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1.Введение
В последние годы в ветеринарии, как и в медицине для лечения многих заболеваний стали широко применяться препараты растительного и животного происхождения. В отличие от синтетических, такие препараты обладают, как правило, малой токсичностью и лучшей переносимостью, проявляя при этом заметную фармакологическую активность, что позволяет широко использовать их для симптоматического, профилактического и восстановительного лечения [1,2,3].
 Результаты, ранее проведенных в ИЭСиДВ исследований показали, что инъекционная форма препарата(Пантоин А), содержащего экстракт пантов и вытяжку лиственницы Сибирской, обладает адаптационными, иммуногенными, ранозаживляющими свойствами при использовании его на лошадях [10,11]. Результаты проведенных до клинических токсикологических исследований показали что препарат Пантоин А относится к IV классу опасности – вещества малоопасные. Однако, изучение побочных действий новых препаратов в медицине и в ветеринарии может продолжаться длительное время после того как препарат уже утвержден и попал на рынок. Это связано с увеличением количества пациентов и их индивидуальными реакциями. В нашей работе мы изучали реакцию организма здоровых и больных хронической обструктивной болезнью лошадей (ХОБЛ) на длительное применение изучаемого препарата 
В настоящие, время для лечения ХОБЛ у лошадей предложены различные препараты, разработаны схемы лечения и профилактики. Но случаи выздоровления лошадей - крайне редки. Чаще удается поддерживать лошадь в более-менее стабильном состоянии, увеличивая период ремиссии. Поэтому вопрос разработки новых способов лечения ХОБЛ остается актуальным. 
Цель проекта  Изучить влияния на организм лошадей (здоровых и больных ХОБЛ)  длительного применения препарата Пантоин А.

Задачи: 
1. Изучить влияние длительного применения препарата на биохимические и гематологические показатели крови лошадей опытных групп.
2. Проанализировать результаты ОФР здоровых лошадей и лошадей больных ХОБЛ полученных за период наблюдений.
3. Оценить влияние применения препарата Пантоин А на организм лошадей.
2.Обзор литературы

2.1.Побочные действия лекарственных препаратов

Побочное действие лекарств может проявляться как при передозировке лекарств, так и при их использовании в терапевтических дозах[7]
Передозировка лекарств бывает абсолютной (принята слишком большая доза) и относительной (доза терапевтическая, а концентрация в крови и в клетках слишком велика, в связи с особенностями фармакокинетики препарата у данного больного). При передозировке наблюдается значительное усиление основных и токсических эффектов лекарств. Например, при передозировке сосудорасширяющих средств возникает коллапс, возбуждающих - судороги, снотворных - наркоз и т.д.

Осложнения, не связанные с передозировкой, возникают не у всех пациентов и, как правило при длительном применении. Побочное действие может быть первичным, т.е. связанным с прямым воздействием на определенные органы и ткани, или вторичным (косвенным), не обусловленным прямым воздействием препарата на данные органы и ткани. Например, ненаркотические анальгетики оказывают прямое раздражающее действие на слизистую оболочку желудочно-кишечного тракта и вызывают тошноту, рвоту, образование эрозий на слизистой оболочке желудка. Поэтому применять их следует после еды. Это первичное побочное действие ненаркотических анальгетиков. Оказывая влияние на ферменты почек, эти препараты задерживают натрий и воду в организме. Появление отеков - это вторичное или косвенное действие ненаркотических анальгетиков[7].
Побочное действие лекарств может проявляться в нарушении функции нервной системы, желудочно-кишечного тракта, печени, почек, сердечно-сосудистой системы, органов кроветворения и т.д.                       
Печень является барьером между сосудами кишечника и общей системой кровообращения. При энтеральном введении (особенно) и при любом другом именно здесь накапливаются и подвергаются биотрансформации большинство лекарственных веществ. При этом может пострадать печень, особенно если в гепатоцитах препарат концентрируется и удерживается длительное время - основа для проявления гепатотоксичности. Высокой гепатотоксичностью обладают спирт этиловый, галогенсодержащие препараты (фторотан, аминазин, хлоралгидрат и др.), препараты мышьяка, ртути, некоторые антибиотики (тетрациклин, стрептомицин) и другие. Печень, богатая гликогеном и витаминами, более устойчива к действию химических агентов. Почки, как орган выведения, концентрируют лекарства - базис для проявления нефротоксичности. Нефротоксическое действие оказывают антибиотики группы аминогликозидов (стрептомицин, гентамицин, неомицин), бутадион, сульфаниламидные препараты, сосудосуживающие средства и т.д. В настоящее время считают, что значительная часть нефрологических расстройств связана с возникновением аллергического процесса[7].
Одним из наиболее опасных осложнений лекарственной терапии является угнетение кроветворения - гемотоксическое действие. Так, при использовании противоэпилептических препаратов может наблюдаться анемия; левомицетина, бутадиона, амидопирина, сульфаниламидных препаратов и других - лейкопения вплоть до агранулоцитоза, что нередко проявляется прежде всего язвенно-некротическими поражениями слизистой оболочки полости рта[7]
Наиболее часто встречающимся осложнением лекарственной терапии являются аллергические реакции. В основе их лежат иммунологические механизмы. При первом введении в организм на лекарство или на его комплекс с белком (чаще) образуются антитела. При повторном введении в организме происходит реакция лекарства-антигена с образовавшимися антителами, тучные клетки дегранулируются, в кровь выбрасываются медиаторы аллергии, возникают кожные сыпи. отек Квинке, сывороточная болезнь, анафилактоидная реакция (реакция немедленного типа) или некротические очаговые поражения (реакция замедленного типа) в органах (в печени - гепатит, почках - гломерулонефрит, миокарде - миокардит и т.д. Такие осложнения могут вызывать антибиотики, сульфаниламидные препараты, ненаркотические анальгетики, витаминные препараты, аминазин, местные анестетики. Под влиянием лекарства-аллергена могут возникать некротические очаговые поражения (реакция замедленного типа) в органах (в печени - гепатит, почках - гломерулонефрит, миокарде - миокардит и т.д.). Такие осложнения вызывают сульфаниламидные, противоэпилептические средства, препараты йода, ртути, мышьяка и т.д.

2.2.Хроническая обструктивная болезнь лёгких (ХОБЛ)
 — это самостоятельное заболевание, для которого характерно частично необратимое ограничение воздушного потока в дыхательных путях, имеющее, как правило, неуклонно прогрессирующий характер и спровоцированное аномальной воспалительной реакцией ткани лёгких  на раздражение различными патогенными частицами и газами. Основными симптомами является: кашель, одышка и мокрота.

Хроническая обструктивная болезнь легких у лошадей занимает важное место среди факторов, влияющих на спортивные результаты и здоровье животных. В тяжелых случаях обструкция дыхательных путей сопровождается развитием альвеолярной эмфиземы, что ведет к нарушению вентиляции легких с нарастанием признаков сердечно-сосудистой и дыхательной недостаточности.

Вред, наносимый заболеваниями дыхательных путей у лошади может привести к:

· сердечной недостаточности
· авитаминозу 

· истощению
Среди различных заболеваний незаразной этиологии на долю болезней дыхательной системы у лошадей приходится до 70%. Такая распространенность наряду с низкой эффективностью лечебных мероприятий обусловливает заинтересованность ветеринарных специалистов в изыскании новых доступных средств фармако-коррекции при бронхолёгочной патологии у лошадей.[1,2,6]

В то же время известно, что системы органов и тканей обладают собственным арсеналом барьерных свойств. Так, на всем протяжении органы дыхания выстланы слизистой оболочкой, бокаловидные клетки которой секретируют бактерицидную слизь, а оснащенность рецепторным аппаратом позволяет рефлекторными движениями удалить крупные патогенные частицы наружу. Наличие естественных неспецифических факторов иммунитета позволяет немедленно реагировать на внедрение чужеродного агента путем сложной взаимосвязанной цепи иммунных реакций.[2,3]

Основой неспецифической компонентом иммунного ответа служит воспалительная реакция, индукторами которой являются специфические (бактериальные, вирусные, грибковые, микоплазменные и т.п.)  или продукты, ими выделяемые, а также компоненты поврежденной слизистой. Важная роль этой реакции состоит в привлечении к месту внедрения чужеродных агентов клеток иммунной системы (эозинофилы, макрофаги, лимфоциты) и их активации. Они выделяют медиаторы воспаления, в т.ч. цитокины (интерлейкин-8),  способствуют разрушению или поглощению чужеродного белка. В ходе неспецифической реакции активируется, как уже было отмечено, ряд гуморальных систем защиты.

Таким образом, следует отметить, что важнейшую группу клеток иммунной системы составляют антиген-представляющие клетки и популяция фагоцитов, на развитие и активацию которых оказывают влияние некоторые цитокины. В легочной ткани - это альвеолярные макрофаги, служащие посредниками между воздушным пространством альвеол и кровотоком. Альвеолярные макрофаги способны секретировать лизоцим, простагландины, компоненты комплемента, лейкотриены, регуляторные пептиды и особенно цитокины. Вырабатывая фибронектин и родственные белки, макрофаги участвуют в формировании межклеточного матрикса, который служит важнейшим компонентом микроокружения клеток иммунной системы[3].
2.3 Зоотехнические методы лечения ХОБЛ

Уберечь лошадь от  возможного контакта со спорами плесневых грибков. Не следует допускать скармливания затхлых или заплесневелых кормов. Переведение лошади  в открытый загон. Желательно, чтобы большую часть времени лошадь находилась на свежем воздухе.    
Для кормления желательно применять только готовые гранулированные концентрированные корма или сенаж, сено, замоченное перед кормлением, по крайней мере, на 24 часа. Последний вид корма пригоден только для лошадей с легкой формой ХОБЛ, поскольку не исключает контакта животного со спорами грибков. Кроме того, замачивание сена приводит к вымыванию из него ряда важных питательных веществ.
В качестве материала для подстилки можно применять бумажные обрезки, торфяную крошку или грубую стружку. В таких подстилках грибки развиваются плохо и споры накапливаются медленно. Однако нельзя накапливать подстилочный материал, подсыпая новые порции поверх старого слоя. В толстых подстилках из подобного материала грибки растут так же быстро, как и в подстилках из соломы.
2.4 Лекарственные методы лечения ХОБЛ
Среди лечебных мероприятий основное место отводится полноценному кормлению животных и созданию оптимального микроклимата. Средства этиотропной и патогенетической терапии включают в себя стероидные противовоспалительные препараты, антибиотики широкого спектра действия, антипротозойные и фунгицидные средства, бронхолитики и вещества с десенсибилизирующим эффектом[1,6].
Такое комплексное лечение применяется повсеместно и способствует, как правило, быстрому наступлению непродолжительной ремиссии.

Если же рассматривать заболевание с позиций нарушения барьерных свойств дыхательной системы, то лечебные мероприятия не направлены на восстановление естественной защиты, а скорее наоборот[3].
Кленбутерол. Оказывает бронхолитическое и секретолитическое действие, лишает миозин способности соединяться с актином и содействует расслаблению бронхов ,уменьшает отёк или застой в бронхах.

Вентипульмин. Расширяет спазмированные бронхиолы, восстанавливает свободный проход воздуха в легкие и облегчает удаление слизи из мелких дыхательных путей.
Спутолизин. Стимулирует секрецию жидких частей мокроты и повышает активность цилиарного эпителия бронхов и трахеи, снижение вязкости мокроты.

Лигфол рекомендуется в дозе 6 мл на голову через 2,5,10 и 20 [1,2].
В Институте ветеринарии СФНЦА РАН был разработан препарат Пантоин А, содержащий экстракт пантов и экстрактивные вещества древесины лиственницы сибирских пород – арабиногалактана и дигидрокверцетина, с добавлением стабилизаторов и наполнителем физиологическим раствором.
Биологическая активность препаратов на основе пантов оленей обусловлена комплексом биогенных соединений, представленных уникальным составом липидов, аминокислот и пептидов, минеральных веществ, гормонов.
Основным коммерческим источником арабиногалактана является древесина различных видов лиственницы. Этот водорастворимый полисахарид обладает комплексом уникальных свойств, главные из которых – разнообразная биологическая активность (иммуномодулирующая, пребиотическая, гастро- и гепатопротекторная, митогенная, антимутагенная и др.), биосовместимость и низкая токсичность.

Дигидрокверцетин – это биофлавоноид, т. е. антиоксидант растительного происхождения.  Свойства заключаются во взаимодействии с хинолонами, торможении активности специфических ферментных соединений. Препятствует увеличению гистамина в крови. А так же несет противовоспалительное действие. Относится к сильным антиоксидантам, ингибитор Р-гликопротеина.С помощью сольволиза водой синтезируют дигидрокверцетин. По физическим характеристикам представляет собой монокристалический порошок, желтоватого оттенка, без запаха, с горьковатым привкусом. По физическим характеристикам относится к антиоксидантным веществам, благотворно влияет на организм. Благодаря положительному воздействию на внутренние структуры предотвращает появление новых и устраняет присутствующие свободные радикалы, снижает отрицательное воздействие окислительных процессов. Негативно воздействуют группы атомов кислорода, окисленного азота, липидов. Так как они считаются энергичными молекулярными соединениями, которые легко вступают в реакции, забирая электроны у здоровых клеток. Воздействие радикальных компонентов приводят, к разрушению мембран и белковых составляющий, структурно-функциональных телец. В ходе применения Дигидрокверцетина происходят улучшения: 
· Противовоспалительных, антикоагулянтных реакций;
· Работоспособность сердечно-сосудистой системы;

· Защиту мембран клеток;

· Регенерационные процессы;

· Очищение от шлаков, токсинов.

· Способствует выходу большего объема ядовитых веществ из легочной ткани.

· Иммунный ответ; останавливает рост болезнетворных организмов благодаря антибиотическим свойствам.

Пантоин А, учитывая свойства входящих в него арабиногалактана и дегидрокверцетина, должен оказывать иммуностимулирующее и противовоспалительное действие, усиливать активность альвеолярных микрофагов. Его применение давало эффект увеличивая период ремиссии до 1,5 месяцев. Оптимальная доза по эффективности, кратности введения, расходования препарата - 5 мл  трехкратно с интервалом 5 дней. Исследования проведенные в ИЭВСиДВ показали, что наибольший эффект достигается при одновременном ежедневном выпаивании сиропа, содержащего йодид калия, в нашем случае  "Чистое дыхание" и введение препарата по данной схеме. Общий расход препарата составил 15 мл.  Побочные явления во всех случаях применения препарата отсутствовали[4]
2.5. Виды иммунитета
Естественный иммунитет – невосприимчивость, обусловленная врождёнными биологическими особенностями, присущими данному виду животных или человеку. Это видовой признак, передающийся по наследству, подобно любому другому морфологическому или биологическому признаку вида. Он наблюдается как у одного итого же животного ко многим инфекционным агентам, так и у разных животных к одному и тому же инфекционному агенту.

 Учение о скрытой инфекции позволяет различить иммунитет к заболеванию и иммунитет к микробу. В ряде случаев заболевание не возникает вследствие того, что попавший в организм микроб в нём не размножается и погибает, в других случаях заболевание не наступает, несмотря на то, что проникший в организм микроб или вирус в нём размножается. Эти последние случаи, имеющие место при скрытых инфекциях у естественно иммунных организмов, также свидетельствуют об относительности естественного иммунитета.
Естественный иммунитет присущ не только невосприимчивым организмам. Восприимчивые организмы также обладают некоторым, хотя и слабо выраженным, иммунитетом, доказательством чего является то обстоятельство, что восприимчивый организм заболевает только при контакте с инфекционной дозой микробов. Если же в организм попадает меньшая доза, то эти микробы погибают, и заболевание не наступает.

Следовательно, и восприимчивый организм имеет некоторую степень естественного иммунитета. Доза микробов, меньшая инфекционной, не вызывая заболевания может обусловить появление приобретённого иммунитета, показателем чего является образование антител. 

Приобретённый иммунитет вырабатывается организмом в течение его индивидуальной жизни либо путём перенесения соответствующего заболевания (естественно приобретённый иммунитет), либо путём вакцинации (искусственно приобретенный иммунитет). Различают также активно и пассивно приобретённый иммунитет. Активно приобретённый иммунитет возникает либо естественно, при перенесении инфекции, либо искусственно, при вакцинации живыми или мёртвыми микробами или их продуктами. И в том, и в другом случае организм, приобретающий невосприимчивость, сам участвует в её создании и вырабатывает ряд защитных факторов, носящих название противотел.  

Активно приобретённый иммунитет, особенно естественно приобретённый, устанавливаясь через недели после заболевания или иммунизации, в большинстве случаев держится долго – годами и десятилетиями; иногда он остаётся на всю жизнь. Однако по наследству он не передаётся. Это имеет место чаще всего уже через несколько недель.
2.5 Опсонофагоцитарная реакция
Опсонофагоцитарная реакция (ОФР) является одним из методов оценки естественной резистентности организма. Чем выше показатели активности фагоцитоза, тем выше устойчивость организма к инфекции. В иммунном организме под влиянием антител (опсонинов) фагоцитоз протекает активнее (поглощается большее количество микробов в более короткий срок). Поэтому показатели фагоцитарной активности имеют не только диагностическое значение (например, при бруцеллезе), но и позволяют прогнозировать исход инфекционного процесса, оценивать результаты лечения и вакцинации. Для реакции необходимы:

1. Антиген - это высокомолекулярные соединения. При попадании в организм вызывают иммунную реакцию и взаимодействуют с продуктами этой реакции: антителами и активированными лимфоцитами. 
2. Антитело (опсонины) - факторы сыворотки крови, обусловливающие прилипание микроорганизмов, погибших клеток или их фрагментов, индифферентных частиц к поверхности фагоцитов и повышающие скорость и эффективность фагоцитарной реакции.
3. Фагоциты – это клетки иммунной системы, которые защищают организм путём поглощения (фагоцитоза) вредных чужеродных частиц (бактерий, вирусов), а также мёртвых или погибающих клеток.
3. Методика исследований
Были подобраны две группы лошадей по принципу аналогов(N=3).  Первая группа - лошади с признаками ХОБЛ,  вторая группа - здоровые лошади. За год до исследований лошадям обеих групп начали вводить препарат Пантоин  А. Каждый месяц у животных брали кровь для гематологических, биохимических исследований и постановки опсоно-фагоцитарной реакции (ОФР).   За животными вели клинические наблюдения – общее состояние, период ремиссии. Новый курс препарата назначали при ухудшении состояния больных ХОБЛ лошадей. В этом году исследования продолжились. Всего за полтора года исследований лошадям было проведено три курса препарата. Каждый курс состоял из 3х внутримышечных инъекций по 5 мл препарата с интервалом 5 дней. 
Гематологический анализ проводили на гемоанализаторе Mindrey ВС 2800vet. Биохимический анализ сыворотки - на анализаторе Mindrey ВА 88А. ОФР ставили, согласно, утвержденной методики (Смирнов П.Н. с соавторами, 1989г.)[5]
Оценку показателей ОФР лошадей проводили согласно методикам, описанным в рекомендациях П.Н. Смирнова с соавторами (1989). 

4.Результаты исследований
За время проводимых исследований. по клиническому состоянию лошадей препарат вводили трижды - первый (3 раза по 5 мл с интервалом 5 дней) раз начало опыта, и еще два курса  раза руководствуясь результатами клинического осмотра . После первого введения период ремиссии составил 5 месяцев, после второго 4,5 месяца. При этом отмечали, что состояние лошадей больных ХОБЛ в период ремиссии было достаточно стабильным, ровным, временами даже не фиксировалось брюшное дыхание несмотря на то что время года - лето было очень жарким с резкими переменами атмомсферного давления - на что обычно больные ХОБЛ лошади сильно реагируют, вплоть до асматических приступов.
Результаты исследований приведены в таблицах Приложение А,Б,В.
Результаты гематологических исследований (Приложение А, таблица 1),  не выявили негативных изменений в крови опытных лошадей. Все изучаемые показатели варьировали в пределах физиологической нормы. 
Показатели фагоцитоза  (Приложение Б, таблица 2), возрастали сразу после введения препарата (октябрь) в 1,8 (ФА  и постепенно в течение 3х месяцев снижались до уровня показателей на начало опыта. И вновь возрастали при повторном введении препарата. Разница между показателями на начало опыта и после введения препарата достоверна.
Что касается результатов биохимических исследований (Приложение В, таблица 3), которые показывают функциональные изменения во внутренних органах (почки, печень), то большинство исследуемых показателей не выходили за пределы физиологической нормы. За исключением показателя активности щелочной фосфотазы. Этот показатель у животных обеих групп возрастал в 2,5 - 3 раза  после введения препарата и в течение дальнейших исследований на протяжении периода ремиссии снижался к первоначальным показателям. Это можно объяснить тем, что данный показатель очень чувствителен к введению гормональных препаратов, а экстракт пантов оленей входящий в состав исследуемого препарата,  отличается высоким содержанием тестостерона. Но так как дальнейшие исследования показали снижение активности щелочной фосфотазы, данный факт можно отнести к побочному действию не представляющему угрозы для здоровья.  
5.Выводы
1. Длительной - применение прапарата Пантоин А не оказывает отрицательного влияния на гематологические, и биохимические показатели лошадей.

2. Препарат способствует повышению показателей естественной резистентности (фагоцитоза) .

3.  Применение испытуемого препарата приводит к периоду ремиссии у лошадей больных ХОБЛ до 5 месяцев
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ПРИЛОЖЕНИЕ

Приложение А 

Таблица 1- Показатели опсоно-фагоцитарной реакции крови лошадей опытных групп за изучаемый период

	 
	
Группа 1(опыт)
	Группа 2 (контроль)

	Месяц
	Ф.А%
	Ф.Ч
	Ф.А, %
	Ф.Ч

	Начало опыта
	2,48±0,79*
	0,25±0,12**
	2,64±0,36**
	0,2±0,05*

	Октябрь
	4,67±0,72*
	1,99±0,12**
	4,94±0,03**
	1,35±0,36*

	Ноябрь
	3,05±0,22

	1,05±0,02

	2,8±0,33

	0,96±0,005

	Декабрь
	2,46±0,21
	0,94±0,13
	1,57±0,09
	0,89±0,26


	Февраль
	4,55±1,04*
	1,84±0,35*
	4,15±0,54*
	1,43±0,58*

	Апрель
	3,06±1,03
	0,7±0,13
	3,66±0,81
	1,105±0,2


*р≤0,01, **р≤0,05
Приложение Б
Таблица 2 - Биохимические показали сыворотки крови лошадей опытных групп за изучаемый период
	 
	Показатель
	АЛТ
	АСТ
	ЩФ
	ГГТ
	Креатинин
	Мочевина
	Альбумин
	Общ.белок

	Месяц
	Норма
	0-22,Е/л
	130-300,Е/л
	70-250, Е/л
	1-40,Е/л
	80-188,Мкмоль/л
	3,5-9,3Ммоль/л
	29-40,г/моль
	57-75,

Г/л

	До начала опыта
	Гр.1
	10,5±4,5
	235±16
	497±125
	14,3±5
	109,5±5,5
	4,46±0,25
	31,6±2,15
	66,8±1,85

	
	Гр.2
	8±0
	232,5±33,5
	372,5±34,5
	11,5±0,15
	110,5±0,5
	3,9±0,51
	31,4±2,1
	53,85±0,25

	Октябрь
	Гр.1
	21,2±3,5
	342,1±32,7
	925,4±69
	34,5±13,8
	148,6±6
	7,6±1,2
	35,4±0
	71,4±1,3

	
	Гр.2
	6,8±3,2
	237,8±36,2
	865,7±95,4
	17,4±3
	134,3±19,8
	6,8±0,6
	31,3±2,1
	62,9±1,6

	Ноябрь
	Гр.1
	22,9±10,6
	302,3±23
	380,6±21,9
	20±8
	137,4±11,1
	9±1
	23±4,7
	66,3±8,6

	
	Гр.2
	14±8,8
	194,5±49,5
	533,6±37,9
	10,5±3,5
	143,3±1,75
	10,4±1
	25,4±2
	64,4±7,5

	Декабрь
	Гр.1
	17,2±4,8
	343,5±23,5
	539,3±114,4
	32,5±10,8
	126,1±2,4
	7,5±0,5
	40,2±13,9
	57,9±0,5

	
	Гр.2
	14,1±2
	238,7±53
	441,4±32,8
	16±2,5
	142,5±4,5
	8,5±0,5
	36,6±0,5
	56,5±2

	Февраль
	Гр.1
	20,3±6,2
	373,9±39,8
	649±117,2
	26,3±0,5
	116,2±9,2
	6,9±1
	28,2±1,4
	56±0,5

	
	Гр.2
	15,9±0
	213±77
	696,6±31,3
	10±1,3
	131,9±1,4
	4,7±1,2
	22,4±1
	62,3±6,4

	Апрель
	Гр.1
	18,6±8
	147,7±25,7
	422,4±199,4
	30±11,2
	134,5±6
	5,4±0,3
	39,6±0
	66,3±0,7

	
	Гр.2
	19,45±0
	236±112,3
	972,4±312,6
	16,7±4,3
	122,9±10,8
	4,2±07
	40,9±4,7
	65,7±5


Гр. 1- опытная, лошади с симптомами ХОБЛ, Гр. 2 – контрольная, здоровые животные
Приложение В

Таблица 3 - Гематологические показали сыворотки крови лошадей опытных групп за изучаемый период
	Показатель
	Лейкоциты, млн/мм³
	Эритроциты, тыс/мм³
	Гематокрит, %
	Гемоглобин, г/л

	Норма
	7,0 - 11,0 

	6,0 – 9,0
	 35-50

	80-140

	Месяц/Группа
	Опыт
	Контроль
	Опыт
	Контроль
	Опыт
	Контроль
	Опыт
	Контроль

	Начало опыта
	13,5±4,45
	8,1±1,5
	7,7±1,04
	7,5±0,22
	36,05±3,15
	37,1±0,6
	109±8
	109,5±2,5

	Октябрь
	9,7±1,8
	8,5±1
	8,4±1
	8,6±1
	38,8±1,3
	40±1,3
	119,5±3,5
	126,5±8,5

	Ноябрь
	9,3±3
	8,2±1
	8,2±1,3
	7,7±0,2
	38±4
	36±1,6
	110,5±13,5
	105,5±2,

	Декабрь
	9,6±2,7
	5,4±0,2
	7,6±1,7
	8,9±1,7
	36,5±6,4
	43,9±9,1
	108±19
	132±25

	Февраль
	9,9±3,1
	8,1±1,6
	7,6±1
	6,7±0,2
	36,4±4
	33,6±1
	117±12
	107±3

	Апрель
	9,7±4,1
	8,3±0,5
	7,41±0,8
	7,8±0,3
	35,8±1,4
	37,4±1
	109±5
	115±6
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