенсификационный потенциал развития отрасли 
[2, 3]. Однако важно помнить, что при интенсифи-
кации прогрессирует один из основных сдержива-

ющих факторов — организация безопасного и пол-
ноценного сбалансированного кормления. Данному 
вопросу посвящено большое количество публика-
ций, в которых помимо расширения знаний физио-
логии кормления, акцентируется внимание на из-
менение качества кормов, обусловленных антро-
патогенным воздействием [4, 5]. При этом особый 
интерес представляет роль химизации сельского 
хозяйства, т. к., ее задача заключается в увеличе-
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нии производства продуктов питания для челове-
ка и кормов для животных, но она оказалась и ос-
новным источником экологического риска [6, 7]. 
Целью наших исследований была сравнительная 
оценка клинико-физиологического состояния при 
использовании для их кормления зерна выращен-
ного на полях с интенсивным внесением минераль-
ных удобрений и свободных от них.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

На крупном свиноводческом предприятии, рас-
положенном в Липецкой области, в 2020—2021 г. г. 
провели опыт, объектом исследования которо-
го были корма, произведенные на почвах с  раз-
ным уровнем химизации и свиньи, которые их по-
лучали. Производство зерновых кормов в  хозяй-
стве осуществляется на постоянно используемых 
(окультуренных) и  вновь осваиваемых (неокуль-
туоенных) участках земли, на которых преоблада-
ет чернозем обыкновенный среднемощный сред-
негумусовый глинистый. При этом, неокульту-
ренные почвы (старопахотные, целина) в течение 
последних 12—15 лет не использовались, в то вре-
мя как окультуренные участки находились в посто-
янной эксплуатации. Тестовыми злаковыми куль-
турами были выбраны пшеница и ячмень, которые 
являются основными кормами в рационе свиней. 
Предшественником выращивания указанных куль-
тур на неокультуренных участках была целина, а на 
сопоставимых полях — кукуруза. На интенсивно 
используемых почвах перед посевом озимой пше-
ницы вносили 38 кг азота 50,0 кг фосфора и 46,5 кг 
калия, при посеве — 9,5 кг фосфора, после посева 
(подкормка) — 49,5 кг азота на гектар. На полях яч-
меня перед его посевом вносили 73 кг азота, 88,0 кг 
фосфора и 112 кг калия, при посеве — 9,5 кг фос-
фора на гектар. На ранее неиспользуемых участках 
зерновые выращивали без применения удобрений. 
Полученные на сопоставимых полях корма с по-
мощью общепринятых методик подвергались зоо-
техническому анализу с определением содержания 
влаги, сырого протеина, сырой клетчатки, кальция 
и фосфора с последующим расчетом сухого веще-
ства и обменной энергии [8,9]. Помимо этого, фо-
тометрическим методом после мокрого озоления 
оценивали уровень фосфора, а с помощью атом-
но-абсорбционного метода определяли кальций, 
магний, цинк, медь и марганец [10].

Для оценки влияния зерна, полученного с со-
поставимых полей, были отобраны 125 клиниче-
ски здоровых свиней в возрасте 120 суток (на от-

корме) — трехпородный товарный гибрид: матка 
(крупная белая + ландрас) и хряк (йоркшир). Из их 
числа были сформированы две опытные группы, 
которые в течение 60 суток получали комбикорм, 
в состав которого входили зерновые с неокульту-
ренных (№ 1, n = 60) или окультуренных полей 
(№ 2, n = 65). Комбикорм используемый в сопоста-
вимых группах имел близкие параметры питатель-
ности и состоял из ячменя (52 %), пшеницы (35 %), 
шрота соевого (СП 43,0 %, 8,5 %) и минеральный 
комплекс (трикальция фосфат, натрия хлорид, пре-
микс 3,5 %). Животные содержались в станках по 
15—17 голов в типовом помещении оборудованном 
самосплавной технологией навозоудаления, прибо-
рами обогрева, приточными и вытяжными устрой-
ствами с автоматизированной системой управле‑
ния микроклиматом. Тип кормления сухой со сво-
бодным доступом к  комбикорму и  воде (поилки 
ниппельные). Свиней в возрасте 110 суток пере-
водили на участок откорма, где в течение 10 суток 
они адаптировались к новым условиям содержа-
ния и в возрасте 120 суток им начинали скармли-
вать тестируемый комбикорм в течение всего пе-
риода откорма (80 суток). В первый (120 сут.) и по-
следний (200 сут.) день опыта определяли массу 
тела животных, а у 6 голов из каждой группы от-
бирали пробы крови с правой стороны из яремной 
вены в вакуумные пробирки ЕЛАМЕД с антикоа-
гулянтом (К3ЭДТА) для сохранения ее интактного 
состояния и с активатором свертывания (SiO2) для 
получения сыворотки (АО «Елатомский прибор-
ный завод», Россия).

В образцах крови определяли в сыворотке кро-
ви уровень аланинтрансферазы (АлАТ), аспаратат-
аминотрансферазы (АсАТ), щелочной фосфатаза 
(ЩФ), общего белка, глюкозы, креатинина, мочеви-
ны, холестерина, триглицеридов, кальция, фосфо-
ра, магния, (коммерческие наборы реактивов, АО 
«Диакон-ДС», Россия), молекулы средней массы 
(МСМ) на длине волны 254 нм [11]. Помимо это-
го, изучали концентрацию малонового диальдеги-
да методом осаждения фосфовольфрамовой кис-
лотой, с тиобарбитуровой кислотой [12]. На атом-
но-абсорбционном спектрофотометре Perkin Elmer 
mod. 703 (США) в цельной крови изучали содер-
жание меди, цинка, железа, марганца и кобальта.

Результаты исследований подвергали статисти-
ческой обработке с помощью программ «Statistica 
8.0». При этом рассчитывали среднюю арифмети-
ческую и  ее ошибку (M ± m), а  также достовер-
ность межгруппового различия (р) по критерию 
Стьюдента.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

На окультуренных сельхозугодиях урожай-
ность озимой пшеницы составила 40,8 ц/га, а яч-
меня 35,5 ц/га, в то время как на целине было от-
мечено снижение урожая, соответственно на 8,1 % 

(37,5 ц/ га) и 5,6 % (33,5 ц/га). В таблице № 1 пред-
ставлены результаты изучения содержания пита-
тельных и минеральных веществ в тестовых кор-
мах (зерновые) выращенных на окультуренных 
и неокультуренных полях.

		  Таблица 1 
Содержание питательных веществ и минералов в ячмене и пшенице выращенных 

на окультуренных и неокультуренных полях (в кг натурального корма)

Показатели
Ячмень Пшеница (озимая) твердых сортов

Неокультуренные 
почвы

Окультуренные 
почвы (n = 4)

Неокультуренные 
почвы (n = 4)

Окультуренные 
почвы (n = 4)

Количество проб 4 4 4 4

Сухое вещество, г 839,3 ± 2,80 841,3 ± 2,74 846,3 ± 3,10 848,2 ± 3,30

Сырой протеин, г 111,8 ± 2,12 114,0 ± 1,10 140,0 ± 2,37 147,5 ± 2,105

Обменная энергия, МДж 9,80 ± 0,505 10,3 ± 0,418 10,1 ± 0,63 10,8 ± 0,68

Сырая клетчатка, г 47,0 ± 0,70 46,2 ± 0,63 27,2 ± 0,65 26,3 ± 0,48

Кальций, г 1,86 ± 0,060 1,64 ± 0,048 ** 0,85 ± 0,013 0,62 ± 0,011***

Фосфор, г 3,57 ± 0,103 3,88 ± 0,085* 4,15 ± 0,130 4,76 ± 0,100***

Магний, г 1,06 ± 0,030 0,95 ± 0,026** 1,20 ± 0,042 1,00 ± 0,039**

Цинк, мг 38,8 ± 2,160 54,3 ± 2,050*** 41,8 ± 1,35 37,8 ± 1,05*

Медь, мг 4,53 ± 0,110 4,67 ± 0,103 2,34 ± 0,041 2,25 ± 0,030*

Марганец, мг 13,0 ± 1,02 13,4 ± 0,68 40,8 ± 1,06 41,2 ± 1,102

	 *	Р < 0,05
	**	Р < 0,01
	***	Р < 0,001 — в сравнении с зерном, полученном на неокультуренных почвах

Как в  ячмене, так и  в  пшенице выращенных 
на окультуренных полях наблюдается тенденция 
(р ≥ 0,5) к  увеличению сухого вещества, сыро-
го протеина и обменной энергии, но уменьшения 
сырой клетчатки. Более выраженное различие от-
мечено в  минеральном составе кормов. Уровень 
кальция в ячмене с окультуренных полей оказал-
ся ниже, чем с целины, на 11,8 %, а в пшенице на 
27,1 %, магния на 10,4 и 16,7 %, но выше были по-
казатели фосфора на 8,7 и 14,7 %, и марганца на 3,1 
и 1,0 %. В ячмене с интенсивно используемых по-
лей содержание цинка было выше, чем с неокуль-
туренных участков на 39,9 %, а меди на 3,1 %, но 
в пшенице эти показатели оказались соответствен-
но ниже на 9,6 и 3,8 %.

В период с 1990 до 2016 год количество вне-
сения минеральных удобрений в  России умень-
шилось с 112 до 25 кг/га, что значительно ниже, 
чем вынос элементов питания урожаем возделы-
ваемых культур. И хотя при этом отмечается неко-
торое увеличение урожайности зерновых, но это 
обусловлено не увеличением плодородия почв, 
а тем, что с 2000 года, из оборота выводились сла-
боокультуренные почвы, на которых возделывание 
сельскохозяйственных культур было не рентабель-
ным [13]. В последние годы отмечена тенденция 
к увеличению химизации почвы, но следует при-
знать, что содержание гумуса даже на чернозем-
ных почвах подходит к критической отметке [14]. 
При этом имеет место не только валовой дефицит 
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питания растений, но и его дисбаланс. Так, в ра-
стениеводстве наиболее активно используют ми-
неральные удобрения, ориентированные на увели-
чение урожая. Большинство из них содержат азот 
и фосфор, что обеспечивает увеличение этих эле-
ментов в почве [15] и как показали наши исследо-
вания в растениях. Однако при этом формируется 
дисбаланс питательных и биологически активных 
веществ в растениях за счет изменения характера 
взаимоотношений между ними и ограниченностью 
набора вносимых элементов подкормки [16]. В ре-
зультате, как показали наши исследования в тесто-
вых культурах возникает дефицит кальция и маг-
ния. В ячмене накапливается цинк и незначитель-
но увеличивается содержание меди и  марганца. 
В пшенице отмечена обратная тенденция со сни-
жением уровня цинка и меди.

Результаты клинического наблюдения за жи-
вотными из сопоставимых групп показали, что 
в течение всего опыта не было случаев их гибе-
ли. На 34—40 дни опыта у 5 животных из группы 

№ 1 и у 12 гол. — гр. № 2 наблюдались симптомы 
энтероколита в виде ослабления аппетита и поно-
са, при этом фекалии были мазеподобные светло-
коричневого цвета с примесью слизи. Симптомы 
наблюдали в течение 2—4 дней, но затем они ис-
чезали без применения лекарственных средств. 
Однако, у 7 больных из группы № 2 заболевание 
перешло в  хроническую форму, на что указыва-
ло вздутие живота, ложные позывы к дефекации 
(обычно в первые 20 минут после потребления кор-
ма) и увеличение длительности диареи (до 8—15 
дней), фекалии были водянистые или мазеподоб-
ные с  содержанием крови и/или большого коли-
чества слизи. У больных не отмечали повышения 
температуры и общего угнетения.

Результаты взвешивания свиней представле-
ны в таблице 2. При этом, учитывая, что у боль-
ных нарушаются процессы роста и  сложно объ-
ективно дифференцировать роль алиментарных 
факторов, массометрию проводили только у здо-
ровых животных.

		  Таблица 2 
Биохимические показатели крови поросят из группы откорма

Показатели / Группа животных Группа № 1 Группа № 2

Возраст, сут 120 200 120 200

Масса тела, кг 37,2 ± 1,70 103,4 ± 2,50 37,9 ± 1,00 93,5 ± 1,65

Среднесуточный привес, г 830,0 ± 10,00 695,0 ± 8,20

В первый день опыта не было достоверного 
различия массы тела животных в  сопоставимых 
группах. Интенсивность роста в  течение опыта 
у свиней, комбикорм которых содержал зерновые, 
выращенные на целине оказалась выше, чем в со-
поставимой группе на 19,4 % (Р < 0,001), что со-

ответственно отразилось на массе тела в конце на-
блюдения. В таблице 3 представлены результаты 
анализа состава крови клинически здоровых жи-
вотных где видно, что в течение опыта произошли 
разные по выраженности и направлению измене-
ния их биохимического статуса.

		  Таблица 3 
Биохимические показатели крови поросят из группы откорма

Показатели /  
Группа животных Группа № 1 Группа № 2

Возраст, сут 120 200 120 200

1 2 3 4 5

Общий белок, г/л 72,10 ± 1,15 71,50 ± 1,31 72,0 ± 1,09 76,0 ± 1,19*

Мочевина, мМ/л 3,88 ± 0,075 3,97 ± 0,050 3,90 ± 0,062 3,50 ± 0,060***

Креатинин, мкМ/л 142,6 ± 3,70 145,0 ± 4,62 143,0 ± 2,41 176,0 ± 5,27***
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Окончание табл. 3

1 2 3 4 5

ЩФ, Е/л 140,0 ± 10,20 137,5 ± 9,60 140,8 ± 8,11 190,0 ± 5,14***

АсАТ, Е/л 41,8 ± 2,97 43,0 ± 3,72 42,1 ± 2,37 50,3 ± 4,20

АлАТ, Е/л 37,0 ± 1,90 37,0 ± 1,90 37,5 ± 1,48 53,2 ± 4,74**

Кальций, мМ/л 2,60 ± 0,037 2,57 ± 0,040 2,62 ± 0,029 2,78 ± 0,025***

Фосфор, мМ/л 2,82 ± 0,025 2,80 ± 0,015 2,79 ± 0,030 3,22 ± 0,024***

Глюкоза, мМ/л 3,47 ± 0,115 3,50 ± 0,121 3,45 ± 0,110 3,69 ± 0,175

Триглицериды, мМ/л 0,41 ± 0,050 0,46 ± 0,081 0,43 ± 0,038 0,50 ± 0,065

Холестерин, мМ/л 1,64 ± 0,050 1,81 ± 0,063 1,65 ± 0,072 1,44 ± 0,045***

Магний, мг/% 2,50 ± 0,013 2,58 ± 0,026 2,50 ± 0,010 2,44 ± 0,017***

СБЙ, мкг/% 3,43 ± 0,108 3,41 ± 0,172 3,40 ± 0,097 2,60 ± 0,133***

МСМ 254, усл. ед. 0,272 ± 0,013 0,280 ± 0,006 0,281 ± 0,018 0,311 ± 0,006***

МДА, нМ/мл 0,680 ± 0,015 0,638 ± 0,012 0,689 ± 0,020 0,726 ± 0,010***

Железо, мМ/л 4,31 ± 0,027 4,42 ± 0,040 4,33 ± 0,015 4,37 ± 0,052

Медь, мкМ/л 14,8 ± 0,327 16,3 ± 0,219 15,0 ± 0,260 15,0 ± 0,485*

Цинк, мкМ/л 40,9 ± 1,31 42,5 ± 1,75 40,7 ± 1,13 36,0 ± 1,55**

Марганец, мкМ/л 3,0 ± 0,15 3,1 ± 0,21 3,0 ± 0,21 3,0 ± 0,16

Кобальт, мкМ/л 0,77 ± 0,041 0,75 ± 0,036 0,75 ± 0,039 0,71 ± 0,027

	 *	Р < 0,05
	**	Р < 0,01
	***	Р < 0,001 — в сравнении с животными с аналогичной массой тела из группы № 1

В течение опыта у свиней из группы № 1 на-
блюдается тенденция к уменьшению общего бел-
ка (на 0,8 %, р ≥ 0,5), ЩФ (на 1,8 %, р ≥ 0,5), каль-
ция (на 1,15 %, р ≥ 0,5), фосфора, то у животных 
из сопоставимой группы наоборот отмечено уве-
личение данных показателей соответственно на 
5,5, 34,9, 6,1 и 15,4 %. Разнонаправленная дина-
мика биохимических показателей также прояви-
лась тем, что у животных из группы № 1 наблю-
дается увеличение, а в гр. № 2 — снижение вели-
чин холестерина соответственно на 10,3 и 12,7 %, 
мочевины на 2,3 и 10,2 %, магния на 3,2 и 12,7 %, 
цинка на 3,9 и 11,5 %. На заключительном этапе 
опыта у животных получающих комбикорм с зер-
новыми выращенными на окультуренных полях 
оказалось выше, чем у свиней из группы № 2 уро-

вень общего белка (на 6,3 %), креатинина (21,4 %), 
ЩФ (38,2 %), АсАТ (17,0 %), АлАТ (43,8 %), каль-
ция (8,2 %), фосфора (15,0 %), глюкозы (5,4 %), но 
ниже мочевины (на 11,8 %), холестерина (20,4 %), 
магния (5,4 %), СБЙ (23,7 %), меди (8,9 %), цин-
ка (15,3 %) и кобальта (на 5,3 %). Помимо этого, 
у свиней из группы № 2 в конце опыта отмечено 
накопление маркеров синдрома эндогенной инток-
сикации, так содержание МСМ и МДА у них ока-
залось выше верхнего предела нормы, а в сравне-
нии с  уровнем сопоставимых животных на 11,1 
и 13,8 %.

Таким образом, несмотря на отмеченное уве-
личение питательности кормов на фоне химиза-
ции почвы их биологическая ценность снизилась, 
что вероятно обусловлено дисбалансом физиоло-
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гически активных веществ (минералов). При этом 
у животных наблюдается повышение активности 
аминотрансфераз и ЩФ, что в сочетании с низким 
уровнем холестерина указывает на высокую веро-
ятность нарушения мембранных структур в  ор-
ганизме и  функциональную перегрузку печени 
[17,18]. Низкий уровень йода, связанного с белка-
ми крови (СБЙ) указывает на ослабление функцио-
нального состояния щитовидной железы, так как 
это большая часть тиронинов [19]. И хотя отмечен-
ные нарушения обмена веществ имеют умеренную 
степень выраженности их многоплановость пато-
физиологического действия формирует клиниче-
ски значимый интегральный эффект с развитием 
синдрома эндогенной интоксикации, увеличения 
заболеваемости (энтероколит) и снижения актив-
ности роста.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Внесение минеральных удобрений, является 

очевидной необходимостью сохранения плодо-
родия почв и увеличения урожайности кормовых 
культур. Однако доминирующая в настоящее вре-
мя практика химизации проводится ограниченным 
набором биологически значимых элементов, что 
формирует дисбаланс состава почвы и растений 
с последующим негативным влиянием на здоро-
вье и продуктивность животных. При этом патоге-
нетический эффект, вероятно, обусловлен измене-
нием метаболических процессов на фоне избытка 
или дефицита биологически активных веществ, 
в частности, минералов, а также накоплением ток-
сических продуктов нарушенного обмена веществ 
и некоторых элементов, уровень которых повышен 
в растениях, и они уже являются антропатогенны-
ми токсикантами.
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Abstract. The article presents the results of the research on the study of the characteristics of the clinical and 
physiological state of pigs when feeding them with the grain grown in the fields with various intensity of the use 
of mineral fertilizers.
In 2020—2021, at a large pig breeding enterprise located in Lipetsk region, there was conducted an experiment, 
the object of which was 125 clinically healthy pigs at the age of 120 days. Two experimental groups were formed 
out of them, the animals of which received compound feed for 60 days, which included barley and wheat pro-
duced on soils without the use of mineral fertilizers (No. 1, n = 60) and with their intensive application (No. 2, 
n = 65).
It has been revealed that the intensive use of mineral fertilizers in the field forage production, most of which con-
tain nitrogen and phosphorus, is accompanied by an increase in the content of these elements in the feed, but there 
is an imbalance of nutrients and biologically active substances. Test cultures are deficient in calcium and magne-
sium. Zinc accumulates in barley and the content of copper and manganese slightly increases. In wheat, the op-
posite trend was noted with a decrease in the level of zinc and copper. In these feeds, in comparison with the grain 
grown without the use of mineral fertilizers, the overall nutritional value is higher, but their biological value is 
lower, which negatively affected the health and productivity of fattening pigs. Liver dysfunction and the devel-
opment of endogenous intoxication syndrome were noted in the animals, which caused an increase in their mor-
bidity (enterocolitis) and a decrease in growth activity.
The application of mineral fertilizers is an obvious need to preserve soil fertility and increase the yield of fodder 
crops. However, the currently dominant practice of chemicalization is carried out with a limited set of biological-
ly significant elements, which creates an imbalance in the composition of soil and plants with a subsequent neg-
ative effect on the health and productivity of animals.
Keywords: pigs, fattening, fertilizers, crops, soil

©  Popova O. S., Parshin P. A., Alekhin Yu. N., 2023

Pig breeding is the leading branch of the world an-
imal husbandry and one of the main sources of high-
grade foodstuffs [1]. 

Achievements in breeding and genetic work and 
the formation of a stable breeding base in all econom-
ically developed countries create an intensification po-
tential for the industry development [2, 3]. 

However, it is important to remember that with the 
intensification, one of the main limiting factors pro-
gresses — the organization of a safe and complete bal-
anced feeding. A large number of publications are de-
voted to this issue, in which, in addition to expanding 
knowledge of the physiology of feeding, attention is 
focused on changes in the quality of feed due to an-

thropogenic effect [4, 5]. At the same time, the role of 
chemicalization of agriculture is of particular interest, 
since its task is to increase the production of food for 
humans and animal feed, but it also turned out to be 
the main source of environmental risk [6,7]. The ob-
jective of our research was a comparative assessment 
of the clinical and physiological state when using the 
grain grown in the fields with intensive application of 
mineral fertilizers and free from them.

MATERIAL AND METHODS
In 2020—2021 at a large pig breeding enterprise 

located in Lipetsk region, there was conducted an ex-
periment, the object of which was the feed produced 
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on soils with different levels of chemicalization and the 
pigs that received them. The production of grain fod-
der on the farm is carried out on constantly used (cul-
tivated) and newly developed (non-cultivated) plots of 
land, on which ordinary medium-thick, medium-humus 
clayey black soil predominates. At the same time, un-
cultivated soils (old arable, virgin soil) have not been 
used over the past 12—15 years, while cultivated are-
as have been in constant operation. Wheat and barley 
were selected as test grain crops, which are the main 
feeds in the diet of pigs. 

The forerunner of the cultivation of these crops on 
uncultivated plots was virgin lands, and on comparable 
fields — corn. On intensively used soils, before sowing 
winter wheat, 38 kg of nitrogen, 50.0 kg of phospho-
rus and 46.5 kg of potassium were applied, when sow-
ing — 9.5 kg of phosphorus, after sowing (top dress-
ing) — 49.5 kg of nitrogen per hectare. In the fields 
of barley, before sowing, 73 kg of nitrogen, 88.0 kg 
of phosphorus and 112 kg of potassium were applied, 
while sowing — 9.5 kg of phosphorus per hectare. In 
previously unused areas, grains were grown without 
the use of fertilizers. The forages obtained on com-
parable fields were subjected to zootechnical analy-
sis with the determination of moisture content, crude 
protein, crude fiber, calcium and phosphorus with the 
subsequent calculation of dry matter and exchange en-
ergy using generally accepted methods [8,9]. In addi-
tion, the level of phosphorus was assessed by the pho-
tometric method after wet ashing, and calcium, mag-
nesium, zinc, copper and manganese were determined 
using the atomic absorption method [10].

To assess the effect of еру grain obtained from 
comparable fields, 125 clinically healthy pigs at 
the age of 120 days (fattening) were selected — a 
three-breed commercial hybrid: breeding pig (Large 
White + Landrace) and boar (Yorkshire). Two exper-
imental groups were formed out of them, which re-
ceived compound feed for 60 days, which included 
grains from uncultivated (No. 1, n = 60) or cultivated 
fields (No. 2, n = 65). Compound feed used in com-
parable groups had similar nutritional parameters and 
consisted of barley (52 %), wheat (35 %), soybean 
meal (SP 43.0 %, 8.5 %) and a mineral complex (tri-
calcium phosphate, sodium chloride, premix 3.5 %). 
The animals were kept in pens for 15—17 animal units 
in a standard room equipped with self-alloying manure 
removal technology, heating devices, supply and ex-
haust devices with an automated microclimate control 
system. The type of feeding is dry with free access to 
compound feed and water (nipple drinkers). Pigs at the 
age of 110 days were transferred to the fattening area, 

where they adapted to the new conditions of keeping 
within 10 days and at the age of 120 days they were 
fed the test compound feed during the entire fattening 
period (80 days). On the first (120 days) and last (200 
days) days of the experiment, the body weight of the 
animals was determined, and blood samples were tak-
en from the right side of the jugular vein in 6 animals 
from each group into ELAMED vacuum tubes with an-
ticoagulant (K3EDTA) to preserve its intact state and 
with a coagulation activator (SiO2) for serum produc-
tion (JSC Elatomskiy Instrument Plant, Russia).

In blood samples, the levels of alanine transferase 
(ALT), aspartate aminotransferase (AST), alkaline 
phosphatase (AP), total protein, glucose, creatinine, 
urea, cholesterol, triglycerides, calcium, phosphorus 
and magnesium were determined in the blood serum 
(commercial kits of reagents, JSC Diakon-DS, Russia), 
medium weight molecules (MWM) at a wavelength of 
254 nm [11]. In addition, the concentration of malon-
dialdehyde was studied by precipitation with phos-
photungstic acid, with thiobarbituric acid [12]. 

The whole blood content of copper, zinc, iron, man-
ganese and cobalt was studied on an atomic absorp-
tion spectrophotometer Perkin Elmer mod. 703 (USA).

The research results were subjected to statistical 
processing using the programs Statistica 8.0. At the 
same time, the arithmetic mean and its error (M  ± m), 
as well as the significance of the intergroup difference 
(р) were calculated according to Student’s t-test.

STUDY RESULTS AND DISCUSSION
On cultivated farmland, the yield of winter wheat 

was 40.8 centners per hectare (c/ha), and barley — 
35.5 c/ha, while on virgin lands there was a decrease 
in yield by 8.1 % (37.5 c/ha) and 5.6 % (33.5 c/ha), re-
spectively. Table No. 1 presents the results of studying 
the content of nutrients and minerals in the test feeds 
(grain) grown on cultivated and uncultivated fields.

Both in barley and wheat grown on cultivated 
fields, there is a tendency (p ≥ 0.5) to increase dry 
matter, crude protein and metabolic energy, but re-
duce crude fiber. A more pronounced difference was 
noted in the mineral composition of the feed. The lev-
el of calcium in barley from cultivated fields turned 
out to be lower by 11.8 % than from virgin lands, and 
in wheat — by 27.1 %, magnesium — by 10.4 and 
16.7 %, but phosphorus was higher by 8.7 and 14.7 %, 
and manganese — by 3.1 and 1.0 %. In the barley from 
intensively used fields, the zinc content was higher by 
39.9 % than from uncultivated plots, and copper — by 
3.1 %, but in wheat these figures were lower by 9.6 
and 3.8 %, respectively.
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		  Table 1 
Content of nutrients and minerals in the barley and wheat grown in 

cultivated and uncultivated fields (in kg of natural feed)

Indicators
Barley Winter durum wheat

Uncultivated soils Cultivated soils 
(n = 4)

Uncultivated soils 
(n = 4)

Cultivated soils 
(n = 4)

Number of samples 4 4 4 4

Dry matter, g 839.3 ± 2.80 841.3 ± 2.74 846.3 ± 3.10 848.2 ± 3.30

Crude protein, g 111.8 ± 2.12 114.0 ± 1.10 140.0 ± 2.37 147.5 ± 2.105

Metabolic energy, MJ 9.80 ± 0.505 10.3 ± 0.418 10.1 ± 0.63 10.8 ± 0.68

Crude fiber, g 47.0 ± 0.70 46.2 ± 0.63 27.2 ± 0.65 26.3 ± 0.48

Calcium, g 1.86 ± 0.060 1.64 ± 0.048 ** 0.85 ± 0.013 0.62 ± 0.011***

Phosphorus, g 3.57 ± 0.103 3.88 ± 0.085* 4.15 ± 0.130 4.76 ± 0.100***

Magnesium, g 1.06 ± 0.030 0.95 ± 0.026** 1.20 ± 0.042 1.00 ± 0.039**

Zinc, mg 38.8 ± 2.160 54.3 ± 2.050*** 41.8 ± 1.35 37.8 ± 1.05*

Copper, mg 4.53 ± 0.110 4.67 ± 0.103 2.34 ± 0.041 2.25 ± 0.030*

Manganese, mg 13.0 ± 1.02 13.4 ± 0.68 40.8 ± 1.06 41.2 ± 1.102

	 *	Р < 0.05
	**	Р < 0.01
	***	Р < 0.001 — in comparison with the grain obtained on uncultivated soils

In the period from 1990 to 2016, the amount of 
mineral fertilizer application in Russia has decreased 
from 112 to 25 kg/ha, which is significantly lower than 
the removal of nutrients from the crops. And although 
there is a slight increase in grain yields, this is due not 
to an increase in soil fertility, but to the fact that since 
2000 poorly cultivated soils, on which the cultivation 
of crops was not profitable, were taken out of circula-
tion [13]. In recent years, there has been a tendency to 
increase the chemicalization of the soil, but it should 
be recognized that the humus content, even in black 
soils, approaches a critical level [14]. At the same time, 
there is not only a gross deficiency of plant nutrition, 
but also its imbalance. Thus, in crop production, min-
eral fertilizers are most actively used, aimed at increas-
ing the yield. Most of them contain nitrogen and phos-
phorus, which provides an increase in these elements 
in the soil [15] and as shown by our studies in plants. 
However, at the same time, an imbalance of nutrients 
and biologically active substances in plants is formed 
due to a change in the nature of the relationship be-
tween them and a limited set of introduced feeding el-

ements [16]. As a result, as shown by our studies in 
test cultures, there is a deficiency of calcium and mag-
nesium. Zinc accumulates in barley and the content of 
copper and manganese slightly increases. In wheat, the 
opposite trend was noted with a decrease in the level 
of zinc and copper.

The results of clinical observation of the animals 
from comparable groups showed that during the entire 
experiment there were no cases of their death. On days 
34—40 of the experiment, in 5 animals from group 
No. 1 and in 12 animals — group No. 2, symptoms of 
enterocolitis were observed in the form of a decrease 
in appetite and diarrhea, while the feces were greasy, 
light brown in color with an admixture of mucus. The 
symptoms were observed within 2—4 days, but then 
they disappeared without the use of drugs. However, 
in 7 sick animals from group No. 2, the disease turned 
into a chronic form, as indicated by bloating, false urge 
to defecate (usually in the first 20 minutes after eat-
ing food) and an increase in the duration of diarrhea 
(up to 8—15 days), feces were watery or greasy, con-
taining blood and/or a lot of mucus. The sick animals 
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did not demonstrate an increase in temperature and 
general depression.

The results of weighing pigs are presented in 
Table 2. At the same time, given that growth process-
es are disturbed in sick animals and it is difficult to ob-
jectively differentiate the role of alimentary factors, 
massmetrics was performed only in healthy animals.

On the first day of the experiment, there was no 
significant difference in the body weight of the ani-
mals in comparable groups. During the experiment, 

the intensity of growth in the pigs, the feed of which 
contained the grains grown in virgin lands, was higher 
by 19.4 % (P < 0.001) than in the comparable group, 
which accordingly affected the body weight at the end 
of the observation.

Table 3 presents the results of the blood composi-
tion analysis of clinically healthy animals, where it can 
be seen that during the experiment there were changes 
in their biochemical status that were different in severi-
ty and the direction of their biochemical status change.

		  Table 2 
Biochemical blood indicators of piglets from the fattening group

Indicators / Group of animals Group No. 1 Group No. 2

Age, days 120 200 120 200

Body weight, kg 37.2 ± 1.70 103.4 ± 2.50 37.9 ± 1.00 93.5 ± 1.65

Average daily weight gain, g 830.0 ± 10.00 695.0 ± 8.20

		  Table 3 
Biochemical blood indicators of the piglets from the fattening group

Indicators /  
Group of animals Group No. 1 Group No. 2

Age, days 120 200 120 200

1 2 3 4 5

Total protein, g/L 72.10 ± 1.15 71.50 ± 1.31 72.0 ± 1.09 76.0 ± 1.19*

Urea, mm/L 3.88 ± 0.075 3.97 ± 0.050 3.90 ± 0.062 3.50 ± 0.060***

Creatinine, µM/L 142.6 ± 3.70 145.0 ± 4.62 143.0 ± 2.41 176.0 ± 5.27***

AP, U/L 140.0 ± 10.20 137.5 ± 9.60 140.8 ± 8.11 190.0 ± 5.14***

AST, U/L 41.8 ± 2.97 43.0 ± 3.72 42.1 ± 2.37 50.3 ± 4.20

ALT, U/L 37.0 ± 1.90 37.0 ± 1.90 37.5 ± 1.48 53.2 ± 4.74**

Calcium, mm/L 2.60 ± 0.037 2.57 ± 0.040 2.62 ± 0.029 2.78 ± 0.025***

Phosphorus, mm/L 2.82 ± 0.025 2.80 ± 0.015 2.79 ± 0.030 3.22 ± 0.024***

Glucose, mM/L 3.47 ± 0.115 3.50 ± 0.121 3.45 ± 0.110 3.69 ± 0.175

Triglycerides, mM/L 0.41 ± 0.050 0.46 ± 0.081 0.43 ± 0.038 0.50 ± 0.065

Cholesterol, mM/L 1.64 ± 0.050 1.81 ± 0.063 1.65 ± 0.072 1.44 ± 0.045***

Magnesium, mg/% 2.50 ± 0.013 2.58 ± 0.026 2.50 ± 0.010 2.44 ± 0.017***

PBI, µg/% 3.43 ± 0.108 3.41 ± 0.172 3.40 ± 0.097 2.60 ± 0.133***
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Table 3 (the end)

1 2 3 4 5

MWM 254, c. u. 0.272 ± 0.013 0.280 ± 0.006 0.281 ± 0.018 0.311 ± 0.006***

MDA, nM/ml 0.680 ± 0.015 0.638 ± 0.012 0.689 ± 0.020 0.726 ± 0.010***

Iron, mm/L 4.31 ± 0.027 4.42 ± 0.040 4.33 ± 0.015 4.37 ± 0.052

Copper, µM/L 14.8 ± 0.327 16.3 ± 0.219 15.0 ± 0.260 15.0 ± 0.485*

Zinc, µM/L 40.9 ± 1.31 42.5 ± 1.75 40.7 ± 1.13 36.0 ± 1.55**

Manganese, µM/L 3.0 ± 0.15 3.1 ± 0.21 3.0 ± 0.21 3.0 ± 0.16

Cobalt, µM/L 0.77 ± 0.041 0.75 ± 0.036 0.75 ± 0.039 0.71 ± 0.027

	 *	Р < 0.05
	**	Р < 0.01
	***	Р < 0.001 — in comparison with the animals with a similar body weight from group No. 1

During the experiment, the pigs from group No. 1 
tend to decrease in total protein (by 0.8 %, p ≥ 0.5), 
alkaline phosphatase (by  1.8 %, p ≥ 0.5), calcium 
(by 1.15 %, p ≥ 0.5), phosphorus than in the animals 
from the comparable group, on the contrary, an increase 
in these indicators by 5.5, 34.9, 6.1 and 15.4 %, respec-
tively, was noted. The multidirectional dynamics of bi-
ochemical indicators also manifested itself in the fact 
that in the animals from group No. 1 an increase was 
observed, and in group No. 2 — a decrease in choles-
terol values by 10.3 and 12.7 %, respectively, urea — 
by 2.3 and 10.2 %, magnesium — by 3.2 and 12.7 %, 
zinc — by 3.9 and 11.5 %. At the final stage of the 
experiment, the level of total protein (by 6.3 %), cre-
atinine (21.4 %), alkaline phosphatase (38.2 %) was 
higher in the animals receiving compound feed with 
the grain grown in cultivated fields than in the pigs 
from group No. 2, AST (17.0 %), ALT (43.8 %), cal-
cium (8.2 %), phosphorus (15.0 %), glucose (5.4 %) 
but lower than urea (by 11.8 %), cholesterol (20.4 %), 
magnesium (5.4 %), PBI (23.7 %), copper (8.9 %), 
zinc (15.3 %) and cobalt (by 5.3 %). In addition, at the 
end of the experiment, in the pigs from group No. 2, 
the accumulation of endogenous intoxication syndrome 
markers was noted, so the content of MWM and MDA 
in them turned out to be higher than the upper limit of 
the norm, and in comparison with the level of compa-
rable animals — by 11.1 and 13.8 %.

Thus, despite the noted increase in the nutritional 
value of forages against the background of soil chemi-
calization, their biological value decreased, which was 
probably due to an imbalance of physiologically active 

substances (minerals). At the same time, an increase 
in the activity of aminotransferases and alkaline phos-
phatase is observed in animals, which in combination 
with low cholesterol levels, indicates a high probabil-
ity of damage to membrane structures in the body and 
functional overload of the liver [17,18]. A low level of 
protein-bound iodine (PBI) indicates a weakening of 
the functional state of the thyroid gland, since this is 
a large part of thyronins [19]. And although the noted 
metabolic disorders have a moderate degree of sever-
ity, their multifaceted pathophysiological action forms 
a clinically significant integral effect with the devel-
opment of endogenous intoxication syndrome, an in-
crease in morbidity (enterocolitis) and a decrease in 
growth activity.

CONCLUSION
The application of mineral fertilizers is an obvious 

need to preserve soil fertility and increase the yield of 
fodder crops. However, the currently dominant prac-
tice of chemicalization is carried out with a limited set 
of biologically significant elements, which creates an 
imbalance in the composition of soil and plants with a 
subsequent negative effect on the health and productiv-
ity of animals. At the same time, the pathogenetic ef-
fect is probably due to a change in metabolic process-
es against the background of an excess or deficiency 
of biologically active substances, in particular miner-
als, as well as the accumulation of toxic products of 
impaired metabolism and some elements, the level of 
which is increased in plants, and they are already an-
thropogenic toxicants.
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Аннотация. В статье представлены материалы изучения эффективности комплексного способа терапии 
коров при хроническом эндометрите, предусматривающего применение общестимулирующих (биости-
мульгин), симптоматических (утеротон) и этиотропных (новый препарат антимикробного действия «ПК»), 
что обеспечивает повышение терапевтической эффективности на 9,5—17,3 %, при сокращении на 0,48—
1,06 числа внутриматочных введений антимикробных средств, продолжительности бесплодия на 11,7—
35,3 дней и коэффициента оплодотворения на 0,14—0,26. В процессе комплексного лечения происходит 
восстановление ригидности матки, уменьшение толщины ее стенки на 75,0 % по сравнению с началом ле-
чения, при отсутствии гнойных включений. Клиническое выздоровление сопровождается снижением ми-
кробной обсемененности матки в 7,29 раза, в том числе энтеробактерий в 3,25 раза, что указывает на са-
нацию полости матки. Комплексное лечение хронического эндометрита способствует восстановлению 
структурно-функциональных свойств покровного эпителия, что проявилось увеличением высоты его эпи-
телиоцитов на 21,1 %. Кроме того у коров этой группы высота эпителиоцитов маточных желез повыси-
лась на 22,4 %, а толщина эндометрия — на 20,5 %, что свидетельствует об активизации его секреторной 
функции. 
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Использование репродуктивного потенциала 
маточного поголовья определяется функциони-
рованием многих систем организма, главенству-
ющее значение при этом придается органам вос-
производства. Среди патологий воспроизводи-
тельной системы организма огромное значение 
занимают заболевания матки, в том числе эндоме-
триты. Хронический эндометрит диагностирует-
ся у 15,2—31,7 % бесплодных животных [1—3]. 

Экономические потери от хронического эндо-
метрита по данным Международной молочной ас-
социации составляют 250 евро/животное [4].

Хронический эндометрит в большинстве слу-
чаев является продолжением острых и подострых 
форм воспаления эндометрия. При этом в эндоме-
трии диагностируется гиперемия, кровоизлияния, 
дистрофические процессы эпителиальных клеток, 
разрост соединительно-тканных элементов, что 
значительно ухудшает условия для плодотворно-
го осеменения животных [5].

Непосредственной причиной развития воспали-
тельных процессов в эндометрии является разно-
образная микрофлора: Е. coli, Staph. aureus, Staph. 
epidermidis, Staph. pyogenes, Str. agalactiae и др. 
Терапия коров с  хроническим эндометритом ос-
нована на применении антимикробных средств, 
бессистемное применение которых создает пред-
посылки для развития резистентных штаммов ми-
кроорганизмов [6]. 

Чувствительность микрофлоры, изолирован-
ной из маточного содержимого больных хрониче-
ским эндометритом коров, имеет тенденцию к сни-
жению [7, 8].

Наибольший эффект при лечении коров с хро-
ническим эндометритом достигается при совмест-
ном применении общестимулирующих, миотроп-
ных и этиотропных средств. Комплексная терапия 
направлена на нормализацию обмена веществ в ор-
ганизме и трофики в пораженном органе, коррек-
цию нервно-мышечного тонуса миометрия и  со-
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кратительной функции матки, освобождение ее 
полости от скопившегося экссудата, повышение 
защитных сил организма и подавление жизнедея-
тельности микрофлоры, восстановление структу-
ры и функции матки [9—11].

Несмотря на разработанные в последнее время 
многочисленные антимикробные препараты рас-
пространение хронических эндометритов в молоч-
ном животноводстве не имеет тенденции к сниже-
нию. Поэтому разработка эффективных схем лече-
ния коров с хроническим эндометритом является 
актуальной задачей.

Цель исследований — определить эффектив-
ность комплексного лечения коров при хрониче-
ском эндометрите.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЙ

Объектом исследования являлись коровы с диа-
гнозом хронический эндометрит. Диагноз уста-
навливали по результатам клинических, трансрек-
тальных и ультразвуковых исследований в соответ-
ствии с «Методическим пособием по профилактике 
бесплодия у высокопродуктивного молочного ско-
та» (Воронеж, 2010) [12]. 

Животные после постановки диагноза были 
разделены по принципу аналогов на три группы. 
Коровам первой группы (n = 18) внутриматоч-
но вводили препарат метрикур согласно инструк-
ции по применению; второй (n = 20) — метрикур, 
а также биостимульгин — в дозе 30,0 мл трижды 
с 48‑часовым интервалом и утеротон — трижды 
с 24‑часовым интервалом в дозе 10,0 мл; третьей 
группы (n = 19) — биостимульгин и утеротон в тех 
же дозах и в те же сроки, что и животным второй 
группы, и дополнительно — новый антимикроб-
ный препарат «ПК» внутриматочно в дозе 20 мл 
один раз в день до выздоровления. Клиническую 
эффективность проведенного лечения оценивали 
по проценту выздоровевших животных, кратности 
внутриматочного введения антимикробных препа-
ратов, количеству оплодотворенных животных, пе-
риоду от отела до оплодотворения, коэффициенту 
оплодотворения.

При определении эффективности комплексного 
лечения учитывали также результаты ультразвуко-
вых исследований (наличие/отсутствие гноя, тол-
щина стенки матки, диаметр полости матки).

От 5—6 коров из каждой группы до и после 
проведенного комплексного лечения отобраны про-
бы маточного содержимого для проведения бакте-
риологических исследований.

От коров, подвергавшихся комплексной тера-
пии, для проведения гистологических исследова-
ний был отобран биопсийный материал из стенки 
эндометрия, который фиксировали в 10 % растворе 
нейтрального формалина, обезвоживали в спиртах, 
хлороформе и заливали в парафин. Срезы готовили 
на микротоме МПС‑2 толщиной 5—7 мкм, депара-
финировали и окрашивали гематоксилин-эозином. 
Морфометрические исследования образцов стен-
ки матки до и после комплексного лечения прове-
дены по Г. Г. Автандилову (1990) [13].

Полученный цифровой материал подвергали 
статистической обработке с  использованием па-
кета прикладных программ Statistica 6.0. Различия 
считали статистически значимыми при Р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ
Результаты клинической эффективности лече-

ния коров при хроническом эндометрите представ-
лены в таблице 1. Установлено, что терапия хро-
нического эндометрита коров с применением ме-
трикура (первая группа) обеспечила клиническое 
выздоровление 72,2 % животных. Для достижения 
терапевтического эффекта требуется 3,17 ± 0,12 
внутриматочных введений препарата. После про-
веденного лечения оплодотворилось 69,2 % выздо-
ровевших животных в  среднем через 110,7 ± 8,1 
дней. Коэффициент оплодотворения коров, кото-
рых подвергали лечению с  применением метри-
кура, составил 2,31 ± 0,12.

Более высокие результаты лечения хроническо-
го эндометрита получены при комплексной терапии 
животных (вторая группа), предусматривающей 
применение общестимулирующих (биостимуль-
гин), миотропных (утеротон) и  антимикробных 
(метрикур) средств. Комплексная схема способ-
ствует повышению терапевтической эффективно-
сти на 7,8 % по сравнению с использованием од-
них антимикробных средств, при сокращении на 
0,52 (Р < 0,05) количества внутриматочных введе-
ний метрикура. Клиническое выздоровление ко-
ров этой группы сопровождалось оплодотворени-
ем 75,0 % животных, что на 5,2 % выше, чем при 
терапии одним метрикуром, при сокращении про-
должительности периода от отела до оплодотворе-
ния на 23,6 дней (Р < 0,05) и коэффициента опло-
дотворения — на 0,12.

Комплексное лечение коров при хроническом 
эндометрите, предусматривающее применение 
биостимульгина, утеротона и препарата «ПК» (тре-
тья группа), оказалось наиболее эффективным — 
89,5 %, что на 9,5 % выше по сравнению с живот-
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ными второй группы и на 17,3 % — по сравнению 
с первой. Для достижения клинического эффекта 
потребовалось на 0,48 (Р < 0,05) меньше внутри-
маточных введений препарата «ПК» по сравнению 
с животными второй группы и на 1,06 (Р < 0,001) — 
по сравнению с первой. После клинического выздо-

ровления коров третьей группы оплодотворилось 
на 13,2—19,0 % больше животных при сокраще-
нии продолжительности бесплодия на 11,7—35,3 
дней (Р < 0,01) и коэффициента оплодотворения — 
на 0,14—0,26 по сравнению с животными первой 
и второй группы.

		  Таблица 1 
Эффективность комплексного лечения коров при хроническом эндометрите

Показатели
Группы животных

первая, n = 18 вторая, n = 20 третья, n = 19

Выздоровело, коров/% 13/72,2 16/80,0 17/89,5

Кратность введения 3,17 ± 0,12 2,65 ± 0,15* 2,11 ± 0,11***

Оплодотворилось, коров/% 9/69,2 12/75,0 15/88,2

Период от отела до оплодотворения 110,7 ± 8,1 87,1 ± 5,2* 75,4 ± 4,6**

Коэффициент оплодотворения 2,31 ± 0,12 2,19 ± 0,11 2,05 ± 0,11

	 *	Р < 0,05
	**	Р < 0,01
	***	Р < 0,001 — по сравнению с животными первой группы

Результаты клинической эффективности ком-
плексной терапии коров с хроническим эндоме-

тритом подтверждены эхографическими данны-
ми (табл. 2).

		  Таблица 2 
Клинико-эхографические параметры матки коров при комплексном лечении хронического эндометрита

Показатели До лечения, 
n = 57

После лечения

первая группа, 
n = 13

вторая группа, 
n = 16

третья группа, 
n = 17

Расположение матки

Рога матки 
свисают за край 
лонного сраще-

ния

Тазовая полость Тазовая полость Тазовая полость

Увеличение размера матки, раз 1,5—2,0 1,2—1,3 — —

Консистенция Упругая Упруго-эластич-
ная

Упруго-эластич-
ная

Упруго-эластич-
ная

Толщина стенки матки, мм 9,1 ± 0,44 6,7 ± 0,31* 6,1 ± 0,19*** 5,2 ± 0,21***

Размер полости рогов матки, мм 18,4 ± 0,91 3,9 ± 0,16*** — —

Наличие / отсутствие гноя  +  — — —

	 *	Р < 0,05
	***	Р < 0,001 — по сравнению с началом лечения



146	 Ветеринарный фармакологический вестник • № 3 (24) • 2023

В. С. Болотова, В. И. Михалев, О. А. Манжурина

Установлено, что терапия коров с хроническим 
эндометритом с использованием одного метрику-
ра (первая группа) сопровождается уменьшением 
размера матки (которая после окончания лечения 
все еще увеличена в 1,2—1,3 раза), приобретени-
ем ей упруго-эластичной консистенции, отсут-
ствием гноя в  полости матки. При клиническом 
выздоровлении коров размер полости рогов матки 
уменьшается в 4,7 раза (Р < 0,001) по сравнению 
с началом лечения, а толщина стенки матки — на 
35,8 % (Р < 0,05).

Комплексное лечение коров, которым в каче-
стве этиотропного средства применяли метрикур 
(вторая группа), сопровождается восстановлени-
ем размеров матки, отсутствием полости в ее ро-
гах, уменьшением толщины стенки матки на 49,2 % 

(Р < 0,001) по сравнению с началом терапевтиче-
ского курса.

Терапия коров с хроническим эндометритом, 
предусматривающая применение общестимули-
рующих, миотропных и  этиотропных (препарат 
«ПК») средств (третья группа) приводит к восста-
новлению анатомо-топографических характери-
стик матки, ригидности, уменьшению толщины 
стенки матки на 75,0 % (Р < 0,001), отсутствию 
гнойных включений по сравнению с началом ле-
чения.

Клиническая эффективность комплексного 
способа лечения коров с хроническим эндометри-
том подтверждена результатами бактериологиче-
ских исследований экссудата, представленными 
в таблице 3.

		  Таблица 3 
Результаты бактериологических исследований экссудата коров при 

комплексной терапии хронического эндометрита

Показатели До лечения
После лечения

первая группа, 
n = 6

вторая группа, 
n = 5

третья группа 
n = 5

Степень микробной контаминации, 
КОЕ/ мл 3219,5 ± 129,3 987,4 ± 67,3*** 684,2 ± 52,7*** 441,9 ± 37,2***

Энтеробактерии, %/lgКОЕ/мл 80,0/3,9 ± 0,21 50,0/1,9 ± 0,11*** 40,0/1,4 ± 0,09*** 20,0/1,2 ± 0,07***

Бифидобактерии, %/lgКОЕ/мл 40,0/1,7 ± 0,11 50,0/2,1 ± 0,14 60,0/2,4 ± 0,19** 60,0/2,6 ± 0,12***

Лактобактерии, %/lgКОЕ/мл 40,0/1,8 ± 0,13 50,0/2,0 ± 0,11 60,0/2,2 ± 0,14* 60,0/2,4 ± 0,15**

Видовой состав микрофлоры, %
Staph. aureus
Staph. epidermidis
Str. agalactiae
E. coli
Ent. faecalis
Ent. faecium

40,0
10,0
10,0
20,0
20,0
0,0

33,3
0,0

16,7
16,7
33,3
0,0

20,0
20,0
0,0
0,0

20,0
40,0

0,0
40,0
0,0
0,0

20,0
40,0

Микроскопические дрожжеподобные 
грибы, % 60,0 50,0 40,0 20,0

	 *	Р < 0,05
	**	Р < 0,01
	***	Р < 0,001 — по сравнению с началом лечения

Установлено, что применение одного антими-
кробного средства метрикура (первая группа) спо-
собствовало снижению степени микробной кон-
таминации в 3,26 раза (Р < 0,001), в том числе эн-
теробактерий  — в  2,05 раза (Р < 0,001). После 
проведенного терапевтического курса из маточного 

содержимого изолирована следующая микрофлора: 
Staph. aureus — 33,3 %, Str. agalactiae — 16,7 %, E. 
сoli — 16,7 %, Ent. faecalis — 33,3 %.

Совместное применение метрикура со сред-
ствами общестимулирующей и симптоматической 
терапии (вторая группа) при хроническом эндоме-
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трите способствовало снижению микробной конта-
минации матки в 4,71 раза (Р < 0,001), энтеробак-
терий — в 2,79 раза (Р < 0,001), при повышении 
бифидобактерий в  1,41 раза (Р < 0,01) и  лакто-
бактерий — в 1,22 раза (Р < 0,05). У клинически 
здоровых коров после завершения терапевтиче-
ского курса маточное содержимое было контами-
нировано Staph. aureus — 20,0 %, Staph. epidermid-
is — 20,0 %, Ent. faecalis — 20,0 %, Ent. faecium — 
40,0 %. Кроме того из маточного содержимого 
коров этой группы по завершении терапевтиче-
ского курса изолированы дрожжеподобные грибы 
в 40,0 % случаев.

Комплексная терапия коров (третья груп-
па) с  применением биостимульгина, утеротона 
и  препарата «ПК» обеспечила снижение степе-

ни микробной контаминации матки в  7,29 раза 
(Р < 0,001), в  том числе энтеробактерий в  3,25 
раза (Р < 0,001). Клиническое выздоровление ко-
ров этой группы происходило на фоне повышения 
в содержимом матки уровня бифидо- и лактобак-
терий в 1,53 (Р < 0,001) и 1,33 (Р < 0,01) раза соот-
ветственно. Микрофлора маточного содержимого 
по окончании лечения представлена Staph. epider-
midis — 40,0 %, Ent. faecalis — 20,0 % и Ent. faeci-
um — 40,0 %, что свидетельствует о санации по-
лости матки.

Комплексная терапия коров с хроническим эн-
дометритом также способствовала восстановлению 
структурной организации эндометрия. Результаты 
морфометрических исследований эндометрия 
представлены на рисунке 1.
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Рис. 1. Структурная характеристика эндометрия коров при комплексном лечении хронического эндоме-
трита, %:

а — до лечения; б — после комплексной терапии хронического эндометрита

Установлено, что в процессе комплексного ле-
чения коров (вторая группа) произошло повыше-
ние процентной доли покровного эпителия в 1,47 
раза, маточных желез — в 2,65 раза, кровеносных 
сосудов — в 1,31 раза, что обеспечило восстанов-
ление функциональных свойств эндометрия.

Результаты планиметрических исследований 
эндометрия при комплексной терапии коров при 
хроническом эндометрите представлены на ри-
сунке 2.

Установлено, что клиническое выздоровление 
коров на фоне применения биостимульгина, утеро-
тона и препарата «ПК» способствовало восстанов-

лению структурно-функциональных свойств по-
кровного эпителия, что проявилось увеличением 
высоты его эпителиоцитов на 21,1 %. Кроме того, 
у коров этой группы высота эпителиоцитов маточ-
ных желез повысилась на 22,4 %, а толщина эндо-
метрия — на 20,5 %, свидетельствующее об акти-
визации его секреторной функции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, комплексное лечение коров при 

хроническом эндометрите, предусматривающее 
применение общестимулирующих (биостимуль-
гин), симптоматических (утеротон) и этиотропных 
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(препарат «ПК») средств обеспечивает повышение 
терапевтической эффективности на 9,5—17,3 %, 
при сокращении на 0,48—1,06 числа внутриматоч-
ных введений антимикробных средств, продолжи-
тельности бесплодия на 11,7—35,3 дней и коэффи-
циента оплодотворения на 0,14—0,26. В процессе 
комплексного лечения происходит восстановление 

ригидности матки, уменьшение толщины ее стен-
ки на 75,0 % по сравнению с началом лечения, при 
отсутствии гнойных включений. Клиническое вы-
здоровление сопровождается снижением микроб-
ной обсемененности матки в 7,29 раза, свидетель-
ствующее о санации полости матки, а также восста-
новлением структурной организации эндометрия.
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Рис. 2. Планиметрические параметры эндометрия коров при комплексном лечении хронического эндо-

метрита, мкм
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Abstract. The article presents the material for studying the efficacy of a complex method for the treatment of the 
cows with chronic endometritis, which involves the use of general stimulants (biostimulgin), symptomatic (uter-
oton) and etiotropic (new antimicrobial drug “PK”) agents, which provides an increase in therapeutic efficacy by 
9.5—17.3 %, with a reduction by 0.48—1.06 in the number of intrauterine injections of antimicrobial agents, the 
duration of infertility by 11.7—35.3 days and the fertilization rate — by 0.14—0.26. In the process of complex 
treatment, the rigidity of the uterus is restored, the thickness of its wall is reduced by 75.0 %, compared with the 
treatment onset, in the absence of purulent inclusions. Clinical recovery is accompanied by a decrease in the mi-
crobial contamination of the uterus by 7.29 times, including enterobacteria — by 3.25 times, which indicates the 
sanitation of the uterine cavity. The complex treatment of chronic endometritis helps to restore the structural and 
functional properties of the integumentary epithelium, which was manifested by an increase in the height of its 
epithelial cells by 21.1 %. In addition, in the cows of this group, the height of epithelial cells of the uterine glands 
has increased by 22.4 %, and the thickness of the endometrium — by 20.5 %, which indicates the activation of 
its secretory function.
Keywords: cows, chronic endometritis, complex therapy, new antimicrobial drug “PK”
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The use of the reproductive potential of the breed-
ing stock is determined by the functioning of many 
body systems, while the reproductive organs are of 
paramount importance.

Among the pathologies of the reproductive system 
of the body, uterine diseases, including endometritis, 
are of great significance. Chronic endometritis is di-
agnosed in 15.2—31.7 % of infertile animals [1—3]. 

Economic losses from chronic endometritis, ac-
cording to the International Dairy Association, amount 
to 250 EUR/animal [4].

Chronic endometritis in most cases is a continu-
ation of acute and subacute forms of inflammation of 
the endometrium. At the same time, hyperemia, hemor-
rhages, dystrophic processes of epithelial cells, growth 
of connective tissue elements are diagnosed in the en-
dometrium, which significantly worsens the conditions 
for successful insemination of animals [5].

The direct cause of the inflammatory processes de-
velopment in the endometrium is a diverse microflora: 
E. coli, Staph. aureus, Staph. epidermidis, Staph. py-
ogenes, Str. agalactiae and others. The therapy of the 
cows with chronic endometritis is based on the use of 
antimicrobial agents, the unsystematic use of which 

creates the prerequisites for the development of re-
sistant strains of microorganisms [6]. The sensitivity 
of the microflora isolated from the uterine contents of 
cows with chronic endometritis tends to decrease [7, 8].

The greatest effect in the treatment of the cows 
with chronic endometritis is achieved with the com-
bined use of general stimulating, myotropic and etio-
tropic agents. Complex therapy is aimed at normaliz-
ing the metabolism in the body and trophism in the af-
fected organ, correcting the neuromuscular tone of the 
myometrium and the contractile function of the uterus, 
freeing its cavity from accumulated exudate, increas-
ing the body’s defenses and suppressing the vital activ-
ity of the microflora, restoring the structure and uter-
ine function [9—11].

Despite the recent development of numerous an-
timicrobial agents, the prevalence of chronic endo-
metritis in dairy farming does not tend to decrease. 
Therefore, the development of effective treatment 
regimens for cows with chronic endometritis is an ur-
gent task.

The objective of the research is to determine the 
efficacy of the complex treatment of the cows with 
chronic endometritis.
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MATERIAL AND METHODS
The object of the study were cows diagnosed with 

chronic endometritis. The diagnosis was established 
on the basis of the results of clinical, transrectal and 
ultrasound studies in accordance with the Methodical 
Guide for the Prevention of Infertility in High Yielding 
Dairy Cattle (Voronezh, 2010) [12]. The animals af-
ter diagnosis were divided into three groups accord-
ing to the principle of analogues. The cows of the first 
group (n = 18) were intrauterine injected with metri-
cure according to the instructions for use; the second 
(n = 20) — metricure, as well as biostimulgin — at 
a dose of 30.0 ml three times with a 48‑hour interval 
and uteroton — three times at a dose of 10.0 ml with a 
24‑hour interval; the third group (n = 19) — biostim-
ulgin and uteroton at the same doses and at the same 
time as the animals of the second group, and addition-
ally — a new antimicrobial drug “PK” was injected 
intrauterine at a dose of 20 ml once a day until con-
valescence. The clinical efficacy of the treatment was 
assessed by the percentage of recovered animals, the 
frequency of intrauterine administration of antimicro-
bial drugs, the number of fertilized animals, the period 
from calving to fertilization, and the fertilization rate.

When determining the efficacy of the complex 
treatment, the results of ultrasound examinations (pres-
ence / absence of pus, thickness of the uterine wall, di-
ameter of the uterine cavity) were also taken into ac-
count.

From 5—6 cows from each group, before and af-
ter complex treatment, the samples of the uterine con-
tents were taken for bacteriological studies.

From the cows undergoing the complex therapy, 
biopsy material was taken from the endometrial wall 
for histological studies and was fixed in a 10 % solu-
tion of neutral formalin, dehydrated in alcohols, chlo-
roform and embedded in paraffin. Sections of 5—7 
µm thick were prepared on an MPS‑2 microtome, 
deparaffinized and stained with hematoxylin-eosin. 
Morphometric studies of uterine wall samples before 
and after complex treatment were carried out accord-
ing to G. G. Avtandilov (1990) [13].

The resulting digital material was subjected to 
statistical processing using the Statistica 6.0 software 
package. The differences were considered statistical-
ly significant at P < 0.05.

STUDY RESULTS
The results of the clinical efficacy of treatment of 

the cows with chronic endometritis are presented in 
Table 1. It was found that the treatment of chronic en-
dometritis of the cows with the use of metricure (the 
first group) ensured the clinical recovery of 72.2 % of 
the animals. To achieve a therapeutic effect, 3.17 ± 0.12 
intrauterine injections of the drug are required. After 
treatment, 69.2 % of recovered animals were fertilized 
in 110.7 ± 8.1 days. The fertilization rate of the cows 
treated with metricure was 2.31 ± 0.12.

		  Table 1 
Efficacy of the complex treatment of the cows with chronic endometritis

Indicators
Groups of animals

the first, n = 18 the second, n = 20 the third, n = 19

Recovered, cows/% 13/72.2 16/80.0 17/89.5

Frequency of administration 3.17 ± 0.12 2.65 ± 0.15* 2.11 ± 0.11***

Fertilized, cows/% 9/69.2 12/75.0 15/88.2

Period from calving to 
fertilization 110.7 ± 8.1 87.1 ± 5.2* 75.4 ± 4.6**

Fertilization rate 2.31 ± 0.12 2.19 ± 0.11 2.05 ± 0.11

	 *	Р < 0.05
	 **	Р < 0.01
	***	Р < 0.001 — compared with the animals of the first group

Better results in the treatment of chronic endo-
metritis have been obtained with the complex thera-
py of animals (second group), which includes the use 

of general stimulants (biostimulgin), myotropic (uter-
oton) and antimicrobial (metricure) agents. The com-
plex scheme promotes an increase in the therapeutic 
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efficacy by 7.8 %, compared with the use of antimicro-
bial agents alone, with a reduction of 0.52 (P < 0.05) 
in the number of intrauterine injections of metricure. 
The clinical recovery of the cows in this group was ac-
companied by the fertilization of 75.0 % of the animals, 
which was by 5.2 % higher than with only metricure 
therapy, with a reduction in the duration of the period 
from calving to fertilization by 23.6 days (P < 0.05) 
and the fertilization rate — by 0.12.

Comprehensive treatment of the cows with chronic 
endometritis, involving the use of biostimulgin, uter-
oton and the drug “PK” (third group), turned out to be 
the most effective — 89.5 %, which was by 9.5 % high-
er, compared with the animals of the second group and 

by 17.3 %, compared with the first one. To achieve a 
clinical effect, it took by 0.48 (P < 0.05) less intrau-
terine injections of the drug “PK”, compared with the 
animals of the second group and by 1.06 (P < 0.001), 
compared with the first one. 

After the clinical recovery of the cows of the third 
group, by 13.2—19.0 % more animals were fertilized 
with a reduction in the duration of infertility by 11.7—
35.3 days (P < 0.01) and the fertilization rate — by 
0.14—0.26, compared with the animals of the first 
and second groups.

The results of the clinical efficacy of the complex 
therapy for the cows with chronic endometritis are con-
firmed by echographic data (Table 2).

		  Table 2 
Clinical and echographic indicators of the uterus of cows in case of the complex treatment of chronic endometritis

Indicators Before treatment, 
n = 57

After treatment

the first group n = 13 the second group, 
n = 16

the third group, 
n = 17

Location of the uterus
Uterine horns hang 
over the edge of the 

floor of pelvis
Pelvic cavity Pelvic cavity Pelvic cavity

Increase in the uterus 
size, times 1.5—2.0 1.2—1.3 — —

Consistency Elastic Viscoelastic Viscoelastic Viscoelastic

Thickness of the wall of 
the uterus, mm 9.1 ± 0.44 6.7 ± 0.31* 6.1 ± 0.19*** 5.2 ± 0.21***

Size of the cavity of the 
uterine horns, mm 18.4 ± 0.91 3.9 ± 0.16*** — —

Presence/absence of pus  +  — — —

	 *	Р < 0.05
	***	Р < 0.001 — compared with the treatment onset

It has been established that the therapy of the cows 
with chronic endometritis using only metricure (the 
first group) is accompanied by a decrease in the size of 
the uterus (which after the end of treatment is still in-
creased by 1.2—1.3 times), the acquisition of a viscoe-
lastic consistency, and the absence of pus in the uter-
ine cavity. With clinical recovery of cows, the size of 
the cavity of the uterine horns decreases by 4.7 times 
(P < 0.001), compared with the treatment onset, and 
the thickness of the uterine wall decreases by 35.8 % 
(P < 0.05). Complex treatment of the cows treated with 
metricure as an etiotropic agent (the second group) is 

accompanied by the restoration of the uterus size, the 
absence of a cavity in its horns and a decrease in the 
thickness of the uterine wall by 49.2 % (P < 0.001), 
compared with the therapeutic course onset.

The therapy of the cows with chronic endome-
tritis, involving the use of general stimulating, myo-
tropic and etiotropic (the drug “PK”) agents (the third 
group) leads to the restoration of the anatomical and 
topographic characteristics of the uterus, rigidity and a 
decrease in the thickness of the uterine wall by 75.0 % 
(P < 0.001), the absence of purulent inclusions, com-
pared with the treatment onset.
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The clinical efficacy of the complex method for 
the treatment of the cows with chronic endometritis is 

confirmed by the results of bacteriological studies of 
the exudate presented in Table 3.

		  Table 3 
Results of bacteriological studies of cows” exudate in case of complex therapy of chronic endometritis

Indicators Before treat-
ment

After treatment

the first group, 
n = 6

the second 
group, n = 5

the third group, 
n = 5

Degree of microbial contamination, CFU/ml 3219.5 ± 129.3 987.4 ± 67.3*** 684.2 ± 52.7*** 441.9 ± 37.2***

Enterobacteria, %/lgCFU/ml 80.0/3,9 ± 0.21 50.0/1.9 ± 0.11*** 40.0/1.4 ± 0.09*** 20.0/1.2 ± 0.07***

Bifidobacteria, %/lgCFU/ml 40.0/1,7 ± 0.11 50.0/2.1 ± 0.14 60.0/2.4 ± 0.19** 60.0/2.6 ± 0.12***

Lactobacteria, %/lgCFU/ml 40.0/1,8 ± 0.13 50.0/2.0 ± 0.11 60.0/2.2 ± 0.14* 60.0/2.4 ± 0.15**

Species composition of microflora, %
Staph. aureus
Staph. epidermidis
Str. agalactiae
E. coli
Ent. faecalis
Ent. faecium

40.0
10.0
10.0
20.0
20.0
0.0

33.3
0.0

16.7
16.7
33.3
0.0

20.0
20.0
0.0
0.0

20.0
40.0

0.0
40.0
0.0
0.0

20.0
40.0

Microscopic yeast-like fungi, % 60.0 50.0 40.0 20.0

	 *	Р < 0.05
	 **	Р < 0.01
	***	Р < 0.001 — compared with the treatment onset

It was established that the use of one antimicro-
bial agent metricure (the first group) contributed to a 
decrease in the degree of microbial contamination by 
3.26 times (P < 0.001), including enterobacteria — by 
2.05 times (P < 0.001). After the therapeutic course, 
the following microflora was isolated from the uterine 
contents: Staph. aureus — 33.3 %, Str. agalactiae — 
16.7 %, E. coli — 16.7 %, Ent. faecalis — 33.3 %.

The combined use of metricure with general stim-
ulating and symptomatic therapy (the second group) 
in case of chronic endometritis contributed to a de-
crease in microbial contamination of the uterus by 
4.71 times (P < 0.001), enterobacteria — by 2.79 times 
(P < 0.001), with an increase in bifidobacteria by 1.41 
times (P < 0.01) and lactobacteria — by 1.22 times 
(P < 0.05). In clinically healthy cows, after the ther-
apeutic course completion, the uterine contents were 
contaminated with Staph. aureus  — 20.0 %, Staph. 
epidermidis — 20.0 %, Ent. faecalis — 20.0 %, Ent. 
faecium — 40.0 %. 

In addition, yeast-like fungi were isolated from the 
uterine contents of the cows of this group at the end of 
the therapeutic course in 40.0 % of cases.

The complex therapy of cows (the third group) 
with the use of biostimulgin, uteroton and the drug 
“PK” provided a decrease in the degree of microbial 
contamination of the uterus by 7.29 times (P < 0.001), 
including enterobacteria — by 3.25 times (P < 0.001). 
Clinical recovery of the cows in this group occurred 
against the background of an increase in the contents 
of the uterus of the level of bifido- and lactobacteria 
by 1.53 (P < 0.001) and 1.33 (P < 0.01) times, respec-
tively. The microflora of the uterine contents at the 
end of treatment is represented by Staph. epidermid-
is — 40.0 %, Ent. faecalis — 20.0 % and Ent. faeci-
um — 40.0 %, which indicates the sanitation of the 
uterine cavity.

The complex therapy of the cows with chronic 
endometritis also contributed to the restoration of the 
structural organization of the endometrium. The re-
sults of morphometric studies of the endometrium are 
shown in Fig. 1.

It had been established that in the process of com-
plex treatment of cows (the second group) there was 
an increase in the percentage of the integumentary 
epithelium by 1.47 times, uterine glands — by 2.65 
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times, blood vessels — by 1.31 times, which ensured 
the restoration of the functional properties of the en-
dometrium.

It was established that the clinical recovery of cows 
against the background of the use of biostimulgin, uter-
oton and the drug “PK” contributed to the restoration 
of the structural and functional properties of the integ-
umentary epithelium, which was manifested by an in-

crease in the height of its epitheliocytes by 21.1 %. In 
addition, in the cows of this group, the height of epi-
thelial cells of the uterine glands increased by 22.4 %, 
and the thickness of the endometrium — by 20.5 %, 
indicating the activation of its secretory function.

The results of planimetric studies of the endome-
trium in the complex therapy of the cows with chron-
ic endometritis are shown in Fig. 2.

2.1 5.2 4.8

87.9

Integumentary epithelium Uterine glands

Blood vessels Endometrial stroma	

3.1 13.8
6.3

76.8

Integumentary epithelium Uterine glands

Blood vessels Endometrial stroma  
	 a	 b

Fig. 1. Structural characteristics of the endometrium of cows in case of the complex treatment of chronic endo-
metritis, %:

a — before treatment; b — after complex therapy of chronic endometritis

17.1

283.4

10.720.7

341.5

13.1
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epithelium
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of the endometrium

Height of the epithelial cells 
of the uterine glands
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Fig. 2. Planimetric parameters of the endometrium of cows in case of the complex treatment of chronic endome-

tritis, mcm
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Complex method for the treatment of the cows with chronic endometritis

CONCLUSION
Thus, the complex treatment of the cows with 

chronic endometritis, which involves the use of general 
stimulants (biostimulgin), symptomatic (uteroton) and 
etiotropic (the drug “PK”) agents, provides an increase 
in therapeutic efficacy by 9.5—17.3 %, while reducing 
the number of intrauterine injections of antimicrobial 
agents by 0.48—1.06, the duration of infertility — by 
11.7—35.3 days and the fertilization rate — by 0.14—
0.26. In the process of complex treatment, the rigidi-
ty of the uterus is restored, the thickness of its wall is 
reduced by 75.0 %, compared with the treatment on-
set, in the absence of purulent inclusions. 

Clinical recovery is accompanied by a decrease 
in the microbial contamination of the uterus by 7.29 
times, indicating the sanitation of the uterine cavity, 
as well as the restoration of the structural organization 
of the endometrium.
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друг от друга запятыми.

В случае, когда автор работает (учится) в нескольких организациях (учреждениях), сведения о каж-
дом месте работы (учебы), указывают после имени автора на разных строках и связывают с именем с по-
мощью надстрочных цифровых обозначений.

Условия публикации и правила оформления статей 
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Условия публикации и правила оформления статей 

Если у статьи несколько авторов, то сведения о них приводят с учетом нижеследующих правил. 
Имена авторов приводят в принятой ими последовательности.

Автор, ответственный за переписку, и его электронный адрес могут быть обозначены условным изо-
бражением конверта, в электронных изданиях — также и другими средствами, реализуемыми программ-
ным обеспечением публикации издания.

Возможно приведение электронного адреса только одного автора, с которым планируется перепис-
ка, или отдельное указание автора для корреспонденции по форме: «Автор, ответственный за перепис-
ку:» («Corresponding author:»).

Дополнительные сведения об авторе (авторах) могут содержать:
	— полные имена, отчества и фамилии, электронные адреса и ORCID авторов, если они не указаны 

на первой полосе статьи;
	— ученые звания;
	— ученые степени;
	— другие, кроме ORCID, международные идентификационные номера авторов. Дополнительные 

сведения об авторе (авторах) приводят с предшествующими словами «Информация об авторе (авто-
рах)» («Information about the author (authors)») и указывают в конце статьи после «Списка источников».

Сведения о месте работы (учебы), электронные адреса, ORCID авторов указывают после имен ав-
торов на разных строках и связывают с именами с помощью надстрочных цифровых обозначений Ин-
декс УДК располагается в левом верхнем углу без абзацного отступа.

Далее без абзацного отступа располагается название статьи — заглавными буквами, полужирным 
шрифтом, выравнивание по центру.

Фамилия, имя, отчество автора — без абзацного отступа, по центру, строчными буквами, полужир-
ным шрифтом.

Аннотацию формируют по ГОСТ Р 7.0.99. Объем аннотации не превышает 250 слов. Перед аннота-
цией приводят слово «Аннотация» («Abstract»).

Ключевые слова (словосочетания) должны соответствовать теме статьи и отражать ее предметную, 
терминологическую область. Не используют обобщенные и многозначные слова, а также словосочета-
ния, содержащие причастные обороты.

Количество ключевых слов (словосочетаний) не должно быть меньше 3 и больше 15 слов (словосо-
четаний). Их приводят, предваряя словами «Ключевые слова:» («Keywords:»), и отделяют друг от дру-
га запятыми. После ключевых слов точку не ставят. 

После ключевых слов приводят слова благодарности организациям (учреждениям), научным руко-
водителям и другим лицам, оказавшим помощь в подготовке статьи, сведения о грантах, финансирова-
нии подготовки и публикации статьи, проектах, научно-исследовательских работах, в рамках или по ре-
зультатам которых опубликована статья.

Эти сведения приводят с предшествующим словом «Благодарности:». На английском языке слова 
благодарности приводят после ключевых слов на английском языке с  предшествующим словом 
«Acknowledgments:».

Текст статьи должен включать введение (без указания названия раздела), материалы и методы, ре-
зультаты исследований, обсуждение и выводы (заключение).

Библиографическую запись для пристатейного библиографического списка составляют по ГОСТ 
7.80, ГОСТ Р 7.0.100.. Ссылки на источники даются по тексту цифрой в квадратных скобках и указыва-
ются в порядке цитирования. В списке литературы желательно наличие как минимум 20 % иностран-
ных источников и включение в список современных авторов.

Таблицы должны быть выполнены в Microsoft Word и содержать статистически обработанный ма-
териал. Каждая таблица должна иметь номер, тематический заголовок и ссылку в тексте.

Графики, диаграммы, рисунки и фотографии необходимо предоставлять в формате jpeg, tif или gif 
(с разрешением не менее 300 точек) с соответствующими подписями и пронумерованными.

Сокращения терминов, отличные от нормированных, должны приводиться только после упомина-
ния в тексте их полного значения.

Единицы измерений даются в соответствии с Международной системой СИ по ГОСТ 8.417—2002 
«Единицы величин».




