
50

Біологія тварин, 2017, т. 19, № 3

УДК 636.22/.28.09:612.11:616.153.284	 http://dx.doi.org/10.15407/animbiol19.03.050

АНАЛІЗ ЦИТОКІНОВОГО СТАТУСУ СИРОВАТКИ КРОВІ КОРІВ  
ЗА СУБКЛІНІЧНОЇ ФОРМИ КЕТОЗУ
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Рівні прозапальних інтерлекінів ІЛ-1 та ІЛ-6 і протизапального ІЛ-4 у сироватці крові за субклі-
нічного перебігу кетозу в корів не відрізнявся від рівнів у клінічно здорових тварин.

Дослідження проводили на коровах червоно-рябої молочної породи за продуктивності понад 6000 лі-
трів за лактацію. Клінічне обстеження, відбір сечі та крові проводили в перші тижні лактації. Вміст кето-
нових тіл у крові визначали кетометром Optium Xceed (США), у сечі — індикаторними смужками Keto Phan 
(ERBA Lachema). Було сформовано 2 групи: дослідна — корови з наявністю кетонових тіл у сечі та їх рівнем 1,1–
2,1 ммоль/л у сироватці крові і контрольна група — у сечі кетонових тіл не виявлено, у сироватці крові їх вміст 
становить 0,4–0,7 ммоль/л. У сироватці крові визначали вміст α1, α2-глобулінів та рівні ІЛ-1, ІЛ-4 та ІЛ-6. До-
слідження проводили на приладі ІФА ELISA із застосуванням тест-системи «Penisula laboratories Inc.» (США).

За субклінічного перебігу кетозу рівень прозапальних ІЛ-1 та ІЛ-6 у сироватці крові не відрізнявся 
від рівня у клінічно здорових тварин, що свідчить про відсутність процесів запалення за субклінічної форми 
кетозу. Це підтверджується нормальним рівнем α1- та α2-глобулінів, оскільки саме ІЛ-6 призводять до по-
силення синтезу білків «гострої фази» запалення, які входять до складу останніх. Вміст ІЛ-4 в дослідній 
та контрольній групі корів вірогідно не відрізнявся. Вміст лейкоцитів у тварин обох груп був у межах нор-
ми, що також підтверджує відсутність запального процесу за субклінічної форми кетозу в корів.

Ключові слова: КОРОВИ, КЕТОЗ, СИРОВАТКА КРОВІ, ЦИТОКІНИ, ІНТЕРЛЕЙКІНИ, 
КЕТОНОВІ ТІЛА
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Levels of pro-inflammatory interleukins IL-1 and IL-6, anti-inflammatory IL-4 in blood serum at sub-
clinical ketosis in cows did not differentiate from levels in clinically healthy animals.

The researches were conducted on cows of red-and-white milk breed with productivity above 6000 l during 
lactation. The clinical inspection, sampling of urine and blood were conducted in first weeks of lactation. Content of ke-
tone bodies in blood was determined by ketometer Optium Xceed (USA), in urine it was by indicated stripes Ketophan 
(ERBA Lachema). By the results 2 groups were formed: an experimental one — cows with ketone bodies in urine and 
level 1.1–2.1 mmol/l in blood serum, and a control group — in urine ketone bodies were not detected, in blood serum 
their level was 0.4–0.7 mmol/l. In blood serum the content of α1-, α2-globulins, levels of IL-1, IL-4, IL-6 were deter-
mined. Their researches were conducted on IFA ELISA with using of test-system «Penisula laboratories Inc.» (USA).

At subclinical process of ketosis the level of pro-inflammatory interleukins -1 and -6 in blood serum was 
not varied from level of clinically healthy animals. It testifies the absence of inflammatory processes at subclini-
cal form of ketosis. It is confirmed by normal level α1- and α2-globulins, because just IL-6 lead to increasing of 
proteins of “acute phase” of inflammatory, which are included in their content. The content of IL-4 did not vary 
significantly in control and experimental groups of cows. The content of leukocytes in animals of both groups was 
in normal borders that also confirms the absence of inflammatory process at subclinical form of ketosis in cows.

Keywords: COWS, KETOSIS, SERUM OF BLOOD, CYTOKINS, INTERLEUKINS, 
KETONE BODIES



51

The Animal Biology, 2017, vol. 19, no. 3

АНАЛИЗ ЦИТОКИНОВОГО СТАТУСА СЫВОРОТКИ КРОВИ КОРОВ  
ПРИ СУБКЛИНИЧЕСКОЙ ФОРМЕ КЕТОЗА

Д. В. Кибкало
diagnost_96@ukr.net

Харьковская государственная зооветеринарная академия, ХГЗВА,  
пгт. Малая Даниловка, Дергачовский район, Харьковская область, 62341, Украина

Уровень провоспалительных интерлейкинов ИЛ-1 и ИЛ-6 и противовоспалительных ИЛ-4 в сы-
воротке крови при субклиническом течении кетоза у коров не отличался от уровня у клинически здо-
ровых животных.

Исследования проводили на коровах красно-пестрой молочной породы продуктивностью свыше 
6000 литров за лактацию. Клиническое обследование, отбор мочи и крови проводили в первые недели 
лактации. Содержание кетоновых тел в крови определяли кетометром Optium Xceed (США), в моче — 
индикаторными полосками KetoPhan (ERBA Lachema). Были сформированы 2 группы: опытная — коровы 
с наличием кетоновых тел в моче и уровнем 1,1–2,1 ммоль/л в сыворотке крови, и котрольная группа — 
в моче кетоновые тела не выявлены, в сыворотке крови их уровень — 0,4–0,7 ммоль/л. 

В сыворотке крови определяли содержание α1-, α2-глобулинов, и уровни ИЛ-1, ИЛ-4 и ИЛ-6. Исследо-
вания проводили на приборе ИФА ELISA с применением тест-системы «Penisula laboratories Inc.» (США).

При субклиническом кетозе уровень провоспалительних ИЛ-1 и ИЛ-6 в сыворотке крови не отли-
чался от уровня у клинически здоровых животных, что свидетельствует об отсутствии процессов вос-
паления при субклинической форме кетоза. Это подтверждается нормальным уровнем α1- и α2-глобулинов, 
поскольку именно ИЛ-6 приводит к усилению синтеза белков «острой фазы» воспаления, которые входят 
в состав последних.

Содержание ИЛ-4 в опытной и контрольной группе коров достоверно не отличалось.
Содержание лейкоцитов у животных обеих групп было в пределах нормы, что также подтверж-

дает отсутствие воспалительного процесса при субклинической форме кетоза у коров.

Ключевые слова: КОРОВЫ, КЕТОЗ, СЫВОРОТКА КРОВИ, ЦИТОКИНЫ, ИНТЕР-
ЛЕЙКИНЫ, КЕТОНОВЫЕ ТЕЛА

Цитокіни (інтерлейкіни, ІЛ) — неве-
ликі пептидні інформаційні молекули, які ре-
гулюють міжклітинні і міжсистемні взаємодії, 
забезпечують узгодженість дії імунної, ендо-
кринної і нервової систем у нормальних умо-
вах і у відповідь на патологічні чинники. Вони 
не мають антигенної специфічності, тому їх не 
використовують у специфічній діагностиці, але 
визначення їх концентрації дає інформацію про 
розвиток процесу запалення, його тяжкість та 
прогноз захворювання [1, 8].

За багатьох захворювань відбувається 
підвищення рівня цитокінів, що сприяє акти-
вації фагоцитів, їх міграції в місце запалення, 
а також вивільнення медіаторів запалення — 
похідних ліпідів, простагландинів Е-2, тром-
боксанів та фактора активації тромбоцитів [1, 
10]. Крім того, під дією цитокінів у печінці 
знижується синтез альбумінів і посилюється 
синтез білків гострої фази запалення [1]. Од-
ним з найважливіших медіаторів гострого за-

палення є ІЛ-6, хоча й ІЛ-1 і фактор некрозу 
пухлин альфа (ФНП-α) теж можуть викликати 
описані зміни функції печінки. ІЛ-1 і ФНП-α 
підсилюють вплив один одного, тому поєд-
нання цих двох цитокінів навіть у невеликих 
дозах здатне викликати поліорганну недостат-
ність і стійку артеріальну гіпотонію [2, 3, 8, 10]. 
ІЛ-6, на відміну від ІЛ-1 і ФНП-α, не вважають 
летальним цитокіном [1].

Крім прозапальних, існує група проти-
запальних цитокінів. Один з них — ІЛ-4, який 
пригнічує прозапальну активність макрофагів 
і секрецію ними ІЛ-1, ФНП-α та ІЛ-6, тобто 
надає протизапальний ефект.

У медичній літературі доволі багато 
даних стосовно рівня цитокінів за різних за-
хворювань та порушень обміну речовин. На-
приклад, за метаболічного синдрому встанов-
лено підвищення ІЛ-1, ІЛ-6 та ФНП-α, які роз-
глядають як імунологічні маркери кардіальної 
патології [2, 10].
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У ветеринарній медицині також почали 
з’являтися роботи, присвячені вивченню цито-
кінів за різних патологій. Вивчено рівень ІЛ-6 
та ІЛ-10 за вірусних інфекцій у великої рогатої 
худоби [5], а К. А. Надеїн виявив підвищення 
ІЛ-2, ІЛ-8 та ІЛ-10 за бурситу в корів [4]. Вста-
новлені зміни ІЛ-1, ІЛ-8, ФНП- α у корів за 
післяпологового метриту, асоційованого про-
яву метриту та гнійно-некротичних уражень 
у ділянці пальця, а саме значне зростання ІЛ-1 
та ФНП-α [9]. Паращенко І. В. [6] спостері-
гав максимальне зростання концентрації ІЛ-1 
та ІЛ-4 у сироватці крові корів під час охоти 
і встановив, що в корів, які перехворіли на 
ендометрит і затримання посліду, рівень ІЛ-1 
та ІЛ-4 у сироватці крові залишається істотно 
нижчим від показника у корів під час статевої 
охоти, що, очевидно, пов’язане зі зниженням 
метаболічної та секреторної активності ендо-
метрію в постморбідному періоді.

Досить цікавим є визначення рівня цито-
кінів за порушення обміну речовин у молочних 
корів. Адже розуміння, коли саме порушення 
обміну речовин призводить до запалення і чи 
взагалі воно спричиняє виникнення запальних 
процесів, може впливати на тактику лікування. 
Найбільш актуальним, на нашу думку, є вивчен-
ня рівня цитокінів за субклінічного кетозу. Ця 
патологія є дуже поширеною серед високопро-
дуктивних корів і доволі часто ускладнюється 
розвитком гепатодистрофії, остеодистрофії, 
ендометритом та іншими патрологіями. Розу-
міння, чи взагалі виникає запалення за кетозу 
та на якій його стадії, допоможе краще пояс-
нити патогенез захворювання.

Тому метою досліджень було вивчити 
зміни ІЛ-1, ІЛ-4 та ІЛ-6 за субклінічного пере-
бігу кетозу у високопродуктивних корів.

Матеріали і методи

Для дослідження були відібрані корови 
червоно-рябої молочної породи, віком 3–5 ро-
ків, продуктивністю понад 6000 літрів за лак-
тацію. Клінічне обстеження корів, відбір сечі 
та крові для біохімічного аналізу проводили 
у перші тижні після отелення корів. Вміст 
кетонових тіл визначали кетометром Optium 
Xceed (США). У дослідну групу увійшли коро-

ви з рівнем кетонових тіл в сечі у 2–3+, а у сиро-
ватці крові — 1,1–2,1 ммоль/л. У корів дослідної 
групи спостерігалась гіпорексія, пригнічення, 
тахікардія, тахіпное. У контрольній групі корів 
ці симптоми були відсутні. Рівень кетонових 
тіл у сироватці крові тварин цієї групи становив 
0,4–0,7 ммоль/л, у сечі кетонових тіл не виявили.

У цільній крові проводили підрахунок 
кількості лейкоцитів у камері Горяєва, у си-
роватці визначали вміст α1-, α2-глобулінів ме-
тодом електрофорезу. Рівень ІЛ-1, ІЛ-4, ІЛ-6 
визначали на приладі ІФА ELISA із застосу-
ванням тест-системи «Penisula laboratories Inc.» 
(США). Одержані результати піддавали мате-
матичній обробці.

Результати й обговорення

За даними діаграми (рис. 1), за субклі-
нічного перебігу кетозу рівень прозапальних 
ІЛ-1 та ІЛ-6 у сироватці крові не відрізнявся 
від рівня у клінічно здорових тварин, що свід-
чить про відсутність запальних процесів. Це 
підтверджується нормальним рівнем α1- та α2-
глобулінів (рис. 2), оскільки саме ІЛ-6 призво-
дить до посилення синтезу білків гострої фази 
запалення, які входять до складу останніх [1].

Вміст ІЛ-4 у дослідній та контрольній 
групах корів також вірогідно не відрізнявся.

Слід зауважити, що і вміст лейкоцитів 
у тварин був у межах норми і становив 8,8±0,67 
у контрольній та 9,2±0,65 у дослідній групі, що 
також підтверджує відсутність запального про-
цесу за субклінічної форми кетозу в корів.

Досить складно порівнювати результати 
досліджень з нормативними даними для корів, 
оскільки останні в літературі нами не виявлені. 
Порівняння з роботами інших авторів також до-
сить складне через різні одиниці виміру цитокі-
нів та різні тест-набори, якими користувалися 
ці автори. Так, у дослідженнях Є. С. Одегова [5] 
кількість IL-6 становила 91,05±1,45 у хворих 
на гостре респіраторне вірусне захворювання 
телят та 264,71±3,1 — у клінічно здорових, тоб-
то зовсім не були наведені одиниці виміру IL-6.  
Значно більші за рівнем показники наведені 
у роботі І. В. Паращенка [6]: вміст IL-1 у корів 
коливався за різних стадій статевої охоти — від 
798±83,1 до 1693,4±123,8 пкг/мл у середньому.
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Рис. 1. Вміст ІЛ-1, ІЛ-4, ІЛ-6 у сироватці крові  
клінічно здорових та хворих на субклінічний кетоз корів
Fig. 1. The content of IL-1, IL-4, IL-6 in blood serum  

of clinically healthy cows and cows diseased  
with subclinical ketosis

Рис. 2. Вміст α1- та α2-глобулінів у сироватці крові 
клінічно-здорових та хворих на субклінічний кетоз корів
Fig. 2. The content of α1-, α2-globulins in blood serum 

of clinically healthy cows and cows diseased  
with subclinical ketosis

Висновки

За субклінічного перебігу кетозу корів 
рівень прозапальних ІЛ-1 та ІЛ-6 та протиза-
пального ІЛ-4 у сироватці крові не відрізняв-
ся від рівня у клінічно-здорових тварин, що 
свідчить про відсутність процесів запалення 
за субклінічної форми кетозу. Підтверджуєть-
ся це нормальним вмістом α1- і α2-глобулінів 
та кількості лейкоцитів у крові корів, хворих 
на субклінічну форму кетозу.

Перспективи подальших досліджень. 
Вивчення рівня прозапальних ІЛ-1, ІЛ-6 та 
протизапального ІЛ-4 у сироватці крові за клі-
нічної форми кетозу.
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Отримані нами величини співпадають 
з даними попередніх досліджень [9] щодо вміс-
ту ІЛ-1, який у здорових корів після пологів 
становив 8,0–26,5 пкг/мл. У досліджених нами 
корів показники ІЛ-1 були близькі за рівнем — 
22,05±1,10 та 20,45±0,7 пкг/мл у корів за субклі-
нічної форми кетозу та клінічно здорових корів 
відповідно.

У роботі [11] наведено підвищення 
ІЛ-6 поряд з підвищенням концентрації гід-
роксибутирату у хворих на кетоз корів . Нами 
не виявлено подібних змін. Скоріше за все, це 
пов’язано із різними стадіями захворювання. 
Можна припустити, що кетоз за субклінічної 
форми не супроводжується запальним про-
цесом, але на початку розвитку клінічної фор-
ми, можливо, починається і процес запалення, 
про що може свідчити підвищення α1- та α2-
глобулінів, — такі зміни α-глобулінів наведені 
у роботі І. М. Петрух і М. Р. Сімонова [7]. Авто-
рами було вивчено порушення обміну білків за 
кетозу високопродуктивних корів та встановле-
но підвищення в сироватці крові кількості за-
гального білка і зміни співвідношень білкових 
фракцій (вірогідне зниження альбумінів і зрос-
тання глобулінів, у тому числі α-фракції — 
14,1±0,62 у клінічно здорових та 19,0±1,34 % 
у хворих на кетоз корів). Подібні дані наведені 
в нашій попередній роботі, де було виявлено 
диспротеїнемію [3]. Це припущення потребує 
подальших досліджень.
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