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Аннотация. Лейкоз крупного рогатого скота – широко распространенное хроническое инфекционное за-
болевание, наносящее значительный экономический ущерб современному животноводству. Статья посвя-
щена исследованию патогенетических и иммунобиологических характеристик патологического процесса, 
вызываемого доминирующими штаммами вируса лейкоза. Целью работы стало изучение особенностей 
патологических изменений иммунореактивности организма крупного рогатого скота, инфицированного 
возбудителем лейкоза IV генетического типа, при разных формах течения инфекции. Научная новизна. 
Получены новые данные, охватывающие иммунобиологические и патогенетические характеристики при 
лейкозе крупного рогатого скота. Методы. Клинические наблюдения и отбор проб проводили в сельско-
хозяйственных организациях, специализирующихся на разведении крупного рогатого скота на террито-
рии Российской Федерации. Проведены иммуногематологические, серологические, биохимические, куль-
туральные исследования; молекулярно-генетический анализ; амплификацию фрагмента гена env длиной 
444 п. н. и его секвенирование. Результаты. У коров с алейкемической и сублейкемической стадиями 
лейкоза, вызванного вирусом лейкоза КРС генотипа G4, был определен иммуногематологический статус 
и биохимический профиль. Установлено, что в группе серопозитивных животных алейкемическая стадия 
заболевания выявлена у 22,9 % коров. Показано, что независимо от стадии патологического процесса на-
рушения гемопоэтической функции костного мозга характеризуются отсутствием юных форм грануло-
цитов и дисбалансом клеточно-структурного состава пула лейкоцитов. У 85,7 % животных на фоне по-
вышенной пролиферации лимфоидных клеток были диагностированы нарушения дифференцировки Т- и 
В-клеточного звена. Биоинформационный анализ результатов секвенирования по Сэнгеру биологических 
проб от исследуемых животных выявил генотип-ассоциированные аминокислотные замены в структуре 
гликопротеина: аргинина на гистидин в позиции 121 (R121H) и лизина на аргинин в позиции 150 (K150R). 
Выводы. Решение задач по обеспечению биологического благополучия сельскохозяйственных животных 
требует расширения и детализации базы данных о патологических изменениях при эмерджентных инфек-
циях. Это позволит не только точнее характеризовать иммунобиологические свойства возбудителей, но и 
совершенствовать программы лечебно-профилактических и оздоровительных мероприятий, а также про-
гнозировать риски их возникновения. 

Ключевые слова: эпизоотический процесс, крупный рогатый скот, вирус лейкоза, иммуногематологиче-
ские и биохимические маркеры, генетический тип
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Abstract. Bovine leukosis is a widespread chronic infectious disease that causes significant economic damage 
to modern animal husbandry. This article investigates the  pathogenetic and immunobiological characteristics 
of the pathological process caused by dominant strains of the bovine leukemia virus. The purpose of the study 
was to study the features of pathological changes in the immune reactivity of cattle infected with the genotype G4 
bovine leukemia virus, across different forms of the infection. Scientific novelty. New data have been obtained 
covering the immunobiological and pathogenetic characteristics of bovine leukosis. Methods. Clinical observa-
tions and sampling were carried out in agricultural organizations specializing in cattle breeding in the territory 
of  the Russian Federation. Immunohematological, serological, biochemical, and cultural studies were conduct-
ed; molecular genetic analysis; amplification of a 444 bp fragment of the env gene and its sequencing. Results. 
The immunohematological status and biochemical profile were determined in cows with the aleukemic and sub-
leukemic stages of  leukosis caused by the genotype G4 bovine leukemia virus. It was found that in the group 
of seropositive animals, the aleukemic stage of the disease was detected in 22.9 % of the cows. It was shown that, 
regardless of the stage of the pathological process, impairments of the bone marrow hematopoietic function are 
characterized by the absence of young granulocyte forms and an imbalance in the cellular-structural composition 
of the leukocyte pool. In 85.7 % of animals, against a background of increased lymphoid cell proliferation, impair-
ments in the differentiation of the T- and B-cell compartments were diagnosed. Bioinformatic analysis of Sanger 
sequencing results from biological samples of the studied animals revealed genotype-associated amino acid substi-
tutions in the glycoprotein structure: arginine to histidine at position 121 (R121H) and lysine to arginine at position 
150 (K150R). Conclusions. New data covering the immunobiological and pathogenetic characteristics of bovine 
leukosis have been obtained. Addressing the challenges of ensuring the biological well-being of  farm animals 
requires expanding and detailing the database on pathological changes in emergent infections. This will allow not 
only for a more precise characterization of the immunobiological properties of pathogens but also for the improve-
ment of treatment, prevention, and eradication programs, as well as for forecasting the risks of their emergence.
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Постановка проблемы (Introduction)
Энзоотический лейкоз крупного рогатого скота, 

вызываемый ретровирусом рода Deltaretrovirus, се-
мейства Retroviridae, близкородственным HTLV-1 
(вирусу Т-клеточного лейкоза человека) вирусом 
лейкоза (ВЛКРС, bovine leukemia virus – BLV), яв-
ляется широко распространенной хронической ин-
фекционной онкогенной болезнью и признан одной 
из наиболее значимых эмерджентных инфекций в 

современном животноводстве. Заболевание нано-
сит существенный экономический ущерб вслед-
ствие снижения продуктивности, преждевремен-
ной выбраковки животных и ограничений между-
народной торговли. 

Возникновение и распространение новых штам-
мов патогенов, включая генетические варианты 
BLV, связывают с процессами микроэволюции, 
интенсифицируемой под воздействием антропоген-
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ных факторов. К ним относятся интенсификация 
животноводства, трансграничная торговля круп-
ным рогатым скотом, высокая плотность поголовья, 
хроническое воздействие технологических стрес-
соров на организм животных. Совокупное влияние 
этих факторов не только способствует изменению 
иммунобиологических свойств возбудителя, но и 
снижает адаптационный резерв макроорганизма, 
повышая его восприимчивость к инфекциям. В 
этой связи разработка научно обоснованных систем 
контроля эмерджентных заболеваний, в том числе 
BLV, невозможна без углубленного изучения пато-
генетических механизмов и иммунобиологических 
особенностей циркулирующих штаммов возбудите-
ля [1].
Методология и методы исследования (Methods)

Исследование выполнено в лаборатории лейко-
за отдела мониторинга и прогнозирования инфек-
ционных болезней Уральского научно-исследова-
тельского ветеринарного института (Уральского 
НИВИ)  – структурного подразделения ФГБНУ 
«Уральский федеральный аграрный научно-иссле-
довательский центр УрО РАН». 

Клинические наблюдения и отбор проб прово-
дили в сельскохозяйственных организациях (СХО), 
специализирующихся на разведении крупного 
рогатого скота (КРС) на территории Российской 
Федерации, в частности в хозяйствах Республики 
Башкортостан, где объектом исследования служи-
ли разновозрастные группы животных. Для лабо-
раторного анализа использовались пробы цельной 
крови, сыворотки крови и лейкоцитарной взвеси, 
отобранные от данного поголовья.

В рамках иммуногематологических исследо-
ваний клеточный состав крови и уровень гемогло-
бина определяли на гематологическом анализаторе 
Abacus Junior Vet (Diatron, Австрия). 

Лейкоцитарную формулу устанавливали путем 
микроскопии мазков крови, окрашенных по Рома-
новскому  – Гимзе, с использованием микроскопа 
MC 50 (MICROS, Австрия). 

Оценку относительного и абсолютного количе-
ства Т- и В-лимфоцитов, фагоцитарной активно-
сти нейтрофилов, а также уровня циркулирующих 
иммунных комплексов (ЦИК) в сыворотке крови 
проводили в соответствии с общепринятыми мето-
дическими рекомендациями. Учет реакций клеточ-
ного иммунитета выполняли с помощью микроско-
па BX43 (Olympus, Япония), а концентрацию ЦИК 
определяли по оптической плотности на фотометре 
iMarkTM (BIO-RAD, Япония). 

Стадию лейкоза у серопозитивных к вирусу лей-
коза КРС (BLV) животных устанавливали по мето-
ду Г. А. Симоняна и Ф. Ф. Хисамутдинова [8]. 

Серологические исследования, направленные 
на выявление антител к вирусу лейкоза крупного 
рогатого скота, проводили методом иммунофер-

ментного анализа (ИФА) с использованием набора 
IDEXX Leukosis Serum Screening Test (Франция) в 
соответствии с инструкцией производителя. Учет 
результатов выполняли методом твердофазного 
ИФА на фотометре iMarkTM (Bio-Rad, США). 

Молекулярно-генетический анализ включал 
выделение ДНК из цельной крови с использовани-
ем набора Diatom DNA Prep 200 (ООО «ИзоГен», 
Москва) с последующей идентификацией генома 
возбудителя методом ПЦР с применением наборов 
реагентов «Лейкоз» Ampli Sens (ФБУН ЦНИИ эпи-
демиологии Роспотребнадзора, Москва). 

Далее проводили амплификацию фрагмента 
гена env длиной 444 п. н. и его секвенирование по 
Сэнгеру. Биоинформатическую обработку получен-
ных последовательностей осуществляли с исполь-
зованием пакетов программ SeqScape 3 (Applied 
Biosystems, США) и MEGA X [2]. 

Культуральные исследования выполняли на пер-
миссивной клеточной линии СС8, ультивируемой 
монослойным способом на питательной среде Игла 
МЕМ с L-глютамином и двойным набором ами-
нокислот (Биолот, Россия), дополненной 10-про-
центной эмбриональной телячьей сывороткой (PAA 
Laboratories, США). Учет результатов культивиро-
вания и проведение синцитиального теста, выпол-
ненного в соответствии с методикой, описанной в 
патенте [3], осуществляли с помощью микроскопа 
Axio Observer (Zeiss, Германия). 

Биохимический анализ сыворотки крови выпол-
няли на автоматическом анализаторе Chem Well-
2910 Combi (Awaveness Technology, США) с при-
менением коммерческих наборов реактивов (Vital 
Diagnostics Spb, Россия; DIALAB GmbH, Австрия). 
Достоверность измерений подтверждали с исполь-
зованием контрольных материалов, рекомендован-
ных производителями.

Результаты (Results)
Лейкоз крупного рогатого скота в структуре ин-

фекционной патологии прочно удерживает лиди-
рующие позиции на протяжении 50 лет как в ряде 
регионов мира, так и в Российской Федерации [4; 
5]. Сложность в решении проблемы ликвидации 
лейкоза, по мнению ведущих российских и зару-
бежных ученых [6; 7], определяется патогенетиче-
скими аспектами данного заболевания, такими как 
механизмы активации и развития инфекционного 
процесса, обусловленного различными генотипами 
возбудителя BLV. 

Нами были изучены иммуногематологический 
статус и биохимический профиль коров из оздорав-
ливаемого от лейкоза крупного рогатого скота сель-
скохозяйственного предприятия (СХП), находяще-
гося на территории Республики Башкортостан, про-
ведено генотипирование персистирующего в стаде 
возбудителя методом секвенирования по Сэнгеру.
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Выполненными в соответствии с рекоменда-
циями МЭБ диагностическими исследованиями 
установлено, что показатель инфицированности 
поголовья BLV в обследуемом СХП составлял 72 % 
(рис. 1).

Наибольший уровень инфицированности реги-
стрировали в группе коров 3–4 лет (41,2  %), наи-
меньший – в группе телят трехмесячного возраста 
(7,7 %).

Нами произведен отбор проб биологического 
материала от BLV серопозитивных (ИФА+) разно-
возрастных групп крупного рогатого скота (n = 34). 
Методом ПЦР проведена первичная диагностика, 
после чего из цельной крови от инфицированных 
животных был амплифицирован и проанализиро-
ван фрагмент гена env вируса лейкоза (BLV) дли-
ной 444 п. н. с использованием секвенирования по 
Сэнгеру (n  =  21). Проведена биоинформатическая 
обработка данных, включая филогенетический ана-
лиз и анализ аминокислотных замен в структуре 
гликопротеина gp 51. Установлено, что большин-
ство изучаемых последовательностей вируса в ре-
зультате генотипирования отнесены к генетическо-
му типу G4 [2].

Детальный анализ аминокислотных замен в 
гликопротеине gp51 выявил характерные паттерны 
мутаций у различных групп изолятов. В частности, 
у представителей генетической группы G4 иденти-
фицирована генотип-ассоциированная замена ги-
стидина аланином (H121A) в позиции 121. Данная 
мутация локализована в области эпитопа G, что по-
тенциально может влиять на антигенные свойства 
вируса.

В отличие от этой группы другая совокупность 
изолятов не имела замены в позиции 121. Однако у 
этих образцов была зафиксирована другая значимая 
мутация: замена лизина аргинином в позиции 150 
(K150R). Эта позиция находится в высококонсер-
вативном и функционально важном регионе белка, 
а именно в пределах цинк-связывающего мотива 
(а. о.) 137–156 gp51 (SU) (эпитоп нейтрализующего 
домена 2 – ND2 и CD8+ (N11 и N12)), что может 

влиять на ускользание из-под иммунного надзора 
организма животного.

Проведены исследования на пермиссивной кле-
точной линии СС81 с целью изучения вирусной на-
грузки (рис. 2–4) Максимальную вирусную нагруз-
ку BLV на организм животных из обследованного 
СХП зарегистрировали в 14,3 % случаев. При такой 
вирусной нагрузке в синцитиальном тесте в переви-
ваемой клеточной линии СС81 [3] наблюдали мно-
гоядерные клеточные образования с количеством 
ядер в клетках от 26 до 80 (рис. 3). 

По методике Г. А. Симоняна и Ф. Ф. Хиса-
мутдинова [8] было установлено, что в обследо-
ванной группе (n  =  35) серопозитивных к BLV 
животных 22,9  % коров имели алейкемическую 
стадию течения лейкоза  – абсолютное количество 
лейкоцитов в периферической крови составляло 
8,41 ± 1,71∙109 кл/л. В 77,1 % случаев у коров была 
диагностирована сублейкемическая стадия течения 
лейкоза, абсолютное количество лейкоцитов в пе-
риферической крови – 18,48 ± 7,82∙109 кл/л. У серо-
негативных к BLV коров (n = 15) абсолютное коли-
чество лейкоцитов в периферической крови состав-
ляло 5,37 ± 1,62∙109 кл/л (таблица 1).

При сравнительном анализе количественно-
структурного состава лейкограмм было показано, 
что у коров из группы серонегативных к BLV по-
казатели соответствовали значениям физиологиче-
ской нормы для половозрелого крупного рогатого 
скота. Зарегистрированные изменения в лейкоргам-
мах коров, серопозитивных к BLV, представлены в 
таблице 2.

В лейкоцитарной фракции крови коров из груп-
пы серопозитивных к BLV превалировал пул агра-
нулоцитов: лимфоциты, пролимфоциты и лимфо-
бласты. Повышение абсолютного числа лимфоци-
тов у серопозитивных животных варьировало по 
степени выраженности. 

У 54,5 % особей этот показатель превышал зна-
чения серонегативных коров в 1,5–3 раза, у 20 % – в 
3,5–5 раз, а у 8,6 % – более чем в 6 раз. В 17,1 % 
случаев отмечалось незначительное повышение 

Рис. 1. Показатель инфицированности BLV 
поголовья крупного рогатого скота в обследуемом 

сельскохозяйственном предприятии

Fig. 1. Prevalence of BLV infection in the cattle herd 
of the studied farm

28 %

23 %

41 %

8 %

Серонегативные к BLV
Коровы (возраст 5–6 лет), нетели, телки (возраст 12–15 мес.), серопозитивные к BLV
Коровы (возраст 3–4 года), серопозитивные к BLV 
Телята-вирусоносители и животные с низкими Ig G  к BLV

28 %

23 %

41 %

8 %

BLV-seronegative
BLV-seropositive cows (aged 5–6 years), bred heifers and non-bred heifers (aged 12–15 months)
BLV-seropositive cows (aged 3–4 years)
BLV-positive virus-carrier calves and hypogammaglobulinemic animals
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Таблица 1
Долевое распределение животных из группы серопозитивных к BLV 

(n = 35) по методике Г. А. Симоняна и Ф. Ф. Хисамутдинова
Стадия течения лейкоза у крупного рогатого скота

(абсолютное количество лейкоцитов в периферической крови)
Лейкопеническая

до 4,0 ∙ 109 кл/л
Алейкемическая 

(4,1–10,0) ∙ 109 кл/л
Сублейкемическая 
(10,1–40,0) ∙ 109 кл/л

Лейкемическая 
> 40,0 ∙ 109 кл/л

– 22,9 %
8,41 ± 1,71 ∙ 109 кл/л

77,1 %
18,48 ± 7,82 ∙ 109 кл/л

–

Table 1
Proportional distribution of animals from the BLV-seropositive group (n = 35),

 as classified by the method of G. A. Simonyan and F. F. Khisamutdinov 
Clinical stage of bovine leukemia 

(absolute leukocyte count in peripheral blood)
Leukopenic

up to 4,0 ∙ 109 cells/L
Aleukemic

(4.1–10.0) ∙ 109 cells/L
Subleukemic

(10.1–40.0) ∙ 109 cells/L
Leukemic 

> 40.0 ∙ 109 cells/L
– 22.9 %

8.41 ± 1.71 ∙ 109 cells/L
77.1 %

18.48 ± 7.82 ∙ 109 cells/L
–

Рис. 2. Интактная перевиваемая 
клеточная линия СС81 

(фибробласты легкого кошки), 
7-е сутки инкубирования. Окраска 

по Маю – Грюнвальду – Гимзе, 
увеличение 200× (фотография 

М. В. Петропавловского, 
И. М. Донник) 

Fig. 2. Intact passable cell line CC81 
(feline lung fibroblasts), 7th day of 

incubation. Staining according 
to May – Grunwald – Giemsa, magni-

fication 200× (Photo by 
M. V. Petropavlovskiy, I. M. Donnik).

Рис. 3. Перевиваемая клеточная 
линия СС81, инфицированная 

лейкоцитарной взвесью от 
серопозитивной к BLV коровы 

7/040, 7-е сутки инкубирования. 
Синцитий с 30 ядрами. Окраска 
по Маю – Грюнвальду – Гимзе, 
увеличение 200× (фотография 

М. В. Петропавловского, 
И. М. Донник)

Fig. 3. BLV-infected CC81 cell line in-
oculated with leukocyte suspension from 

BLV-seropositive cow 7/040, 7th day 
of incubation. Multinucleated syncytium 

containing 30 nuclei. May – 
Grunwald – Giemsa staining, 200× mag-

nification (Photo by 
M. V. Petropavlovskiy, I. M. Donnik).

 Рис. 4. Перевиваемая клеточная 
линия СС81, инфицированная 

лейкоцитарной взвесью от 
серопозитивной к BLV коровы 30/092, 
7-е сутки инкубирования. Синцитий 

с 60 ядрами. Окраска по Маю – 
Грюнвальду – Гимзе, увеличение 200× 

(фотография М. В. Петропавловского, 
И. М. Донник)

Fig. 4. BLV-infected CC81 cell line inocu-
lated with a leukocyte suspension from 
BLV-seropositive cow 30/092, 7th day of 
incubation. A multinucleated syncytium 

containing 60 nuclei. May – 
Grunwald – Giemsa staining, 200× 

magnification (Photo by M. V. Petropav-
lovskiy, I. M. Donnik) 

(в 1,2–1,3 раза). При этом у животных с алейкеми-
ческой стадией заболевания выраженный лимфо-
цитоз наблюдался редко: увеличение показателя в 
1,5–1,8 раза регистрировали лишь у 5,7  % особей 
данной группы [1]. Дальнейший анализ результа-
тов определения лейкоцитарной формулы у коров, 
серопозитивных к BLV, показал, что изменения ко-
личественного состава пула гранулоцитов имели 
разнонаправленный характер. У всех инфицирован-
ных животных независимо от стадии заболевания 
(алейкемической или сублейкемической) отмеча-
лось полное отсутствие юных форм нейтрофилов 

в периферической крови. Качественный и количе-
ственный анализ нейтрофильного ряда выявил сле-
дующие нарушения: в 5,7 % случаев отсутствовали 
палочкоядерные нейтрофилы; в 17,1 % наблюдений 
зарегистрировано снижение относительного ко-
личества сегментоядерных нейтрофилов в 1,5–4,0 
раза; в 20 % случаев отмечалось комбинированное 
нарушение, характеризующееся отсутствием как 
юных, так и палочкоядерных форм на фоне сниже-
ния количества сегментоядерных нейтрофилов в 
2,5–3 раза.
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Исследование эозинофильного звена гемопоэза 
показало разнонаправленные изменения в зависи-
мости от стадии заболевания. При алейкемической 
стадии в 5,7 % случаев наблюдалось снижение от-
носительного количества эозинофилов в 2,5 раза. 
В группе животных с сублейкемической стадией 
зафиксирована гетерогенная картина: в 8,6 % слу-
чаев отмечено увеличение показателя в среднем в 
1,6 раза; в 20 % – снижение в 2,5–3 раза; в 11,4 % – 
полное отсутствие эозинофилов. Следует отметить, 
что в 34,3 % наблюдений низкое содержание эози-
нофилов сочеталось со снижением количества ба-
зофилов [1].

Выявленные изменения опосредованно указы-
вают на нарушение метаболизма гистамина, гепа-
рина и процесса свертывания крови; нарушения 
гемопоэтической функции костного мозга.

Установлено, что ключевым нарушением у BLV-
инфицированных коров является дисфункция диф-

ференцировки Т- и В-клеток, которая возникает 
на фоне повышенной пролиферации лимфоидного 
ростка и наблюдается при всех формах течения бо-
лезни [1]. В 85,7 % случаев отмечено превалирова-
ние Т-клеток – до 67 % от общего количества по-
пуляции лимфоцитов в периферической крови. При 
этом относительное количество В-клеток регистри-
ровалось на уровне нижней границы физиологиче-
ской нормы и составляло 20,5 ± 3,7 %. У обследо-
ванных животных наблюдали увеличение фагоци-
тарной активности клеток нейтрофильного ряда в 
среднем в 1,6 раза на фоне повышения содержания 
количества циркулирующих иммунных комплексов 
до 243,8 ± 14,6 у. е. (таблица 3).

Анализ показателей биохимического профиля 
коров, серопозитивных к BLV, установил следующие 
патологические изменения метаболизма (рис. 5). 

Таблица 2
Результаты исследования количественно-структурного состава белой крови обследованных 

животных

Тип лейкоцитов 
крови

Концентрация лейкоцитов в периферической крови
(∙109 кл/л)*

Физиологическая 
норма [9]

Серонегативные 
к BLV коровы1

n = 15

Серопозитивные к BLV коровы, 
генотип G4 (min – max) ∙ 109 кл/л2

Алейкемическая 
стадия
n = 8

Сублейкемическая 
стадия 
n = 27

Лимфоциты 2,5–7,5 4,65 ± 0,27 3,9–7,95 6,68–31,89
Юные нейтрофилы 0, 0–0,08 0,14 ± 0,06 0 0
Палочкоядерные 
нейтрофилы

0,17–0,41 0,31 ± 0,09 0, 0–0,37 0, 0–1,38

Сегментоядерные 
нейтрофилы

1,24–2,89 1,97 ± 0,32 0,69–3,59 0,35–9,88

Эозинофилы 0,40–0,91 0,52 ± 0,08 0,06–1,11 0,0–2,38
Базофилы 0,08–0,16 0,10 ± 0,03 0,0–0,17 0,0–0,56
Моноциты 0,17–0,58 0,21 ± 0,09 0,0–0,58 0,0–1,09

Примечание. 1 Результаты исследования представлены как M ± m (M – среднее значение, m – стандартное отклонение, 
программа Microsoft Excel).
2 Результаты исследования в виде интервала min – max значений показателей, диагностированных в обследованной группе 
животных 

Table 2
Results of the quantitative and structural analysis of white blood cells in examined animals

Blood leukocyte type

Leukocyte concentration in peripheral blood (×10⁹ cells/L)*

Physiological norm 
[9]

BLV-seronegative 
cows1 (n = 15)

BLV-seropositive cows, G4 genotype
(min – max) × 109 cells/L2

Aleukemic stage 
(n = 8)

Subleukemic stage 
(n = 27)

Lymphocytes 2.5–7.5 4.65 ± 0.27 3.9–7.95 6.68–31.89
Young neutrophils 0. 0–0.08 0.14 ± 0.06 0 0
Banded neutrophils 0.17–0.41 0.31 ± 0.09 0. 0–0.37 0. 0–1.38
Segmented neutrophils 1.24–2.89 1.97 ± 0.32 0.69–3.59 0.35–9.88
Eosinophils 0.40–0.91 0.52 ± 0.08 0.06–1.11 0.0–2.38
Basophils 0.08–0.16 0.10 ± 0.03 0.0–0.17 0.0–0.56
Monocytes 0.17–0.58 0.21 ± 0.09 0.0–0.58 0.0–1.09

Note. 1 Results are presented as M ± m (M – mean, m – standard deviation, Microsoft Excel program).
2 Results are presented as the range of min-max values diagnosed in the examined animal group
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Таблица 3
Иммунологические показатели крови обследованных животных

Определяемый показатель Физиологическая 
норма

Группа коров 
серонегативных 

к BLV (n = 15)

Группа коров 
серопозитивных к BLV 

генотип G4 (n = 35)
Т-лимфоциты, % 40–60 44,8 ± 5,3 53,3 ± 8,5
В-лимфоциты, % 20–40 27,4 ± 3,9 20,5 ± 3,7
Индекс Т/В-лимфоциты (ИРИ), у. е. 1,5–2,0 1,72 ± 0,19 2,63 ± 0,71
Фагоцитарная активность (ФА), % 45–60 48,5 ± 3,8 73,2 ± 2,7
Фагоцитарный индекс (ФИ), у. е. 5,0–10,0 6,7 ± 1,4 4,8 ± 1,9
ЦИК, у. е. 88,5–116,0 109,4 ± 9,8 243,8 ± 14,6

Table 3
Blood immunological parameters of the examined animals

Parameter Physiological norm BLV-seronegative 
cows (n = 15)

BLV-seropositive cows, 
G4 genotype (n = 35)

T-lymphocytes, % 40–60 44.8 ± 5.3 53.3 ± 8.5
B-lymphocytes, % 20–40 27.4 ± 3.9 20.5 ± 3.7
T/B lymphocyte index (IRI), c. u. 1.5–2.0 1.72 ± 0.19 2.63 ± 0.71
Phagocytic activity (PA), % 45–60 48.5 ± 3.8 73.2 ± 2.7
Phagocytic index (PI), c. u. 5.0–10.0 6.7 ± 1.4 4.8 ± 1.9
Circulating immune complexes (CIC), c. u. 88.5–116.0 109.4 ± 9.8 243.8 ± 14.6

2.90 %

22.90 %

5.70 %

25.60 %

5.70 %
11.40 %

25.70 %

11.40 %

45.80 %

5.70 %

0.0%
5.0%

10.0%
15.0%
20.0%
25.0%
30.0%
35.0%
40.0%
45.0%
50.0%

Нарушения белкового 
состава крови 

Накопление 
продуктов азотистого 

обмена

Нарушения 
липидного обмена

Нарушения синтеза 
ферментов

Нарушения 
минерального обмена

Алейкимическая стадия лейкоза Сублейкимическая стадия лейкоза

2.90 %

22.90 %

5.70 %

25.60 %

5.70 %
11.40 %

25.70 %

11.40 %

45.80 %

5.70 %

0.0%
5.0%

10.0%
15.0%
20.0%
25.0%
30.0%
35.0%
40.0%
45.0%
50.0%

Disorders of blood 
protein composition

Accumulation                   
of nitrogen metabolism 

products

Lipid metabolism 
disorders

Disorders of enzyme 
synthesis

Mineral metabolism 
disorders

Aleukemic stage of leukemia Subleukemic stage of leukemia

Рис. 5. Метаболические нарушения, выявленные у обследованных коров серопозитивных 
к BLV генотип «Бельгийский»

Fig. 5. Metabolic disorders identified in the examined BLV seropositive cows of genotype G4

В 14,3 % случаев определено нарушение белко-
вого состава крови у серопозитивных к BLV коров. 
Метаболическим выражением выявленных нару-
шений служило накопление глобулиновой фракции 
на фоне снижения количества альбуминов. Альбу-

мин-глобулиновый индекс у отдельных особей не 
превышал 0,40 у. е. Выявленное аномальное рас-
пределение белковых фракций свидетельствует 
о наличии воспалительного процесса у коров, се-
ропозитивных к BLV. Признаки снижения в крови 
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белковых компонентов – общего белка и альбуми-
нов  – регистрировали у отдельных особей. У по-
давляющего числа животных содержание общего 
белка в среднем составило 75,36 ± 7,49 г/л, аль-
буминов – 32,93 ± 4,22 г/л. Повышенный уровень 
мочевины, выявленный у 48,6 % животных, свиде-
тельствует об интенсификации процессов азотисто-
го обмена, а именно о повышенном образовании 
аммиака в рубце и его последующей активной ути-
лизации при распаде сырого протеина [10].

В 17,1 % случаев у серопозитивных к BLV ко-
ров диагностировали нарушение липидного обме-
на с развитием триглицеридемии. Анализ метабо-
лических маркеров, характеризующих состояние 
гепатобилиарной системы, показал, что у обследо-
ванных коров в 71,4 % случаев диагностируются ге-
патопатии. Наиболее характерным метаболическим 
признаком в этих случаях являлось повышение ак-
тивности аспартатаминотрасферазы в среднем до 
109,94 ± 23,19 Ед/л. 

В ходе исследования было установлено, что 
признаки нарушения минерального обмена для об-
следованной группы серопозитивных к BLV коров 
не характерны: субклинические гипокальциемия и 
гипофосфатемия зарегистрированы только у 11,4 % 
коров. 
Обсуждение и выводы (Discussion and Conclusion)

При изучении хронической инфекции, обу-
словленной вирусом лейкоза крупного рогатого 
скота генотипа G4, у коров с алейкемической и 
сублейкемической стадиями заболевания была от-
мечена общая тенденция в изменении количествен-
но-структурного состава крови  – формирование 
стойкой тромбоцитопении, смещение показателей 
пула гранулоцитов к нижней границе нормативных 
видовых значений. Показано, что вне зависимости 
от стадии заболевания у животных в 85,7  % слу-
чаев на фоне повышенной пролиферации клеток 
лимфоидного ряда диагностировали нарушения в 
дифференциации Т- и В-клеточного звена  – пре-
валирование образования Т-клеток; увеличение 
фагоцитарной активности клеток нейтрофильного 
ряда в 1,6 раза; повышение уровня ЦИК в 2 раза. 
Анализ биохимического профиля коров, серопози-
тивных к BLV, установил нарушение белкового со-
става крови у 14,3 % коров; нарушение липидного 
обмена с развитием триглицеридемии  – у 17,1  %; 
субклинических гипокальциемии и гипофосфате-
мии – у 11,4 %. Патология гепатобилиарной систе-
мы (гепатопатии) диагностирована у 71,4 % коров, 
инфицированных BLV генотипа G4. Полученные 
нами результаты согласуются с данными других 
исследователей об агрессивности IV генотипа BLV 
в отношении иммунной системы животных [11]. 
Кроме того, подтверждено, что основной системой, 
подвергающейся патологическим изменениям, яв-
ляется гепатобилиарная. 

При биоинформатической обработке результа-
тов секвенирования по Сэнегру проб биологическо-
го материала от обследуемых животных выявлены 
геноип-ассоциированные аминокислотные замены 
в структуре гликопротеина. Замена аргинина ги-
стидином в позиции 121 (R121H) представляет со-
бой значимую модификацию электростатических 
свойств поверхности гликопротеина. В отличие от 
аргинина, который обладает постоянно положи-
тельно заряженной гуанидиновой группой, заряд 
гистидина зависит от pH микроокружения. Такое 
изменение может критически нарушать образова-
ние солевых мостиков и паттерн водородных свя-
зей, стабилизирующих нативную конформацию 
белка. Изменение электростатического потенциала 
в области, которая потенциально участвует в свя-
зывании с рецептором, может напрямую влиять на 
аффинность взаимодействия вируса с клеткой-ми-
шенью [12]. Замена R121H, влияя на электростати-
ческие свойства вирусного белка, может вызывать 
конформационные перестройки в областях эпитопа 
G. Это приводит к изменению антигенности и сни-
жению эффективности нейтрализующих антител, 
обеспечивая механизм уклонения от гуморального 
иммунитета [13; 14].

Замена лизина аргинином в позиции 150 
(K150R), расположенной в цинк-связывающем до-
мене, может оказывать существенное влияние на 
структуру и функцию белка. Хотя оба остатка за-
ряжены положительно, что, вероятно, сохраняет 
электростатические взаимодействия с лигандами 
(например, с клеточными рецепторами), аргинин 
отличается наличием объемной гуанидиновой 
группы. Это различие может приводить к измене-
нию стерической упаковки и паттерна водородных 
связей в критически важном для стабильности бел-
ка участке. Кроме того, поскольку данная позиция 
находится в пределах CD8+ T-клеточных эпитопов 
N11 и N12, замена K150R потенциально способна 
нарушать процессинг и презентацию антигена мо-
лекулами MHC I класса. Подобное вмешательство 
может ослабить распознавание инфицированных 
клеток цитотоксическими T-лимфоцитами (CTL), 
что является ключевым механизмом противовирус-
ного иммунитета, и, как следствие, способствовать 
ускользанию вируса от иммунного ответа [15].

Комплексный мониторинг антигенного пейза-
жа патогенов в популяциях сельскохозяйственных 
животных служит основой для разработки точных 
и индивидуализированных оздоровительных стра-
тегий. Такой подход способствует сокращению сро-
ков проведения противоэпизоотических мероприя-
тий и минимизирует риск формирования устойчи-
вых очагов инфекционных и инвазивных болезней. 
При этом анализ патогенеза заразных заболеваний 
является ключевым элементом для оценки потенци-
ала возникновения и распространения эмерджент-
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ных инфекций [1]. Нами получены новые знания 
о развитии патологического процесса при лейкозе 
крупного рогатого скота в условиях интенсифика-
ции технологий животноводства; детализированы 
и пополнены базы клинико-лабораторных данных 

иммуногематологических и биохимических показа-
телей крупного рогатого скота, а также молекуляр-
но-генетических характеристик возбудителя лейко-
за на обследуемых территориях.
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