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ВВЕДЕНИЕ 

 

Изучение биохимических механизмов развития окислительного 

стресса весьма актуально, так как затрагивает большое число заболеваний 

и патологий, но – необычайно сложно, так как требует решения комплекса 

проблем методического и теоретического плана (Е.Б. Меньщикова и 

соавт., 2006, 2008). Одним из аспектов исследований составляющих 

окислительного стресса может служить анализ свободно-радикальных 

процессов, затрагивающих белки.  

Значимость исследований окислительной модификации белков в 

комплексе с уровнем веществ средней молекулярной массы обусловлена 

тем, что данные биохимические тесты – маркеры выраженности 

эндотоксикоза, чувствительные к изменению степени окислительного 

стресса. (Р.Н. Белоногов и соавт., 2009; Т.В. Копытова и соавт., 2009; Н.Ю. 

Келина и соавт., 2012; О. Халдун и соавт., 2012; Н.В. Безручко и соавт., 

2013; Г.К. Рубцов и соавт., 2013.) Изучение их в совокупности, в одной 

пробе биологической среды, позволит увеличить информативность 

каждого из этих параметров и снизить расход используемого материала, 

что особенно важно в клинической биохимии.  

Метод оценки окислительной модификации белков (ОМБ) в 

совокупности с уровнем молекул средней массы (МСМ) может быть 

реализован в соответствии с авторским способом (Г.К. Рубцов и соавт., 

2012). Метод предполагает определение в одной и той же пробе 

биологического материала и уровня МСМ, и величин ОМБ. Для этого 

проводят осаждение белков трихлоруксусной кислотой. Надосадочную 

жидкость используют для регистрации экстинкций МСМ (при 254 нм), а 

осадок – для определения величин ОМБ (при 356 нм, 370 нм, 430 нм, 530 

нм). Уровень ОМБ изучают в реакции с 2,4-динитрофенилгидразином (2,4-
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ДФГ) с образованием карбонильных производных белков (2,4-

динитрофенилгидразонов). Регистрация уровней ОМБ 

спектрофотометрически на четырех длинах волн позволяет выявить 

уровни 2,4-динитрофенилгидразонов различной природы: при 356 нм - 

алифатические альдегиддинитрофенилгидразоны нейтрального характера, 

при 370 нм – алифатические кетондинитрофенилгидразоны нейтрального 

характера, при 430 и 530 – алифатические 

альдегиддинитрофенилгидразоны и кетондинитрофенилгидразоны 

основного характера (Е.Е. Дубинина и соавт., 1995).  

Для изучения спонтанной и инициированной 

(металлкатализируемой) окислительной модификации белков и уровня 

молекул средней массы удобно использовать модельные биологические 

системы (МБС), например МБС желточных липопротеидов (ЖЛП). 

Металлкатализируемое окисление представляет собой местный 

специфический процесс, протекающий в нормально функционирующем 

организме, и его уровень является важным прогностическим показателем. 

Т.е. диагностическое значение имеет не только определение спонтанной 

ОМБ, которая указывает на количество модифицированных аминокислот, 

но и металлиндуцированная деструкция белковых молекул. 

Индуцированная ОМБ позволяет выявить как изменения аминокислот, 

входящих с состав полипептидной цепи, так и модификации, связанные с 

конформацией молекулы и состоянием белкового окружения. (М.В. 

Ведунова и соавт., 2010.)  

В связи с этим в работе проведены серии наблюдений не только в 

условиях спонтанного, но и в условиях металлкатализируемого окисления, 

в качестве которого было применено Fe2+-индуцированное окисление. 

Выбор способа индуцирования ОМБ в пуле МСМ с помощью ионов Fe2+ 

обусловлен следующим. 
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Введение в систему ионов Fe2+ сопровождается ускорением 

процессов свободно-радикального окисления, уровень аутоокисления 

плазмы крови и суспензии желточных липопротеидов крайне мал, причем 

плазма крови, по сравнению с желточными липопротеидами, в 

присутствии ионов Fe2+ окисляется намного меньше (Г.И. Клебанов и 

соавт., 1988). Г.И. Клебанов и соавт. (1988) предположили, что в самом 

общем случае ингибирование плазмой крови пероксидации липидов 

желточных липопротеидов в присутствии ионов Fe2+ обусловлено 

наличием в плазме крови антиоксидантов и (или) веществ, 

обеспечивающих окисление и связывание ионов Fe2+. 

С этих позиций представляют практический интерес разработка и 

оптимизация методического обеспечения исследования данных 

параметров (МСМ и ОМБ) в комплексе, в одной пробе биологической 

среды. Актуально применение для этого модельной биологической 

системы желточных липопротеидов в условиях спонтанной и 

инициированной ОМБ, что позволяет апробировать предлагаемый метод 

оценки ОМБ в пуле МСМ.  

Наше исследование ориентировано на изучение биологического 

значения параметров спонтанной и Fe2+-инициированной окислительной 

модификации белков и молекул средней массы на модельной 

биологической системе желточных липопротеидов. Это направлено на 

решение задачи повышения информативности исследуемых 

биохимических тестов путем исследования их в комплексе – в одной и той 

же пробе, снизив расход биологического материала, имеющей ключевое 

значение для развития медицинской биохимии и ее клинического раздела. 

Необходимость изучения как спонтанной, так и индуцируемой 

ионами металлов ОМБ, обусловлена тем, что это дает возможность 

определить чувствительность данной модельной биологической системы к 
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изменению условий процессов свободно-радикального окисления. В 

нашей работе в основе применяемого метода регистрации уровня ОМБ 

использовалась реакция с 2,4-динитрофенилгидразином, в процессе 

которой могут образовываться динитрофенилгидразоны альдегидной и 

кетонной природы. Изучение инициированной ОМБ проводилось в 

модельных биологических системах в присутствии ионов железа (Fe2+). 

Цель исследования: предложить маркерные параметры оценки 

уровня спонтанной и Fe2+-инициированной окислительной модификации 

белков, коррелирующие с уровнем молекул средней массы, и обосновать 

диапазоны их чувствительности к изменению условий процессов 

свободно-радикального окисления на модельной биологической системе 

желточных липопротеидов. 

Задачи исследования: 

1. Изучить спонтанную и Fe2+-инициированную окислительную 

модификацию белков и уровни молекул средней массы на модельной 

биологической системе желточных липопротеидов, продуктах 

пчеловодства как веществах природного происхождения, обладающих 

антиоксидантным действием, и сыворотке крови экспериментальных 

животных (крысы). 

2. Исследовать спонтанную и Fe2+-инициированную окислительную 

модификацию белков и уровни молекул средней массы на модельной 

биологической системе желточных липопротеидов при добавлении 

продуктов пчеловодства как веществ природного происхождения, 

обладающих антиоксидантным действием, и сыворотки крови 

экспериментальных животных (крысы). 

3. Определить особенности спонтанной и Fe2+-инициированной 

окислительной модификации белков и уровней молекул средней массы 

на модельной биологической системе желточных липопротеидов при 
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одновременном добавлении продуктов пчеловодства как веществ 

природного происхождения, обладающих антиоксидантным действием, 

и сыворотки крови экспериментальных животных (крысы). 

4. Выявить возможности комплексного использования маркерных 

параметров оценки уровня спонтанной и Fe2+-инициированной 

окислительной модификации белков, коррелирующих с уровнем 

молекул средней массы, на модельной биологической системе 

желточных липопротеидов. 

Научная новизна.  

Предложен способ определения уровня окислительной модификации 

белков и молекул средней массы (патент на изобретение Российской 

Федерации № 2525437, в соавторстве).  

Исследованы спонтанная и Fe2+-инициированная окислительная 

модификация белков и уровни молекул средней массы на модельной 

биологической системе, в качестве которой были выбраны желточные 

липопротеиды. Соответствующие тесты определены в продуктах 

пчеловодства как веществах природного происхождения, обладающих 

антиоксидантным действием, и сыворотке крови экспериментальных 

животных (крысы). 

Изучены особенности проанализированной модельной 

биологической системы по уровню окислительной модификации белков 

различного характера, регистрируемой по изменению концентрации 

карбонильных соединений, реагирующих с 2,4-динитрофенилгидразином, 

в условиях спонтанного и Fe2+-индуцированного окисления. Выявлено, что 

наиболее показательна регистрация уровней ОМБ при длинах волн 430 и 

530 нм, на которых отмечается образование алифатических 

альдегиддинитрофенилгидразонов и кетондинитрофенилгидразонов 

основного характера. 
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Установлены возможности комплексного использования изученных 

маркерных параметров оценки уровня спонтанной и Fe2+-инициированной 

окислительной модификации белков, коррелирующих с уровнем молекул 

средней массы, на модельной биологической системе желточных 

липопротеидов. 

Практическая значимость работы и внедрение в практику. 

Работа является фрагментом научных исследований 

Государственного бюджетного образовательного учреждения высшего 

профессионального образования «Пензенский государственный 

университет». Научно-практическим значением данной работы является 

повышение информативности биохимических тестов окислительной 

модификации белков и молекул средней массы: предложена методика 

исследования их в комплексе, в одной и той же пробе, апробированная на 

модельной биологической системе. Эта методика может быть 

рекомендована к практическому использованию. 

Полученные результаты внедрены с 2013 г. в учебный процесс на 

кафедре биохимии Пензенского государственного университета. Издано 

учебное пособие по медицинской биохимии (в соавторстве): 

«Медицинская биохимия: Учебное пособие. – Издательство Пензенского 

государственного университета» (2013). (Данное учебное пособие было 

представлено на IV Дальневосточный региональный конкурс изданий 

высших учебных заведений  «Университетская книга – 2013» и 

награждено грамотой: выписка из протокола заседания жюри № 4 от 

01.10.2013.) 

Получен патент на изобретение Российской Федерации (№ 2525437, 

в соавторстве) по способу определения окислительной модификации 

белков в пуле веществ средней молекулярной массы. 
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Положения, выносимые на защиту. 

Fe2+-инициированная окислительная модификация белков на 

модельной биологической системе желточных липопротеидов, продуктах 

пчеловодства как веществах природного происхождения, обладающие 

антиоксидантным действием, и сыворотке крови экспериментальных 

животных (крысы) наиболее показательно изменялась, по отношению к 

спонтанному окислению, при 430 нм и 530 нм (длинах волн, проявивших 

себя как маркерные).  

Установлены возможности комплексного использования маркерных 

параметров оценки уровня спонтанной и Fe2+-инициированной 

окислительной модификации белков, коррелирующих с уровнем молекул 

средней массы, на модельной биологической системе желточных 

липопротеидов. 

Выявлены тенденции увеличения величин окислительной 

модификации белков, регистрируемых при 430 нм и 530 нм, и молекул 

средней массы при Fe2+-индуцированном окислении, по отношению к 

спонтанному окислению, на модельной биологической системе желточных 

липопротеидов при добавлении продуктов пчеловодства как веществ 

природного происхождения, обладающих антиоксидантным действием, и 

сыворотки крови экспериментальных животных (крысы). 

Показана перспективность комплексного использования модельной 

биологической системы желточных липопротеидов при одновременном 

добавлении продуктов пчеловодства как веществ природного 

происхождения, обладающих антиоксидантным действием, и сыворотки 

крови экспериментальных животных (крысы) при спонтанном и Fe2+-

индуцированном окислении: «желточные липопротеиды + продукты 

пчеловодства или сыворотка крови крыс», «желточные липопротеиды + 

продукты пчеловодства + сыворотка крови крыс». 
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Апробация диссертации. 

Основные положения диссертации доложены и обсуждены на 

совещаниях кафедры биохимии Пензенского государственного 

университета, а также на: 

 XI межвузовской биохимической научно-практической конференции с 

международным участием «Обмен веществ при адаптации и 

повреждении» (Ростов-на-Дону, 2012, 2013); 

 V Беломорском симпозиуме (Архангельск, 2013); 

 V ежегодной конференции «Балтийский форум. Актуальные проблемы 

анестезиологии и реаниматологии» (Светлогорск, 2012); 

 XVII Форума «Национальные дни лабораторной медицины России –

2013» (Москва, 2012, 2013); 

 Девятой международной крымской конференции «Окислительный 

стресс и свободнорадикальные патологии» (Судак, Крым, Украина, 

2012, 2013). 

Публикации результатов исследования. 

По теме диссертации опубликовано 16 печатных работ, в том числе 

двух на международных научно-практических конференциях, 9 статей в 

российских рецензируемых научных журналах, рекомендованных ВАК РФ 

для публикации основных научных результатов диссертаций на соискание 

ученых степеней. 

Структура и объем диссертации. Диссертация изложена на 111 

страницах машинописного текста, состоит из введения, 4 глав, обсуждения 

результатов, выводов, практических рекомендаций, списка литературы.  

Работа иллюстрирована 8 таблицами, 31 рисунком. 

Список литературы включает 189 источников (140 отечественных, 

49 зарубежных). 
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Глава 1.  

Обзор литературы 

 

1.1. Клинико-биохимическое значение показателей молекул 

средней массы в анализе выраженности эндогенной интоксикации. 

Эндогенная интоксикация, как патологический процесс, 

сопровождается образованием и накоплением в организме веществ, 

обладающих токсическими свойствами. (А.И. Карпищенко и соавт., 2002; 

А.А. Соломаха, 2006; Н.В. Безручко, 2009; С.Б. Матвеев и соавт., 2009; 

Э.А. Кчибеков, 2011.)  

Степень эндотоксикоза организма считают одним из важнейших 

критериев тяжести состояния больных при различных заболеваниях. (А.Н. 

Афанасьева, 2004; Ю.А. Грызунов и соавт., 2004; Э.Э. Кузнецова и соавт., 

2004; В.Г. Васильков и соавт., 2005; Н.В. Безручко и соавт., 2005, 2008; 

А.А. Соломаха и соавт., 2009; Л.М. Обухова, 2010; Н.Ю. Келина и соавт., 

2012.) Одним из актуальных аспектов проблемы клинико-биохимической 

оценки эндогенной интоксикации служит исследование метаболических 

проявлений эндотоксикоза, разработка системы информативных 

критериев их анализа. 

В комплексе метаболических проявлений эндогенной интоксикации 

одними из ведущих служат  повышение уровня белкового катаболизма, 

нарушение функций выделительных и детоксикационных систем 

организма. Эндотоксины считаются патологическими медиаторами 

нарушения функции органов и обменных процессов в организме. (С.И. 

Емельянов и соавт., 2010.) 

Эндогенную интоксикацию рассматривают как отражение 

компенсаторной перестройки обменных процессов в организме. (М.Я. 

Малахова, 2000.) 
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Среди широкого круга метаболитов, обладающих способностью 

оказывать токсическое действие, особое место занимает пул веществ 

средней молекулярной массы, динамика которого отражает тяжесть 

эндогенной интоксикации. (Е.В. Карякина, С.В. Белова, 2004; В.В. 

Алабовский, 2005; Т.В. Копытова, 2006.) 

Молекулы средней массы (МСМ) включают в себя вещества низкой 

и средней молекулярных масс (ВН и СММ, содержащие катаболический и 

анаболический пулы) и олигопептиды (ОП, среди которых выделяют 

регуляторные и нерегуляторные пептиды), имеющие молекулярную массу 

менее 10 кДа. МСМ как критерии и маркеры эндогенной интоксикации 

адекватно отражают, с одной стороны, метаболические сдвиги, с другой – 

интенсивность белкового катаболизма, являющегося основным 

источником среднемолекулярных эндогенных токсинов. (А.И. 

Карпищенко и соавт., 2002.) 

МСМ и составляющие этого пула (ВН и СММ, ОП) - универсальные 

биохимические маркеры уровня патологического белкового метаболизма, 

коррелирующий с основными клиническими и лабораторными 

прогностическими критериями метаболических нарушений при 

эндогенной интоксикации. (Е.В. Карякина, С.В. Белова, 2004.) 

В состав ВН и СММ входят креатинин, мочевина, олигосахара, 

молочная кислота, билирубин, аминокислоты, холестерин, продукты 

перекисного окисления липидов и другие соединения. Как концентрация, 

так и распределение ВН и СММ между плазмой и эритроцитами, 

поддерживаются в организме на постоянном и индивидуальном уровне, 

зависящем, в том числе, от характера метаболизма. ОП содержат в своем 

составе регуляторные пептиды (нейротензины, соматостатин, 

вазоактивный интестинальный пептид, энкефалины и другие биологичес-

ки активные вещества) и нерегуляторные пептиды (продукты 
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протеолитической деградации плазменных и тканевых белков, 

поступившие в кровь в результате аутолиза, ишемии, гипоксии органов, 

процессов протеолиза). Концентрация регуляторных пептидов в норме 

невелика и строго контролируется организмом, они участвуют в 

формировании адаптационных реакций и регулировании процессов 

жизнедеятельности. Нерегуляторные пептиды – это пептиды с 

нерегулируемым уровнем в плазме крови, с непредсказуемыми 

свойствами, зачастую токсическими. (А.И. Карпищенко и соавт.,2002.) 

Перечисленные выше соединения – это физиологические 

компоненты, объединенные в понятие «молекулы средней массы». 

Патологическими компонентами являются продукты неуправляемого 

протеолиза и деструкции органов и тканей, микробные токсины, 

гидроперекиси, полиамины, а также увеличенные концентрации 

физиологических компонентов. Накопление большой концентрации 

молекул средней массы и нарушение их распределения между плазмой и 

эритроцитами, а также нарушение их выведения почками, вызванное 

различными этиологическими факторами, приводят к развитию 

эндогенной интоксикации организма. (Л.А. Данилова и соавт., 2003.) 

Существенная особенность МСМ заключается в их высокой 

биологической активности. Накопление молекул средней массы может 

усугублять течение патологического процесса, так как они приобретают 

роль вторичных токсинов, оказывая негативное влияние на 

жизнедеятельность всех систем и органов. (Т.Э. Эсаулова, 2009.) 

Таким образом, показатели молекул средней массы являются одними 

из базовых биохимических тестов в мониторинге и анализе выраженности 

эндогенной интоксикации. 
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1.2. Параметры оценки процессов окислительной модификации 

белков в клинико-биохимическом мониторинге эндотоксикоза. 

Развитие процессов интоксикации проявляется стереотипными 

реакциями организма на воздействие токсиканта, приводящими к 

активации процессов свободно-радикального окисления и окислительной 

модификации белков плазмы крови. Считается, что нарушение структуры 

белков, вызванное их окислительной модификацией при активации 

свободно-радикальных процессов - один из неспецифических механизмов 

развития интоксикации. (Л.М. Обухова, 2010.) 

В патогенезе системных цитотоксических поражений при 

эндогенной интоксикации сопоставимое участие принимают 

оксидативный стресс и гипоксия. (Э.И. Начкина, 2011.) 

Активация процессов свободно-радикального окисления (СРО) 

является типовым процессом дезорганизации структур и функций органов 

и систем при различных видах патологии. (В.З. Ланкин и соавт., 2001, 

2007; В.В. Ляхович и соавт., 2005, 2006; Е.Е. Дубинина, 2006; Н.П. 

Чеснокова и соавт., 2006; Е.Е. Дубинина, А.В. Пустыгина, 2007; Zs.-Nagy 

I., 2001; Dean J.T., 2002; Rahman I., Biswas S.K., 2004; Deminice R. et al., 

2010; Rytter E. et al., 2010; Burlakova E.B. et al., 2011.) 

Многие жизненно важные метаболические процессы, протекающие 

в организме, тесно связаны со свободно-радикальным окислением. 

Свободно-радикальное окисление влияет на физико-химические свойства 

биологических мембран, их проницаемость, структуру, что отражается на 

обмене веществ, функциональном состоянии клеток и организма в целом. 

(Д.М. Габитова и соавт., 2006.) 

Реакции свободно-радикального окисления инициируются 

активными формами кислорода (АФК), приводящими к химической 

модификации биомолекул. Благодаря наличию в организме сложных 
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ферментных комплексов со специфическими электронтранспортными 

простетическими и коферментными группировками процесс 

восстановления кислорода протекает по многоступенчатому механизму, 

что сводит к минимуму возможность образования высокореакционных 

промежуточных соединений кислорода. В условиях оксидантного стресса 

или усиленного образования активных форм кислорода может 

происходить нарушение функционирования ферментов антиоксидантной 

системы. (Л.Т. Рязанцева, 2011.) 

Свободно-радикальное окисление постоянно протекает во всех 

клетках в норме и считается одним из способов метаболической 

регуляции. Повышение уровня окислительных процессов может 

наблюдаться при различных патологических состояниях, 

сопровождающихся изменением баланса активности антиоксидантной и 

оксидантной систем. Это может приводить к усилению генерации 

активных форм кислорода (АФК), способных оказывать модифицирующее 

действие на липиды и белки мембран. (Ю.А. Владимиров, 2000; Ю.В. 

Медведев, А.Д. Толстой, 2000; Н.К. Зенков и соавт., 2001; В.Г. 

Подопригорова, 2004; Е.Б. Меньщикова и соавт., 2006; Е.Л. Мальцева, 

2011; Gutteridge J.M., Halliwell B., 2000; Droge W., 2001;  Mal`tseva E.L. et 

al., 2002; Ostdal H. et al., 2002; Lankin V.Z. et al., 2003; Niki E., 2008; Parihar 

A. et al., 2008.) 

Нарушение сбалансированности процессов свободно-радикального 

окисления и антиоксидантной защиты может привести к формированию 

окислительного стресса, характеризующегося патобиохимическими 

последствиями взаимодействия активных форм кислорода с 

биомолекулами. Накопление модифицированных АФК биомолекул 

является причиной развития тяжелых, а порой и необратимых нарушений 

процессов и структур, поддерживающих гомеостаз организма. (В.Г. 
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Зайцев, О.В. Островский, 2008; В.А. Чистяков, 2011; Ermak G., Davies K.J., 

2002; Ray S.D. et al., 2004.) 

Одним из видов биомолекул, чувствительных к усилению процессов 

свободно-радикального окисления, являются белки. Состояние 

окислительного стресса, в комплексе с другими метаболическими 

проявлениями, сопровождается повышенным уровнем ОМБ. (Г.А. Рябов и 

соавт., 2000; И.Н. Пасечник и соавт., 2002; Т.В. Жаворонок и соавт., 2007; 

Л.Е. Муравлева и соавт., 2010; Boscia F. et al., 2000; Chevion M. et al., 2000; 

Conrad C.C. et al., 2000; Griffiths H.R., 2000; Peng J. et al., 2000; Stadman 

E.R. et al., 2000; Chen S.S. et al., 2001; Levine R.L. et al., 2000, 2001; Requena 

J.R. et al., 2001; Choi J. et al., 2002; Korolainen M.A. et al., 2002; Mirzaei H. et 

al., 2008.) 

АФК рассматриваются одними из основных индукторов ОМБ, 

наряду с увеличением содержания свободного железа, продуктов ПОЛ при 

снижении уровня антиоксидантной защиты. При действии АФК 

происходит нарушение нативной конформации белков с образованием 

крупных белковых агрегатов или фрагментация белковой молекулы. 

Наиболее важным следствием окислительной модификации белков 

является инактивация ферментов. (Л.Е. Муравлева и соавт., 2010.) 

Для определения продуктов ОМБ обычно используется метод 

оценки уровня карбонильных соединений, реагирующих с 2,4-

динитрофенилгидразином с образованием 2,4-динитрофенилгидразонов 

основного и нейтрального характера в условиях спонтанного и/или 

металлкатализируемого окисления (Е.Е. Дубинина и соавт., 1995). В 

результате реакции окисления белков могут образовываться альдегидные 

и кетонные группировки аминокислотных остатков, которые и 

взаимодействуют с 2,4-динитрофенилгидразином (Т.В. Копытова и соавт., 

2009). 
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Одним из вариантов металлкатализируемого окисления белков, 

часто используемых на практике, может служить медь-зависимая 

индукция ОМБ.  

Изучена ОМБ тимуса крыс в условиях применения нанопорошков 

меди как модулятора биохимических процессов. Установлено, что в 

условиях данной модели дозозависимо повышается окислительная 

модификация протеинов с преобладанием процессов фрагментации 

белковых молекул. Соотношение альдегид-динитрофенилгидразонов и 

кетон-динитрофенилгидразонов зависело от изменения уровня свободной 

меди в организме в сторону преобладания первичных маркеров 

окислительного стресса. Воздействие меди в ультрадисперсной форме 

сопровождается сайт-специфическим окислительным повреждением 

белков в области остатков триптофана. Глубокие окислительные 

повреждения белков в условиях данной модели способствуют снижению 

возможности обновления белков ткани тимуса, что, вероятно, связано со 

снижением активности клеточных протеазных систем. (Ю.В. Абаленихина 

и соавт., 2012.) 

Молекулярные процессы, происходящие в организме при 

окислительном стрессе, тесно взаимосвязаны с реакциями карбонильного 

стресса. В комплексе они способны вызывать структурные и 

функциональные изменения биомолекул. Основной результат 

карбонильного стресса – гликирование и гликоокисление белков под 

действием активных карбонильных соединений, в том числе малонового 

диальдегида. (К.Б. Шумаев, 2010.) 

Е.Ю. Кравцовой и соавт. (2011, 2012) обследованы пациенты 

трудоспособного возраста в остром периоде инсульта с изучением 

динамики окислительной модификации белков и показано, что данный 

тест может использоваться в качестве маркера прогноза течения 
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заболевания. Установленная взаимосвязь восстановления неврологи-

ческого дефицита с регрессом степени выраженности оксидантного 

стресса при разных подтипах ишемического инсульта позволяет исполь-

зовать динамические показатели ОМБ, отмечая наибольшую их 

чувствительность в диапазоне альдегидо- и кетонопроизводных 

динитрофенилгидразонов основного характера (III и IV волны) в качестве 

маркера прогноза течения заболевания. Отмечается, что отсутствие 

полной нормализации показателей ОМБ к 15-му дню заболевания на фоне 

приема этилметилгидроксипиридина сукцината, обусловленное 

значительным нарушением оксидантной системы при инсульте, 

обосновывает необходимость длительной антиоксидантной терапии и раз-

работки лекарственных средств с целенаправленным устранением 

процессов окислительной модификации белков в диапазоне альдегидо- и 

кетонопроизводных динитрофенилгидразонов основного характера. 

В формировании ответной реакции организма на стрессорное 

воздействие большую роль играет система крови. Это одна из 

биологических сред организма, в которой наиболее информативно 

определение параметров антиоксидантной и оксидантной систем в оценке 

эндогенной интоксикации.  

Кровь – реактивная система, чутко реагирующая на различные 

воздействия на организм. Единство и целостность системы крови, ее 

саморегулирующиеся адаптационные механизмы позволяют организму 

поддерживать гомеостаз, а метаболический статус крови служит 

интегральным показателем его состояния, в том числе реакции на стресс. 

(Г.И. Козинец и соавт., 2008.)  

В критических состояниях наблюдается значительное повышение 

уровня окислительной модификации белков (ОМБ) крови. Повреждающее 

действие АФК на белки может играть существенную роль в механизмах 
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формировании и развития критических состояний (Г.А. Рябов и соавт., 

2000).  

Сывороточные белки подвергаются окислительной модификации 

при различной патологии, степень которой может быть соотнесена с 

тяжестью заболевания, а также может быть использована в качестве 

контроля лечения и проведения антиоксидантной терапии. Метод оценки 

ОМБ сыворотки крови по уровню карбонильных групп, определяемых в 

реакции с 2,4-динитрофенилгидразином, может быть использован в 

клинической практике, так как соответствует критериям аналитической 

надежности. Интерпретация полученных с применением этого метода 

результатов должна проводиться на основе представлений о зависимости 

степени ОМБ от концентрации в среде АФК и от типа белка. Содержание 

карбонильных групп в белках сыворотки крови - показатель, 

характеризующий выраженность «окислительного стресса» и глубину 

окислительного повреждения белков. (М.Ю. Фролова, 2003.) 

Показана возможность ранней диагностики доброкачественных и 

злокачественных опухолей яичников путем идентификации карбонильных 

групп белков в сыворотке крови и эндометриальных смывах обследуемых 

пациенток. Установлена патогенетическая роль продуктов окислительной 

модификации белков в формировании опухолей яичников. Высокий 

уровень карбонильных групп белков в указанных биологических 

жидкостях может рассматриваться как возможный биохимический маркер 

развития данной патологии. (Е.Г. Шварев и соавт., 2011.) 

Продукты ОМБ могут служить причиной вторичного повреждения 

других биомолекул. В процессе формирования критических состояний 

ОМБ, наряду с перекисным окислением липидов (ПОЛ), становится 

важным фактором нарушения нормального функционирования организма. 

Процессы перекисного окисления липидов и окислительной 
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модификации белков тесно взаимосвязаны. Различные составляющие 

ОМБ, оцениваемые по уровням альдегиддинитрофенилгидразонов и 

кетондинитрофенилгидразонов характеризуют не только наличие СРО, но 

и его этапность и свидетельствуют о резервных способностях организма. 

ОМБ – обобщающий термин: различные его составляющие по-разному 

реагируют на стресс, проявляя в зависимости от вида белков либо 

антиоксидантные, либо прооксидантные свойства. (О.В. Занозина и соавт., 

2009.) 

В норме в организме человека между системами генерации АФК и 

системой антиоксидантной защиты существует равновесие, 

обеспечивающее функционирование субклеточных структур и органов в 

целом. При различных патологических состояниях это равновесие (баланс) 

может нарушаться. (И.Н. Пасечник, 2001, 2004; Mal`tseva E.L., 2003.) 

Установлено, что развитие окислительного стресса отмечается при 

сахарном диабете 2 типа вследствие дисрегуляции системы 

«проантиоксиданты - антиоксиданты», более выраженного при 

декомпенсированной форме. Рост окислено-модифицированных 

липопротеидов обусловлен усилением их окислительной модификации за 

счет как неферментативного гликолизирования апо-белков, так и в 

результате повреждения их липидного компонента активными формами 

кислорода. (З.И. Микашинович и соавт., 2010.) 

Показано, что в реализации механизмов защиты белков от 

окислительной модификации в нейтрофилах крови при окислительном 

стрессе in vitro и развивающемся при остром воспалении играет важную 

роль тиолдисульфидная система. В условиях действия протектора SH-

групп 1,4-дитиоэритритола в нейтрофильных лейкоцитах крови пациентов 

с внебольничной пневмонией и при экспериментальном окислительном 

стрессе отмечено снижение содержания карбонильных производных 
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белков. При инкубировании клеток с ингибитором каталазы или 

ингибитором синтеза глутатиона выявлено, что дефицит восстановленного 

глутатиона и нарушение образования белково-связанного глутатиона в 

нейтрофилах у больных внебольничной пневмонией и при 

экспериментальном окислительном стрессе приводит к активации 

окислительной модификации белков. (Е.А. Степовая и соавт., 2010.) 

Исследована динамика процессов ОМБ в плазме крови при 

стрессогенном воздействии и при фармакологической коррекции 

(введение α-токоферол-ацетата, циклоферона) у половозрелых крыс. У 

стрессированных крыс достоверно повысилось количество 2,4-

динитрофенилгидразонов, по сравнению с контролем. При введении α-

токоферол-ацетата и циклоферона наблюдалось достоверное снижение в 

плазме крови количества альдегиддинитрофенилгидразонов основного 

характера. Выявленное повышение интенсивности ОМБ плазмы крови у 

стрессированной группы животных отображало общую направленность 

свободнорадикальных процессов. Выраженный антиоксидантный эффект 

оказывал комплекс «α-токоферол-ацетата + циклоферон» на 

стрессированных крыс. В условиях стресса циклоферон, вероятно, оказал 

протективное действие на антиоксидантную систему. (Л.К. Хужахметова, 

Л.Г. Сентюрова, 2011.) 

Ряд других экспериментальных исследований также 

свидетельствуют о том, что ОМБ – один из маркерных тестов, 

чувствительных к изменению степени проявлений окислительного стресса 

(С.С. Артемьева и соавт., 2002; М.Д. Дубровская и соавт., 2004; И.Р. 

Кулмагамбетов и соавт., 2009; Т.И. Бондаренко и соавт., 2012; К.В. 

Кулакова и соавт., 2012; З.С. Толочко, В.К. Спиридонов, 2012). 

Процессы свободно-радикального окисления рассматриваются как 

одно из ключевых звеньев метаболизма, нарушение регуляции которого 
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является ранним, универсальным механизмом развития различных 

заболеваний. (Д.М. Габитова и соавт., 2006.) 

Таким образом, антиоксидантно-оксидантный баланс организма 

определяется уровнями процессов образования АФК и состоянием 

антиоксидантной защиты. При патологии может иметь место нарушение 

антиоксидантно-оксидантного баланса организма, проявляющегося, в том 

числе, изменениями динамики ОМБ. 

Процессы ОМБ изучены недостаточно, хотя, по данным 

проанализированной литературы, они могут служить одними из 

информативных биохимических тестов, отражающих выраженность 

эндогенной интоксикации. В комплексе с показателями пула МСМ, тесты 

ОМБ будут способствовать увеличению прогностической значимости 

клинико-биохимического мониторинга эндотоксикоза. 

 

1.3. Комплексный подход к изучению параметров окислительной 

модификации белков и уровня молекул средней массы в клинико-

биохимическом анализе эндогенной интоксикации. 

Состояние эндогенной интоксикации возникает при патологии 

различного генеза. Метаболический ответ организма на образование и 

накопление в его биологических жидкостях веществ с токсическими 

свойствами характеризуется универсальными закономерностями, среди 

которых одними из ведущих служат повышение уровня молекул средней 

массы и увеличение интенсивности окислительной модификации белков. 

Это позволяет считать клинико-биохимически обоснованным комплексное 

изучение молекул средней массы и окислительной модификации белков 

для оценки эндотоксикоза.  

Представляет интерес установление взаимосвязей между такими 

показателями окислительного стресса, как окислительная модификация 
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белков и перекисное окисление липидов.  (И.А. Волчегорский и соавт., 

2007; Г.К. Рубцов и соавт., 2013; Cederberg J. et al., 2001; Lim P.S. et al., 

2002.) 

Согласно И.Н. Пасечник (2004), у больных разлитым гнойным 

перитонитом и деструктивным панкреатитом в первую очередь 

регистрируется окислительное повреждение белковых структур, а уже 

потом липидов. Мониторинг выраженности окислительного стресса 

информативен с применением показателей содержания карбонильных и 

SH-групп и в белках. Выраженное снижение SH-групп в белках на 1 сутки 

послеоперационного периода может служить неблагоприятным фактором 

исхода заболевания. Степень выраженности полиорганной 

недостаточности у хирургических больных в критических состояниях 

коррелирует с уровнем окислительного повреждения белковых структур 

организма. 

В клинико-биохимическом мониторинге эндогенной интоксикации 

используются расчетные показатели, отражающие взаимозависимости 

оцениваемых метаболических цепочек и позволяющих характеризовать 

степень их сбалансированности. Предложены регрессионные зависимости 

параметров катаболических, антиоксидантных и оксидантных реакций и 

их расчетные индексы, способствующие увеличению информативности 

оценки развития эндогенной интоксикации при неотложной 

абдоминальной патологии (Н.Ю. Келина, Н.В. Безручко, 2007). Это может 

служить подтверждением необходимости исследования динамики СРО (в 

том числе ОМБ, как одного из ключевых его тестов), и величин МСМ, как 

одного из маркерных показателей выраженности эндотоксикоза, в 

комплексе. 

Исследования ряда других авторов также свидетельствуют о 

необходимости комплексного подхода к изучению параметров 



26 

 

окислительной модификации белков и уровня молекул средней массы в 

клинико-биохимическом анализе эндогенной интоксикации. 

Т.В. Копытовой и соавт. (2009) установлено, что при тяжелых 

распространенных дерматозах происходит увеличение содержания в 

плазме крови веществ низкой и средней молекулярной массы и 

олигопептидов относительно уровня здоровых лиц, свидетельствующее об 

эндогенной интоксикации организма. У больных тяжелыми 

распространенными дерматозами увеличивается количество всех видов 

карбонильных производных олигопептидов. Наличие синдрома 

эндогенной интоксикации характеризуется повышением уровня общей 

окислительной модификации белков и снижением уровня окислительной 

модификации олигопептидов. Это обусловливает накопление и 

циркуляцию в крови патологических эндотоксинов, что приводит к 

необходимости назначения лекарственных препаратов 

дезинтоксикационного воздействия. 

Р.Н. Белоноговым и соавт. (2009) проведено определение уровня 

показателей окислительной модификации белков и липидов в плазме 

крови больных различными гистологическими типами рака легкого, в 

плазме крови которых оценивалось содержание диеновых конъюгатов, 

малонового диальдегида, карбонильных производных белков, 

среднемолекулярных пептидов, битирозина, SH-групп белков. Изменение 

содержания данных показателей свидетельствовало об увеличении 

интенсивности свободно-радикальных процессов и варьировало в 

зависимости от гистологического типа заболевания. Показано, что при 

немелкоклеточных формах рака легкого (плоскоклеточный рак и 

аденокарцинома) изменения показателей во многом имеют сходный 

характер, в то время, как их значения при мелкоклеточном раке могут 

иметь существенные отличия. 
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Исследовано содержание карбонильных групп белков плазмы крови 

и среднемолекулярных пептидов крови у больных с ожоговой болезнью. У 

них наблюдается снижение общего белка плазмы крови на фоне резкого 

увеличения содержания среднемолекулярных пептидов, наиболее 

выраженного с 5-х суток наблюдения. Исследование уровня одного из 

маркеров окислительного повреждения белков – карбонильных групп – 

позволило установить, что в крови обожженных наблюдается усиление 

окислительной модификации белков, происходящее на 5-е сутки болезни. 

Повышение степени окислительного повреждения белков, как в условиях 

in vivo, так и in vitro, может быть связано с изменением аминокислотного 

состава или конформации циркулирующих в плазме крови белков, в 

результате чего на их поверхности увеличиваются места связывания для 

ионов железа. (Халдун О. и соавт., 2012.) 

Карбонильные производные белков - это стабильные продукты, 

которые образуются при участии аминокислотных остатков пролина, 

аргинина, лизина, треонина с образованием аддуктов Михаэля. Также 

карбонильные производные белков могут образовываться при участии 

аминокислотных остатков лизина, цистеина и гистидина с продуктами 

ПОЛ. Причем карбонилирование аргинина и лизина сопровождается 

потерей одного или более атомов азота. Кроме этого, они могут 

образовываться в процессе гликирования/гликооксидации аминогрупп 

лизина. (Л.Е. Муравлева и соавт., 2010.) 

В эксперименте у животных в ткани мозжечка в условиях 

длительной гиподинамии отмечено повышение показателей 

окислительной модификации белков и уровня молекул средней массы 

(С.А. Лобанов и соавт., 2011; Н.С. Черепанов, 2013).  

Проведено исследование биохимических показателей белкового 

обмена лабораторных мышей для изучения функционирования 
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детоксикационных систем. Описана динамика изменения содержания 

перекисного окисления белков и липидов, веществ низкой и средней 

молекулярной массы при интоксикации метилфосфоновой кислотой, 

являющейся ксенобиотиком антропогенного происхождения, в различных 

дозах. Показано, что метилфосфоновая кислота оказывает обратимое 

влияние на антиоксидантную и детоксикационную системы мышей. 

Метилфосфоновая кислота при интоксикации лабораторных мышей 

выступала в качестве инициатора появления различных эндотоксинов, 

образующихся в результате патологической деградации белков и липидов, 

о чем свидетельствовали данные по содержанию карбонильных 

производных белков и липидов, веществ низкой и средней молекулярной 

массы и олигопептидов. Токсическое действие метилфосфоновой кислоты 

в зависимости от дозы вызывало различный уровень эндогенной нагрузки. 

Предполагается, что появление метилфосфонатов в природных средах 

может оказывать дополнительную нагрузку на антиоксидантную систему 

организмов. (О.М. Плотникова и соавт., 2011.) 

Таким образом, перспективно комплексное исследование молекул 

средней массы и окислительной модификации белков. В этом плане 

представляет практический интерес разработка и апробирование на 

различных модельных биологических системах метода оценки 

окислительной модификации белков в пуле молекул средней массы. Этот 

метод может представлять значительный интерес, как для клинической 

биохимии, так и для других разделов биохимии и смежных с ней научных 

дисциплин. 
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1.4. Модельные биологические системы и их применение для 

оценки окислительной модификации белков и величин молекул 

средней массы. 

Одним из методологических подходов к решению проблемы 

разработки и применения модельных биологических систем для оценки 

окислительной модификации белков и уровня молекул средней массы 

может быть метод их анализа в комплексе (Г.К. Рубцов и соавт., заявка на 

патент на изобретение Российской Федерации № 2012153044, приоритет 

от 7.12.2012, решение о выдаче патента от 14.04.2014). Изучение ОМБ 

может быть проведено на основе реакции с 2,4-динитрофенилгидразином, 

являющимся реагентом на карбонильные соединения.   

Одной из базовых модельных биологических систем для проведения 

соответствующих исследований может служить модельная биологическая 

система желточных липопротеидов, разработанная Г.И. Клебановым и 

соавт. (1988) и применяемая в условиях спонтанного и Fe2+-

индуцированного окисления для оценки уровня карбонильных 

соединений, реагирующих с 2,4-динитрофенилгидразином.  

Метод определения карбонильных групп белков может быть 

использован для изучения окислительной модификации в белках 

липопротеидов, во фракциях альбуминов и глобулинов сыворотки крови. 

(М.Ю. Фролова, 2003.) 

В.Г. Зайцевым (2001) показано, что изменение концентрации 

карбонильных соединений, реагирующих с 2,4-динитрофенилгидразином, 

может быть использовано для оценки интенсивности ПОЛ в 

липосомальных модельных системах, в том числе при инициации ПОЛ 

металлами переходной валентности. Обосновано, что модельная система 

длительно протекающего процесса ПОЛ на основе суспензии 

фосфатидилхолиновых липосом с использованием различных 



30 

 

инициаторов окисления и оценкой уровня ПОЛ по содержанию 

карбонильных соединений, реагирующих с 2,4-динитрофенилгидразином, 

может служить тест-системой для скринингового выявления 

антиоксидантных свойств у веществ различной химической природы. 

Другой серией модельных биологических систем для оценки уровня 

карбонильных соединений, реагирующих с 2,4-динитрофенилгидразином, 

могут быть предложены продукты пчеловодства – прополис, гомогенат 

трутневого расплода, мед, маточное молочко. Практический интерес к 

использованию продуктов пчеловодства в качестве модельных 

биологических систем оценки уровня ОМБ в пуле МСМ связан с тем, что 

они могут служить тест-системами, обладающими антиоксидантными 

свойствами. С этих позиций исследование биохимических характеристик 

продуктов пчеловодства, в том числе величин ОМБ, особенно важно для 

медицины. 

Продукты пчеловодства (например, мед, пыльца и маточное 

молочко) можно отнести к многофункциональным пищевым добавкам, так 

как они, являясь для пчел концентрированным кормом, способны 

обеспечить организм человека недостающими компонентами в 

натуральном виде (Е.А. Дубцова, 2009). Они содержат биологически 

активные вещества, способные оказывать влияние на обменные процессы, 

на чем и основывается их практическое применение (А.В. Любимов, 2002;  

Н.З. Хисматуллина, 2005; Т.В. Вахонина, Е.А. Вахонина, 2006; Л.Б. 

Лазебник и соавт., 2006; З.Ш. Магомедова, 2007; В.М. Ериков, А.К. 

Пунякин, 2008; Н.Л. Русакова и соавт., 2010; М.М. Коноплева, 2011; Р.Г. 

Фархутдинов и соавт., 2010; А.А. Анашкина и соавт., 2011; Л.Р. 

Ялалетдинова и соавт., 2011, 2012; Moreno M.I. et al., 2000; Radhakrishnan 

P. et al., 2006; Bhadauria M. et al., 2007).  
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В патогенезе многих расстройств важную роль играет оксидативный 

стресс, развивающийся в результате дисбаланса между оксидантной и 

антиоксидантной системами. Продукты пчеловодства обладают 

антиоксидантными свойствами и могут быть рекомендованы в качестве 

пищевых добавок для профилактики и коррекции нарушений процессов 

свободнорадикального окисления при патологических состояниях, 

физических нагрузках и стрессе. (С.П. Галиновский, 2000; В.Г. Макарова и 

соавт., 2000, 2004; Ю.Л. Баймурзина, 2002; В.А. Быков, Ю.В. Шикова, 

2004; Г.В. Гущина, А.В. Жолнин, 2007; Д.С. Громенко и соавт., 2008; Н.В. 

Макарова и соавт., 2011; Ю.В. Шикова и соавт., 2011; Estrada E. et al., 

2004; Kortenska-Kancheva V.D. et al., 2005; Buratti S. et al., 2007; Kancheva 

V.D., Bankova V.S., 2008; Herken E.N. et al., 2009; Dobre I. et al., 2010; 

Gülçin T. et al., 2010; Abu-Mellal A. et al., 2012.) 

Установлены позитивные влияния пищевых добавок, содержащих 

маточное молочко и прополис, на облученный организм, и рекомендовано 

их использование в лечебных целях при рентгенотерапевтических 

вмешательствах: введение апипрепаратов до облучения более эффективно 

снижало активность ПОЛ и оказывало защитное действие на параметры 

системы крови и печень крыс, по сравнению с введением после облучения. 

Способность апикомпозиций, содержащих маточное молочко и прополис, 

снижать интенсивность липопероксидации позволяет рекомендовать 

использование их при заболеваниях в патогенезе которых ключевым 

звеном является активация перекисного окисления липидов. (Р.М. 

Воронин, 2003.) 

Все вышеизложенное позволяет рассматривать продукты 

пчеловодства как возможные модельные биологические системы для 

оценки уровня свободно-радикального окисления, в том числе 

окислительной модификации белков. 
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А.В. Епифанова и соавт. (2012) изучали антиокислительную 

активность (АОА) продуктов пчеловодства, а именно спиртовых 

экстрактов прополиса и личинок большой восковой моли, а также их 

водных извлечений из желатиноглицериновых суппозиториев по 

угнетению хемилюминесценции модельных систем, в которых вызывали 

генерацию активных форм кислорода и процессы перекисного окисления 

липидов. Показана преимущественная способность экстрактов прополиса 

и личинок большой восковой моли, а также их комбинации, 

взаимодействовать с различными типами радикалов и тушить 

хемилюминесценцию модельных систем связанных с перекисным 

окислением липидов и генерацией активных форм кислорода. 

Предполагается дальнейшая разработка мягких лекарственных форм в 

виде суппозиториев, мазей, гелей с содержанием в составе различных 

комбинаций продуктов пчеловодства (маточное молочко, трутневый 

гомогенизат, экстракт личинок большой восковой моли) с экстрактом 

прополиса в связи с его высокой антиоксидантной активностью. 

Широкий спектр действия и фармакологическая активность 

продуктов пчеловодства обусловлены наличием сбалансированного 

сочетания в них важнейших биологически активных соединений. 

Например, пчелиный расплод (маточные личинки) является ценным 

фармацевтическим сырьем, содержащим богатый спектр биологически 

активных компонентов. У гомогената маточных личинок установлено 

наличие антигипоксического эффекта в условиях свинцовой 

интоксикации, сравнимого с действием апилака (препарата на основе 

маточного молочка). Антигипоксическое действие исследованных средств 

обусловлено активированием аэробного звена биологического окисления 

и нормализацией функционирования эритроцитов. (С.В. Красовская, 

2006.) 
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Продукт пчеловодства маточное молочко – это секрет, выделяемый 

глоточными и верхнечелюстными железами пчел. Он служит для 

вскармливания личинки, а затем самой пчелиной матки. Маточное 

молочко в настоящее время рассматривается как полигормональный 

биологический стимулятор благодаря уникальному составу – оно 

содержит более 100 соединений и микроэлементов, в том числе все 

витамины группы В, С, Н, РР, фолиевая кислота, незаменимые 

аминокислоты. (Л.Р. Ялалетдинова и соавт., 2011.) 

Пчелиное маточное молочко по своей природе является эмульсией, в 

составе которой имеются белки, аминокислоты, жирные кислоты, 

углеводы и липиды, что приводит к образованию суспензий с разнородной 

высокой агрегативной устойчивостью, где проявляются стабилизирующие 

свойства всех компонентов молочка. (Л.В. Ошевенский и соавт., 1999.) 

Природа вызываемых маточным молочком функциональных сдвигов 

имеет сложный комплексный характер и определяется не только 

химическим составом молочка, но и состоянием многоуровневых 

механизмов регуляции целостного организма. Прежде всего, маточное 

молочко затрагивает процессы внутриклеточного метаболизма. Это 

зависит от липотропных свойств его ингредиентов, влияющих на 

состояние поверхностных мембран и мембраносвязанных ферментов. Это 

в свою очередь, не может не отражаться на органном уровне. Кроме 

клеточного уровня, маточное молочко затрагивает и уровень нервной, и 

гуморальной регуляции, т.е. влияя на целостные, региональные, системные 

и даже общие для всего организма процессы. Это проявляется в 

повышении тонуса парасимпатической и симпатической нервной системы, 

стимуляции симпато-адреналовой системы с соответствующими 

явлениями усиления неспецифической резистентности, которая 

проявляется изменением состояния системы гемостаза. Таким образом, 
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можно говорить, что наблюдаемые эффекты являются результатом 

суммирования специфических реакций, возникающих на уровне 

отдельных клеток, и неспецифических, представляющих комплекс 

рефлекторных и нейрогуморальных физиологических процессов. (М.Н. 

Иващенко, 2002.) 

Проведено исследование действия нативного маточного молочка 

пчел на некоторые показатели эякулята белых крыс в нормальных 

условиях и при профилактике острого теплового стресса. Показано 

стимулирующее и протективное действие маточного молочка на 

сперматогенез. (Е.В. Крылова и соавт., 2011.) 

Изучено влияние апилака и прополиса на некоторые метаболические 

показатели здоровых животных. Отмечена анаболическая направленность 

действия исследуемых веществ. (А.Н. Журавлева, Ю.К. Василенко, 2010.) 

Помимо отдельных продуктов, для удобства применения, 

разработаны композиционные смеси, содержащие в своем составе сразу 

несколько продуктов пчеловодства: апитонус – высококачественный мед 

(98%) с добавлением нативного маточного молочка (2%); апифитотонус-1 

(мед + 2% маточного молочка + 4% пыльцы); апифитотонус-2 (мед + 2% 

маточного молочка + 20% пыльцы); апитоник (мед + 1% прополиса + 2% 

маточного молочка + 4% пыльцы). Благодаря своему уникальному составу 

биологически активные продукты пчеловодства могут применяться в 

качестве дополнительной поддержки в лечебном питании ослабленных 

больных. (Е.А. Дубцова, 2009.) 

Исследовано влияние ингаляционного средства на основе пчелиного 

маточного молочка и прополиса («Апингалин») на эндогенную 

интоксикацию у крыс в условиях моделирования отека легких. Курс 

ингаляций средством «Апингалин» при моделировании адреналового 

отека легких у крыс способствовал снижению интенсивности 
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формирования эндогенной интоксикации, в том числе уменьшению 

выброса эндогенных токсинов в кровь из ткани легких, снижению 

активности ПОЛ, восстановлению системы биотранспорта эндогенных 

токсинов, повышению сорбционной емкости эритроцитов, концентрации 

альбумина, повышению концентрации общего белка. После ингаляций 

средством «Апингалин» наблюдалось снижение выраженности 

эндогенной интоксикации, проявлявшееся уменьшением содержания 

МСМ в плазме и на эритроцитах, восстановлением функциональной 

активности печени и почек. (А.А. Анашкина, 2012.) 

Вместе с тем механизм лечебного действия продуктов пчеловодства 

невозможно полностью объяснить вследствие сложности и многообразия 

их состава (Е.А. Дубцова, 2009). В этом плане остаются актуальными и 

практически значимыми биохимические исследования по изучению 

механизмов влияния продуктов пчеловодства на обменные процессы в 

организме, в том числе на процессы свободнорадикального окисления 

(ПОЛ, ОМБ) и антиоксидантной защиты.  

Одним из аспектов таких исследований может явиться рассмотрение 

продуктов пчеловодства как модельных биологических систем оценки 

окислительной модификации белков и величин молекул средней массы, в 

комплексе с использованием других модельных биологических систем, 

апробированных ранее для изучения состояния свободнорадикального 

окисления: например, модельной биологической системой желточных 

липопротеидов (Г.И. Клебанов и соавт., 1988). Кроме того, может 

представлять интерес применение модельных биологических систем, 

содержащих продукты пчеловодства и предусматривающих инкубацию в 

присутствии крови, для выявления степени их влияния на уровень 

окислительных процессов (как спонтанного, так и металл-индуцируемого 

характера).  
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Показано, что одним из перспективных направлений 

экспериментального изучения продуктов пчеловодства, в том числе 

маточного молочка и прополиса, является разработка вопроса об их 

влиянии на систему крови, прежде всего на состояние ее гомеостатических 

функций. Кровь, кроме доставки веществ в ткани, выполняет различные 

гомеостатические функции, поддерживает оптимальные условия для 

жизнедеятельности клеток, органов, то есть обеспечивает сохранение 

органного и клеточного гомеостаза. Результаты, полученные при введении 

«Апилака» в организм, свидетельствуют о способности препарата 

выступать в качестве биокорректора липидного обмена. Использование 

апипродуктов в широком интервале доз с применением различных 

биологических тестов показало высокую физиологическую активность 

пчелопродуктов на различных уровнях гомеостаза: клеточном, органном, 

организменном. (М.Н. Иващенко, 2002.) 

По данным Р.Р. Фархутдинова, Ю.Л. Баймурзиной (2011), при 

инкубации препаратов продуктов пчеловодства с кровью, может быть 

оценено их действие на генерацию АФК фагоцитирующими клетками. В 

исследованиях, проведенных этими авторами, показано, что из продуктов 

пчеловодства максимальное антиоксидантное действие на генерацию АФК 

выявлено у прополиса. Наибольшая способность взаимодействовать с 

липидными радикалами отмечена у прополиса, пыльцы, апилака. 

Уникальной способностью природных антиоксидантов является то, что, 

наряду с АОА, они способны стимулировать образование АФК в 

фагоцитах, с которыми связана микробицидность клеток крови. Прополис, 

пыльца и перга стимулировали хемилюминесценцию цельной крови.  

Таким образом, анализ данных литературы позволяет предложить 

следующие основные серии модельных биологических систем для оценки 

окислительной модификации белков и величин молекул средней массы:  
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1) изучение исходных параметров анализируемых тестов в 

желточных липопротеидах, сыворотке крови экспериментальных 

животных (крыс), продуктах пчеловодства (прополисе, гомогенате 

трутневого расплода, меде, маточном молочке);  

2) определение изменений изучаемых тестов в модельной 

биологической системе «желточные липопротеиды» при введении 

сыворотки крови и (или) продуктов пчеловодства.  

С позиций биохимического обоснования влияния продуктов 

пчеловодства на процессы ОМБ в пуле МСМ, модельная биологическая 

система «желточные липопротеиды» и сыворотка крови могут выступать в 

качестве средства сравнения. Каждую серию наблюдений необходимо 

реализовать в условиях и спонтанной, и металл-индуцируемой ОМБ, что 

позволит характеризовать соотношение этих процессов в исследуемых 

модельных биологических системах. 
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Глава 2. 

Материал и методы исследования 

 

2.1. Материал исследования. 

Выбор применяемой нами модельной биологической системы 

оценки уровня окислительной модификации белков и веществ средней 

молекулярной массы был обусловлен ее способностью реагировать на 

изменение уровня свободно-радикальных процессов. 

В работе были использованы в качестве базовой модельной 

биологической системы желточные липопротеиды, полученные по 

методике Г.И. Клебанова и соавт. (1988). В соответствии с указанной 

методикой, желточные липопротеиды – одна из модельных систем, 

позволяющая оценить антиоксидантную активность исследуемых веществ 

и чувствительная к инициации свободно-радикальных процессов ионами 

Fe2+. 

К модельной биологической системе добавляли сыворотку крови 

белых беспородных крыс (самок и самцов) и продукты пчеловодства – 

прополис, гомогенат трутневого расплода, мед, маточное молочко 

(препарат «Апилак»), в виде 30 % водных растворов. Протокол 

приготовления растворов продуктов пчеловодства для исследования in 

vitro был стандартизирован. Растворы прополиса, гомогената трутневого 

расплода и препарата «Апилак» готовили по методике, аналогичной 

предложенной Е.А. Дубцовой (2009). 

Продукты пчеловодства, по данным литературы (Ю.Л. Баймурзина, 

2002; Л.Р. Ялалетдинова и соавт., 2011), обладают различной степени 

выраженности антиоксидантной активностью.  

Считается, что по уровню белков трутневый расплод идентичен 

маточному молочку, но выраженно отличается от него по показателям 
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окисляемости. Трутневый расплод содержит меньшее количество 

ненасыщенных соединений, о чем свидетельствует показатель 

окисляемости, коррелирующий с меньшим количеством деценовых 

кислот. (Л.А. Бурмистрова, 1999.) По данным Т.В. Вахониной (1995), в 

личинках деценовые кислоты содержатся в основном в связанном 

состоянии, в виде эфиров с миристиновой, пальмитиновой, стеариновой и 

себациновой кислотами; их уровень в трутневом расплоде составляет 

около 42% от количества в маточном молочке. 

Прополис может оказывать антикатаболический и антиоксидантный 

эффекты (Ш.М. Омаров, А.Ш. Омаров, 1995). 

Н.И. Белостоцкий и соавт. (2009) отметили наличие у меда, 

маточного молочка и прополиса общего конечного функционального 

вектора воздействия на экспериментально вызванный язвенный процесс, а 

именно репарационного заживляющего вектора, который выражается в 

ускорении заживления язвенного дефекта. При этом конечный 

репарационный вектор является для различных исследованных продуктов 

результирующей различных по составу и интенсивности внутренних 

процессов, определяемых их функциональным воздействием на различные 

звенья патогенеза язвенного процесса. Для меда выделяют несколько 

элементов воздействия: стимуляция эндогенных антиоксидантных систем, 

общее анаболическое действие, стимуляция цитопротекции. Действие 

прополиса основано на его противовоспалительных и антиоксидантных 

свойствах. Маточное молочко обладает антиоксидантными свойствами и 

способно воздействовать на все виды метаболизма. 

Продукты пчеловодства – это биологически активные вещества, 

содержащие белки, липиды, углеводы, витамины, минеральные вещества, 

энзимы, гормоны и благодаря своей высокой биологической активности 

способные влиять на множество функций организма (Е.А. Дубцова, 2009). 
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Таким образом, применение выбранной модельной биологической 

системы может служить основой для изучения окислительной 

модификации белков в комплексе с молекулами средней массы. Изучение 

биохимических особенностей продуктов пчеловодства по исследуемым 

тестам может быть перспективно в плане дальнейших разработок 

фармакологических препаратов и индикаторных тест-систем оценки 

свободно-радикальных процессов. 

В соответствии с поставленной целью и задачами исследования 

были сформированы серии наблюдений в условиях спонтанного и Fe2+-

индуцированного окисления: 

I. в изучаемой модельной биологической системе (желточные 

липопротеиды), а также в сыворотке крови крыс, продуктах 

пчеловодства (прополис, гомогенат трутневого расплода, мед, 

маточное молочко); 

II. в модельной биологической системе с добавлением продуктов 

пчеловодства или сыворотки крови экспериментальных животных 

(крысы); 

III. в модельной биологической системе с одновременным добавлением 

продуктов пчеловодства и сыворотки крови экспериментальных 

животных (крысы). 

Экспериментальные животные содержались в стандартных условиях 

вивария на обычном рационе питания.  Кровь у крыс забиралась из 

хвостовой вены, с соблюдением необходимых требований к проведению 

экспериментов. 

В каждой серии наблюдений эксперименты проводили в 7 

повторностях.   

Схема построения серий наблюдений в модельной биологической 

системе (МБС) в условиях спонтанного и Fe2+-индуцированного окисления 
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показана на рисунке 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 1. Схема построения серий наблюдений в модельной  

биологической системе (МБС) в условиях спонтанного и  

Fe2+-индуцированного окисления. 

 

2.2. Методы исследования. 

Изучались уровни окислительной модификации белков (ОМБ) в 

пуле молекул средней массы (МСМ) с помощью разработанного способа 

(патент на изобретение Российской Федерации № 2525437, в соавторстве).  

Спецификой метода, используемого нами, является его нацеленность 

на увеличение информативности биохимических тестов определения 

МСМ и ОМБ путем исследования их в комплексе – в одной и той же пробе 

1. Желточные 

липопротеиды 

(ЖЛП). 

2. Сыворотка 

крови крыс 

(самки, самцы). 

3. Продукты пчеловодства (30 % водные 

растворы прополиса, гомогената 

трутневого расплода, меда, препарата 

маточного молочка «Апилак»). 

Исследуемые биологические среды Серии наблюдений 

Спонтанное и Fe
2+

-индуцированное окисление 

Контрольная Сравниваемые 1 или 2 или 3 

1+2+3 
1+2 или 1+3 

Компоненты МБС 
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и  снижение расхода биологического материала (рисунок 2). Т.е. 

одновременно в пробах производят определение уровня и МСМ, и ОМБ. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Рисунок 2. Схема метода оценки окислительной модификации белков в 

пуле молекул средней массы. 

 

Для проведения измерений экстинкций МСМ (при 254 нм) и ОМБ 

(при 356 нм, 370 нм, 430 нм, 530 нм)  использовался спектрофотометр 

СФ-2000 (лаборатория кафедры биохимии Пензенского 

государственного университета). 

Для обработки и интерпретации полученных результатов 

применены стандартные методы статистического анализа полученных 

данных с использованием компьютерной программы «Excel»: 

вариационная статистика для малых выборок с применением t-критерия 

Стьюдента, корреляционный анализ (С. Глянц, 1998).  

Биологическая среда 

Осаждение белков трихлоруксусной кислотой 

Определение МСМ в 

надосадочной жидкости 

Определение ОМБ в осадке 

белков 

Спектрофотометрическая регистрация экстинкций 

254 нм 356 нм, 370 нм, 430 нм, 530 нм 
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Глава 3. 

Исследование уровня окислительной модификации белков и молекул 

средней массы на модельной биологической системе желточных 

липопротеидов, продуктах пчеловодства как веществах природного 

происхождения, обладающих антиоксидантным действием, и  

сыворотке крови экспериментальных животных (крысы) 

 

3.1. Сравнительная оценка спонтанной окислительной модификации 

белков и уровня молекул средней массы. 

В проведенном исследовании был применен предложенный нами 

(Г.К. Рубцов и соавт., 2012) метод оценки окислительной модификации 

белков (ОМБ) и уровня молекул средней массы (МСМ). Этот метод 

предполагает выявление уровней окислительной модификации белков 

различного характера, регистрируемых в исследуемых пробах на длинах 

волн 356, 370, 430, 530 нм. 

Полученные в нашей работе результаты позволили характеризовать 

отличительные особенности исследованной модельной биологической 

системы по уровням  МСМ и ОМБ. 

Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической плотности) в 

исследованных биологических средах при спонтанном окислении 

представлены в таблице 1. 

Анализ таблицы 1 показывает, что уровни МСМ в пробе желточных 

липопротеидов и сыворотке крови крыс (как самцов, так и самок) близки 

друг к другу.  

Сопоставление величин МСМ в продуктах пчеловодства позволило 

расположить их в порядке убывания значений: маточное молочко 

(препарат «Апилак»), прополис, мед, гомогенат трутневого расплода.  
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Таблица 1.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) – спонтанное окисление. 

Исследованные 

биологические   

среды 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Желточные 

липопротеиды

* 

0,2± 

0,02 

1,0±0,02 0,92±0,009 0,6±0,007 0,28±0,04 

Прополис** 0,26±

0,015 

0,45±0,02 0,3±0,05 0,61± 

0,008 

0,52±0,005 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,02±

0,001

**** 

0,03± 

0,0006 

0,055±0,001 0,05± 

0,001 

0,05±0,001 

Мед** 0,09±

0,005

*** 

1,15±0,025 1,1±0,02 0,64± 

0,006*** 

0,32± 

0,009*** 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,36±

0,01 

*** 

1,16±0,01 1,05±0,01 0,74± 

0,01 

*** 

0,25± 

0,005 

*** 

Сыворотка 

крови крыс 

(самки) 

0,18±

0,01 

1,1±0,01 1,06±0,03 0,61±0,02 0,2±0,01 

Сыворотка 

крови крыс 

(самцы) 

0,18±

0,007 

1,03±0,007 1,03±0,007 0,6±0,02 0,24±0,007 

Примечание: * по методике Г.И. Клебанова и соавт. (1988), ** 30 % 

водные растворы, *** - p<0,05 по отношению к прополису, **** - p<0,05 
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по отношению к меду. 

 

Величины МСМ в маточном молочке были выше, чем в прополисе, в 

1,4 раза (p<0,05).  Уровни МСМ в прополисе были больше значения в меде 

в 2,9 раза, а в меде, по сравнению с гомогенатом трутневого расплода, - 

выше в 4,5 раза (p<0,05). 

Анализ уровней ОМБ различного характера свидетельствует о том, 

что наиболее показательна их регистрация при длинах волн 430 и 530 нм. 

В продуктах пчеловодства при спонтанном окислении выявлены 

следующие отличительные особенности:  

1) наиболее показательны уровни ОМБ в пуле МСМ в маточном 

молочке, меде и прополисе; 

2) при длине волны 430 нм по величинам ОМБ их можно 

расположить в порядке убывания – маточное молочко, мед, прополис (в 

маточном молочке больше, чем в меде и в прополисе в 1,2 раза, p<0,05); 

3) при длине волны 530 нм по убыванию величин ОМБ порядок 

обратный – прополис, мед, маточное молочко (в прополисе больше, чем в 

меде и в маточном молочке в 1,6 раза и 2,1 раза соответственно, p<0,05). 

Отмечены статистически достоверные корреляционные взаимосвязи 

уровня МСМ и величин ОМБ (p<0,05): 

1) при длине волны 430 нм – в маточном молочке (r=0,56); 

2) при длине волны 530 нм – в прополисе (r=0,59), гомогенате 

трутневого расплода (r=0,46). 

Таким образом, проведено сравнительное изучение уровней ОМБ и 

уровня МСМ в условиях спонтанного окисления. Это позволило 

установить их характерные отличия по исследуемым биохимическим 

тестам. 
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3.2. Сравнительная оценка Fe2+-инициированной окислительной  

модификации белков и уровня молекул средней массы. 

В проведенной нами работе, наряду со спонтанной ОМБ, 

рассмотрено Fe2+-индуцированное (по методике Г.И. Клебанова и соавт., 

1988) ОМБ в пуле МСМ в модельных биологических системах - таблица 2. 

В условиях Fe2+-индуцированного окисления уровни МСМ 

сыворотки крови крыс самок и самцов были выше, по сравнению с пробой 

желточных липопротеидов, в 1,2 и 1,3 раза соответственно (p<0,05). В 

продуктах пчеловодства наиболее высокие величины МСМ при Fe2+-

индуцированном окислении показали маточное молочко, мед, прополис, 

которые можно расположить в порядке убывания (в маточном молочке 

больше, чем в меде и в прополисе в 1,5 раза и 1,8 раза соответственно, 

p<0,05). 

Анализ значений ОМБ в условиях Fe2+-индуцированного окисления, 

как и при спонтанном окислении, показал наибольшую информативность 

их регистрации при длинах волн 430 и 530 нм.  

Такие продукты пчеловодства, как маточное молочко, мед и 

прополис характеризовались наибольшими величинами данного теста. 

При длине волны 430 нм по величинам ОМБ их можно расположить в 

порядке убывания – маточное молочко, прополис, мед (в маточном 

молочке больше, чем в прополисе и в меде в 1,3 раза и в 1,4 раза, p<0,05). 

При длине волны 530 нм по убыванию величин ОМБ – прополис, мед, 

маточное молочко (в прополисе больше, чем в меде и в маточном молочке 

в 1,5 раза и 2 раза соответственно, p<0,05). 

Выявлены статистически достоверные корреляционные взаимосвязи 

уровня МСМ и величин ОМБ при Fe2+-индуцированном окислении 

(p<0,05): 
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Таблица 2.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) – Fe2+-индуцированное окисление. 

Исследованн

ые 

биологически

е   среды 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Желточные 

липопротеид

ы* 

0,57± 

0,03 

1,02±0,01 0,91±0,02 0,51±0,04 0,28±0,03 

Прополис** 0,32± 

0,01 

0,49±0,00

8 

0,37±0,01 0,67±0,009 0,54±0,01 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,028± 

0,001 

0,049± 

0,001 

0,071± 

0,001 

0,055± 

0,001 

0,06±0,001 

Мед** 0,38± 

0,01 

1,12± 

0,025 

1,06±0,02 0,6±0,04 0,35±0,01 

*** 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,56± 

0,01***, 

**** 

1,26± 

0,025 

1,24± 

0,02 

0,86± 

0,02***, 

**** 

0,27±0,01 

*** 

Сыворотка 

крови крыс 

(самки) 

0,68± 

0,03□ 

1,02±0,02 0,99±0,03 0,59±0,01 0,21±0,01 

Сыворотка 

крови крыс 

(самцы) 

0,76± 

0,01□ 

1,15± 

0,04 

1,01±0,01 0,59±0,03 0,31±0,02 

Примечание: * по методике Г.И. Клебанова и соавт. (1988), ** 30 % 

водные растворы, □ - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам, 
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*** - p<0,05 по отношению к прополису, **** - p<0,05 по отношению к 

меду. 

 

1) при длине волны 430 нм – в маточном молочке (r=0,48); 

2) при длине волны 530 нм – в прополисе (r=0,71), гомогенате 

трутневого расплода (r=0,51), маточном молочке (r=0,6), сыворотке крови 

самцов крыс (r=0,6). 

Таким образом, анализ уровней ОМБ в пуле МСМ ряда модельных 

биологических систем в условиях Fe2+-индуцированного окисления 

показал их отличительные по изучаемым биохимическим параметрам. 

 

3.3. Обоснование маркерных параметров для оценки окислительной 

модификации белков в совокупности с уровнем молекул средней  

массы. 

Для выбора маркерных параметров для оценки окислительной 

модификации белков в совокупности с уровнем молекул средней массы 

было необходимо провести анализ чувствительности рассматриваемой 

модельной биологической системы к инициированию окисления. Нами 

было выбрано Fe2+-индуцированное окисление по методике Г.И. 

Клебанова и соавт. (1988). 

Общей тенденцией было установлено увеличение значений МСМ 

при Fe2+-индуцированном окислении, по сравнению со спонтанным 

окислением, p<0,05 (рисунок 3): в меде – в 4,2 раза; в сыворотке крови 

крыс самцов и самок – в 4,2 раза и 3,8 раза соответственно; в желточных 

липопротеидах – в 2,9 раза; в маточном молочке – в 1,6 раза; в прополисе – 

в 1,2 раза. 

Выявлено, что величины ОМБ, регистрируемые при 430 нм (длине 

волны, проявившей себя как одной из маркерных), наиболее показательно 
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изменяются в сторону увеличения при Fe2+-индуцированном окислении, 

по отношению к спонтанному окислению, в маточном молочке – в 1,2 раза 

p<0,05 (рисунок 4).  

 

Рисунок 3. Уровни МСМ в модельных биологических системах при  

спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

( ҉   - p<0,05 по отношению к спонтанному окислению). 

 

Прополис показал статистически значимые отличия при 430 нм: 

более высокие значения уровней ОМБ в условиях Fe2+-индуцированного 

окисления, по сравнению со спонтанным окислением, - в 1,1 раза (p<0,05). 
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Рисунок 4. Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм и 530 нм, в 

маточном молочке (препарат «Апилак») и прополисе при  

спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

( ҉   - p<0,05 по отношению к спонтанному окислению). 

 

Таким образом, маркерными параметрами для оценки 

окислительной модификации белков в совокупности с уровнем молекул 

средней массы могут служить величины, регистрируемые при 430 нм и 

530 нм. 
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Глава 4. 

Разработка подходов комплексного использования модельной 

биологической системы желточных липопротеидов при 

одновременном добавлении продуктов пчеловодства как веществ 

природного происхождения, обладающих антиоксидантным 

действием, и сыворотки крови экспериментальных животных 

(крысы) при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

 

4.1. Комплексное использование  модельной биологической системы 

для изучения спонтанной окислительной модификации белков и 

уровня молекул средней массы. 

Биохимическая оценка уровня ОМБ в пуле МСМ в изучаемой 

модельной биологической системе позволяет выявить маркерные их 

отличия и определить возможности их комплексного использования. В 

нашей работе проведены следующие серии наблюдений в условиях 

спонтанного окисления: 

1) в желточных липопротеидах (ЖЛП) с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс – таблица 3; 

2) в желточных липопротеидах с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс (самки) – таблица 4; 

3) в желточных липопротеидах с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс (самцы) - таблица 5. 

Анализ первой серии наблюдений (рисунок 5) выявил две основные 

тенденции. У желточных липопротеидов при добавлении прополиса, 

маточного молочка и сыворотки крови величины МСМ были выше, чем 

без добавления, а у меда и гомогената трутневого расплода проявилась 

обратная тенденция.  
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Таблица 3.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) в желточных липопротеидах (ЖЛП) с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс – спонтанное окисление. 

Желточные 

липопротеиды 

+ продукты 

пчеловодства 

или сыворотка 

крови крыс 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Прополис** 0,21± 

0,02 

1,2± 0,01 1,15±0,01 0,65±0,012 0,37±0,01 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,2± 

0,01 

1,12± 

0,01 

0,93±0,02 0,64±0,01 0,22±0,005 

Мед** 0,15± 

0,01 

1,25±0,01 1,22±0,01 0,73±0,02 0,33±0,02 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,18± 

0,005 

1,35± 

0,015 

1,17±0,01 0,71±0,01 0,31±0,02 

Сыворотка 

крови крыс 

(самки) 

0,06±0,

004 

1,14±0,02 1,02±0,008 0,67±0,02 0,35±0,03 

Сыворотка 

крови крыс 

(самцы) 

0,054±

0,002 

1,15±0,01 1,14±0,02 0,66±0,016 0,33±0,04 

Примечание: ** 30 % водные растворы, □ - p<0,05 по отношению к  

желточным липопротеидам. 
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Уровни ОМБ проявили общую тенденцию снижения величин при 

переходе от 356 нм к 530 нм. Сравнительное их изучение по уровням ОМБ 

показало наиболее ярко выраженные отличительные особенности при 530 

нм – рисунок 6. 

 

Таблица 4.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) в желточных липопротеидах с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс (самки) – спонтанное окисление. 

Продукты 

пчеловодства 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Прополис** 0,26± 

0,01 

1,23±0,01 1,2±0,01 0,79±0,02 0,31±0,015 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,23± 

0,005 

1,19± 

0,009 

1,11±0,009 0,62± 

0,006 

0,22±0,001 

Мед** 0,23± 

0,01 

1,25±0,01 1,19±0,02 0,66±0,01 0,37±0,02 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,23± 

0,02 

1,21± 

0,03 

1,12±0,01 0,59±0,004 0,23±0,002 

Примечание: ** 30 % водные растворы. 

 

Установлено, что при 530 нм уровень ОМБ в присутствии 

желточных липопротеидов повышался, за исключением прополиса.  

Обнаружены статистически достоверные корреляционные 

взаимосвязи уровня МСМ и величин ОМБ в желточных липопротеидах 
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(ЖЛП) с добавлением продуктов пчеловодства или сыворотки крови крыс 

(p<0,05): 

1) при длине волны 430 нм – при добавлении к ЖЛП сыворотки 

крови крыс (самок – r=0,63, самцов – r=0,57); 

2) при длине волны 530 нм – при добавлении к ЖЛП гомогената 

трутневого расплода (r=0,68), меда (r=0,67), сыворотки крови крыс (самок 

– r=0,49, самцов – r=0,58). 

 

Таблица 5.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) в желточных липопротеидах с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс (самцы) – спонтанное окисление. 

Продукты 

пчеловодства 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Прополис** 0,29± 

0,008 

1,23± 

0,01 

1,18±0,03 0,7±0,05 0,25±0,02 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,23± 

0,003 

1,23± 

0,01 

1,09±0,01 0,65±0,02 0,32±0,005 

Мед** 0,18± 

0,008 

1,26± 

0,01 

1,2±0,01 0,68±0,02 0,23±0,02 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,22± 

0,004 

1,24± 

0,001 

1,1± 

0,007 

0,64±0,002 0,23±0,004 

Примечание: ** 30 % водные растворы. 

 

Анализ уровней ОМБ в желточных липопротеидах при добавлении 

продуктов пчеловодства и сыворотки крови крыс, по сравнению с 
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модельной биологической системой без добавления сыворотки крови 

крыс, как и в предыдущей серии наблюдений, показал наиболее ярко 

выраженные отличительные особенности при 530 нм – рисунок 7. В 

случае прополиса величины ОМБ были меньше при добавлении 

сыворотки крови самок и самцов крыс в 1,2 раза и в 1,5 раза 

соответственно (p<0,05), для маточного молочка – в 1,4 раза (p<0,05). 

 

 

Рисунок 5. Уровни МСМ в желточных липопротеидах с добавлением и без 

добавления продуктов пчеловодства и сыворотки крови крыс 

(○ - p<0,05 по отношению к пробам без добавления ЖЛП). 
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Рисунок 6. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в желточных 

липопротеидах с добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и  

сыворотки крови крыс 

(○ - p<0,05 по отношению к пробам без добавления ЖЛП). 

 

Рисунок 7. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в желточных 

липопротеидах при добавлении продуктов пчеловодства и сыворотки 

крови  

(◊ - p<0,05 по отношению к пробам с добавлением ЖЛП). 
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Выявлены статистически достоверные корреляционные взаимосвязи 

уровня МСМ и величин ОМБ в желточных липопротеидах (ЖЛП) с 

одновременным добавлением продуктов пчеловодства и сыворотки крови 

крыс (p<0,05): 

1) при добавлении сыворотки крови самок крыс – в ЖЛП с 

прополисом (при 430 нм – r=0,49, при 530 нм – r=0,69), в ЖЛП с 

гомогенатом трутневого расплода (при 430 нм – r=0,56, при 530 нм – 

r=0,58); 

2) при добавлении сыворотки крови самцов крыс – в ЖЛП с 

прополисом (при 430 нм – r=0,45), в ЖЛП с гомогенатом трутневого 

расплода (при 430 нм – r=0,62, при 530 нм – r=0,6), в ЖЛП с медом (при 

530 нм – r=0,91), в ЖЛП с маточным молочком (при 430 нм – r=0,76, при 

530 нм – r=0,8). 

Таким образом, возможно комплексное использование  модельных 

биологических систем для изучения спонтанной окислительной 

модификации белков в пуле молекул средней массы. Одним из 

эффективных вариантов такого использования может служить модельная 

биологическая система маточного молочка с добавлением желточных 

липопротеидов, а также с добавлением сыворотки крови крыс. 

 

4.2. Комплексное использование  модельной биологической системы 

для изучения Fe2+-индуцированной окислительной модификации  

белков и уровня молекул средней массы. 

Серии наблюдений для изучения индуцированной окислительной 

модификации белков в пуле молекул средней массы были аналогичны 

сериям наблюдений в случае спонтанного окисления: с добавлением к 

желточным липопротеидам продуктов пчеловодства, а также продуктов 
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пчеловодства и сыворотки крови крыс (самок или самцов).  

Уровни МСМ и ОМБ в модельной биологической системе (МБС) с 

добавлением желточных липопротеидов при Fe2+-индуцированном 

окислении представлены в таблице 6. Анализ полученных результатов 

(рисунок 8) выявил две основные тенденции. У прополиса и гомогената 

трутневого расплода при добавлении желточных липопротеидов величины 

МСМ были выше, чем без добавления желточных липопротеидов, а у меда 

и сыворотки крови проявилась обратная тенденция. Например, для меда 

уровень МСМ без добавления желточных липопротеидов, по сравнению с 

добавлением желточных липопротеидов, был больше в 1,4 раза (p<0,05). 

Уровни ОМБ в модельных биологических системах с добавлением 

желточных липопротеидов при Fe2+-индуцированном окислении, как и при 

спонтанном окислении, проявили общую тенденцию снижения величин 

при переходе от 356 нм к 530 нм. Сопоставление их уровней ОМБ, по 

сравнению с модельными биологическими системами без добавления 

желточных липопротеидов, показало наиболее ярко выраженные 

отличительные особенности при 530 нм – рисунок 9. 

Установлено, что при 530 нм уровень ОМБ в пуле МСМ при 

добавлении желточных липопротеидов повышался во всех модельных 

биологических системах, за исключением прополиса – имело место 

уменьшение значений при добавлении желточных липопротеидов в 1,3 

раза (p<0,05). 

Установлены статистически достоверные корреляционные 

взаимосвязи уровня МСМ и величин ОМБ в желточных липопротеидах 

(ЖЛП) с добавлением продуктов пчеловодства или сыворотки крови крыс 

при Fe2+-индуцированном окислении (p<0,05):  

1) при длине волны 430 нм – при добавлении к ЖЛП гомогената 

трутневого расплода (r=0,78), сыворотки крови самок крыс (r=0,87); 
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Таблица 6.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) в желточных липопротеидах (ЖЛП) с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс – Fe2+-индуцированное окисление. 

Желточные 

липопротеиды 

+ продукты 

пчеловодства 

или сыворотка 

крови 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Прополис** 0,69± 

0,03 

1,2±0,02 1,15±0,01 0,68±0,02 0,41±0,03 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,54± 

0,015 

1,34± 

0,02 

1,13±0,007 0,74±0,01 0,46±0,008 

Мед** 0,54± 

0,02 

1,34±0,02 1,2±0,01 0,73±0,02 0,46±0,03 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,56± 

0,02 

1,13± 

0,02 

0,99±0,01 0,63±0,03 0,23±0,02 

Сыворотка 

крови крыс 

(самки) 

0,54± 

0,015 

1,23±0,01 1,32±0,01 0,77±0,02 0,32±0,02 

Сыворотка 

крови крыс 

(самцы) 

0,54± 

0,03 

1,33±0,03 1,24±0,03 0,77±0,03 0,44±0,03 

Примечание: ** 30 % водные растворы. 
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2) при длине волны 530 нм – при добавлении к ЖЛП гомогената 

трутневого расплода (r=0,81), меда (r=0,58). 

Уровни МСМ и ОМБ в модельных биологических системах (МБС) с 

добавлением желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс самок и 

самцов при Fe2+-индуцированном окислении даны в таблицах 7 и 8 

соответственно. 

 

Таблица 7.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) в желточных липопротеидах с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс (самки) – Fe2+-индуцированное 

окисление. 

Продукты 

пчеловодства 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Прополис** 0,45± 

0,01 

1,27±0,02 1,22±0,01 0,8±0,01 0,52±0,03 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,43± 

0,002 

1,36± 

0,007 

1,12±0,009 0,78±0,005 0,43±0,005 

Мед** 0,43± 

0,007 

1,36± 

0,015 

1,28±0,02 0,74±0,015 0,44±0,03 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,41± 

0,006 

1,35± 

0,01 

1,22±0,005 0,74±0,003 0,33±0,003 

Примечание: ** 30 % водные растворы. 

 

Анализ уровней ОМБ с добавлением желточных липопротеидов и 

сыворотки крови крыс, по сравнению с пробами без добавления 
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сыворотки крови крыс, как и в предыдущей серии наблюдений, а также 

при спонтанном окислении, показал наиболее ярко выраженные 

отличительные особенности при 530 нм – рисунок 10. В случае прополиса 

величины ОМБ были выше при добавлении сыворотки крови самок и 

самцов крыс в 1,3 раза и в 1,2 раза соответственно, а в случае маточного 

молочка - в 1,4 раза и в 1,6 раза соответственно (p<0,05). 

 

Таблица 8.  Уровни МСМ и ОМБ (в единицах оптической 

плотности) в желточных липопротеидах с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс (самцы) – Fe2+-индуцированное 

окисление. 

Продукты 

пчеловодства 

МСМ ОМБ 

356 нм 370 нм 430 нм 530 нм 

Прополис** 0,46± 

0,02 

1,26± 

0,015 

1,23±0,01 0,8±0,02 0,5±0,02 

Гомогенат 

трутневого 

расплода** 

0,46± 

0,004 

1,35± 

0,007 

1,13±0,01 0, 8± 

0,007 

0,45±0,002 

Мед** 0,38± 

0,02 

1,36± 

0,02 

1,22±0,02 0,79±0,02 0,35±0,02 

Маточное 

молочко 

(препарат 

«Апилак»)** 

0,45± 

0,007 

1,36± 

0,01 

1,3±0,01 0,75±0,007 0,37±0,006 

Примечание: ** 30 % водные растворы. 

 

Выявлены статистически достоверные корреляционные взаимосвязи 

уровня МСМ и величин ОМБ в желточных липопротеидах (ЖЛП) с 
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одновременным добавлением продуктов пчеловодства и сыворотки крови 

крыс при Fe2+-индуцированном окислении (p<0,05): 

1) при добавлении сыворотки крови самок крыс – в ЖЛП с 

гомогенатом трутневого расплода (при 430 нм – r=0,67, при 530 нм – 

r=0,78), в ЖЛП с маточным молочком (при 430 нм – r=0,63, при 530 нм – 

r=0,67); 

2) при добавлении сыворотки крови самцов крыс – в ЖЛП с 

прополисом (при 530 нм – r=0,49), в ЖЛП с гомогенатом трутневого 

расплода (при 430 нм – r=0,79, при 530 нм – r=0,66), в ЖЛП с маточным 

молочком (при 430 нм – r=0,64, при 530 нм – r=0,78). 

 

Рисунок 8. Уровни МСМ в желточных липопротеидах с добавлением и без 

добавления продуктов пчеловодства и сыворотки крови крыс при  

Fe2+-индуцированном окислении 

(○ - p<0,05 по отношению к пробам без добавления ЖЛП). 
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Рисунок 9. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в желточных 

липопротеидах с добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и 

сыворотки крови крыс при Fe2+-индуцированном окислении 

(○ - p<0,05 по отношению к пробам без добавления ЖЛП). 

 

Рисунок 10. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в желточных 

липопротеидах с добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и 

сыворотки крови крыс при Fe2+-индуцированном окислении 

(◊ - p<0,05 по отношению к пробам с добавлением ЖЛП). 
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Таким образом, представляется перспективным использование  

модельной биологической системы для изучения Fe2+-индуцированной 

окислительной модификации белков и уровня молекул средней массы. 

 

4.3. Обоснование комплексного применения маркерных параметров 

оценки уровня спонтанной и Fe2+-инициированной окислительной 

модификации белков, коррелирующих с уровнем молекул средней 

массы, на модельной биологической системе желточных 

липопротеидов. 

Одним из оптимальных вариантов практического применения 

изучаемой модельной биологической системы для анализа изучаемых 

тестов выявлено добавление маточного молочка. Уровни МСМ в 

маточном молочке в присутствии желточных липопротеидов и сыворотки 

крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

представлены на рисунке 11. При добавлении сыворотки крови крыс, как 

самок, так и самцов, уровень МСМ меньше в случае Fe2+-индуцированного 

окисления, по отношению к модельной биологической системе 

«желточные липопротеиды + маточное молочко», - в 1,4 раза и 1,2 раза 

соответственно (p<0,05).  

Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм и 530 нм, в маточном 

молочке с добавлением желточных липопротеидов и сыворотки крови 

крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении показаны на 

рисунках 12 и 13 соответственно. 

Тенденции изменений уровней ОМБ, регистрируемых при 430 нм и 

530 нм, в модельных биологических системах «желточные липропротеиды 

+ маточное молочко + сыворотка крови», по сравнению к модельной 

биологической системе «желточные липопротеиды + маточное молочко», 

обратны тенденциям изменений уровня МСМ – величины ОМБ 
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возрастают. При добавлении сыворотки крови крыс, как самок, так и 

самцов, уровень ОМБ больше в случае Fe2+-индуцированного окисления, 

при 430 нм - в 1,2 раза, при 530 нм – в 1,4 раза и 1,6 раза соответственно 

(p<0,05). 

 

 

Рисунок 11. Уровни МСМ в маточном молочке в присутствии в пробе 

желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении (□ - p<0,05 по отношению к МБС,  

содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 

 

Уровни МСМ в прополисе с добавлением желточных липопротеидов 

и сыворотки крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном 

окислении представлены на рисунке 14. При добавлении сыворотки крови 

крыс, как самок, так и самцов, уровень МСМ меньше в случае Fe2+-

индуцированного окисления, по отношению к модельной биологической 

системе «желточные липопротеиды + прополис», - в 1,5 раза (p<0,05). 
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Рисунок 12. Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм, в маточном 

молочке в присутствии в пробе желточных липопротеидов и сыворотки 

крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении (□ - p<0,05 

по отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 

 

Рисунок 13. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в маточном 

молочке в присутствии в пробе желточных липопротеидов и сыворотки 

крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении (□ - p<0,05 

по отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 
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Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм и 530 нм, в прополисе с 

добавлением желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  при 

спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении показаны на рисунках 15 и 

16 соответственно. При добавлении сыворотки крови крыс, как самок, так 

и самцов, уровень ОМБ больше в случае Fe2+-индуцированного окисления, 

при 430 нм - в 1,01 раза и 1,1 раза, при 530 нм – в 1,7 раза и 2 раза 

соответственно (p<0,05). 

 

 

Рисунок 14. Уровни МСМ в прополисе в присутствии в пробе желточных 

липопротеидов и сыворотки крови крыс  при спонтанном и Fe2+-

индуцированном окислении (□ - p<0,05 по отношению к МБС, 

содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 

 

Выявленные тенденции уровней МСМ и ОМБ в модельной 

биологической системе «желточные липопротеиды + сыворотка крови + 
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прополис» аналогичны таковым тенденциям в модельной биологической 

системе «желточные липопротеиды + сыворотка крови + маточное 

молочко», по сравнению с модельной биологической системой 

«желточные липопротеиды + прополис». 

 

Рисунок 15. Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм, в прополисе в 

присутствии в пробе желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  

при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении (□ - p<0,05 по 

отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства).  

 

Уровни МСМ в меде с добавлением желточных липопротеидов и 

сыворотки крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

представлены на рисунке 17. Как и в случае маточного молочка и 

прополиса, при добавлении сыворотки крови крыс, как самок, так и 

самцов, уровень МСМ меньше в случае Fe2+-индуцированного окисления, 

по отношению к модельной биологической системе «желточные 

липопротеиды + мед», - в 1,3 раза и 1,4 раза соответственно (p<0,05). 
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Рисунок 16. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в прополисе в 

присутствии в пробе желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  

при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении (□ - p<0,05 по 

отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 

 

Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм и 530 нм, в меде с 

добавлением желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  при 

спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении показаны на рисунках 18 и 

19 соответственно. При добавлении сыворотки крови самок и самцов крыс  

уровень ОМБ больше в случае Fe2+-индуцированного окисления при 430 

нм - в 1,1 раза и 1,2 раза, при 530 нм – при добавлении сыворотки крови 

самцов крыс в 1,5 раза (p<0,05). 
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Рисунок 17. Уровни МСМ в меде в присутствии в пробе желточных 

липопротеидов и сыворотки крови крыс  при спонтанном и Fe2+-

индуцированном окислении (□ - p<0,05 по отношению к МБС, 

содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 

 

Выявленные тенденции уровней МСМ и ОМБ в модельной 

биологической системе «желточные липопротеиды + сыворотка крови + 

мед», по отношению к модельной биологической системе «желточные 

липопротеиды + мед», схожи с таковыми тенденциями в аналогичной 

модельной биологической системе с использованием маточного молочка и 

прополиса. 
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Рисунок 18. Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм, в меде в 

присутствии в пробе желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  

при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении (□ - p<0,05 по 

отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 

 

Уровни МСМ в гомогенате трутневого расплода с добавлением 

желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении представлены на рисунке 20. Как и в 

случае маточного молочка, прополиса и меда, при добавлении сыворотки 

крови крыс, как самок, так и самцов, уровень МСМ меньше в случае Fe2+-

индуцированного окисления, по отношению к модельной биологической 

системе «желточные липопротеиды + гомогенат трутневого расплода», - в 

1,2 раза (p<0,05). 
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Рисунок 19. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в меде в 

присутствии в пробе желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  

при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

(□ - p<0,05 по отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт 

пчеловодства). 

 

Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм и 530 нм, в гомогенате 

трутневого расплода с добавлением желточных липопротеидов и 

сыворотки крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

показаны на рисунках 21 и 22 соответственно. При добавлении сыворотки 

крови крыс - и самок, и самцов - уровень ОМБ больше в случае Fe2+-

индуцированного окисления, при 430 нм - в 1,3 раза и 1,2 раза 

соответственно, при 530 нм – в 2 раза при добавлении сыворотки крови 

самок крыс (p<0,05). 
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Рисунок 20. Уровни МСМ в гомогенате трутневого расплода в 

присутствии в пробе желточных липопротеидов и сыворотки крови крыс  

при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении (□ - p<0,05 по 

отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт пчеловодства). 

 

Выявленные тенденции уровней МСМ и ОМБ в модельной 

биологической системе «желточные липопротеиды + сыворотка крови + 

гомогенат трутневого расплода», по отношению к модельной 

биологической системе «желточные липопротеиды + гомогенат 

трутневого расплода», схожи с таковыми тенденциями в аналогичной 

модельной биологической системе с использованием маточного молочка, 

прополиса и меда. 

Таким образом, проведено обоснование маркерных параметров 

оценки уровня спонтанной и Fe2+-инициированной окислительной 

модификации белков, коррелирующих с уровнем молекул средней массы, 

на модельной биологической системе желточных липопротеидов. 
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Рисунок 21. Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм, в гомогенате 

трутневого расплода в присутствии в пробе желточных липопротеидов и  

сыворотки крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

(□ - p<0,05 по отношению к МБС, содержащей ЖЛП и продукт 

пчеловодства).  

 

Рисунок 22. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в гомогенате 

трутневого расплода в присутствии в пробе желточных липопротеидов и  

сыворотки крови крыс  при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении  

(□ - p<0,05 по отношению к МБС, содержащей ЖЛП и  

продукт пчеловодства). 
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Обсуждение результатов 

Молекулы средней массы (МСМ) считаются универсальным 

биохимическим маркером, отражающим уровень патологического 

белкового метаболизма и коррелирующим с основными клинико-

лабораторными прогностическими критериями метаболических 

нарушений при эндогенной интоксикации. 

Согласно данным литературы (А.И. Карпищенко и соавт., 2002), 

молекулы средней массы (МСМ) включают в себя вещества низкой и 

средней молекулярных масс (содержат катаболический и анаболический 

пулы) и олигопептиды (содержат регуляторные и нерегуляторные 

пептиды), имеющие молекулярную массу менее 10 кДа. МСМ как 

критерии и маркеры эндогенной интоксикации адекватно отражают, с 

одной стороны, метаболические сдвиги, с другой – интенсивность 

белкового катаболизма, являющегося основным источником 

среднемолекулярных эндогенных токсинов. 

В комплексе клинико-биохимических проявлений метаболического 

ответа организм на эндотоксикоз одними из маркерных могут служить 

изменения уровней свободно-радикального окисления и молекул средней 

массы (Е.В. Карякина, С.В. Белова, 2004; Т.В. Копытова и соавт., 2009; 

Г.К. Рубцов и соавт., 2012; Н.В. Безручко и соавт., 2011-2013). 

Развивающаяся в результате эндогенной интоксикации перестройка 

обменных процессов, возможные перенапряжение адаптации и срыв 

работы компенсаторных механизмов могут приводить к структурно-

метаболическим нарушениям и поддержанию эндотоксикоза. Оценку 

выраженности эндогенной интоксикации, в комплексе с клинико-

лабораторными тестами, позволяет провести анализ уровня свободно-

радикальных процессов, одним из параметров которых служат показатели 

окислительной модификации белков (ОМБ). 
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Показатели ОМБ считаются одними из маркерных биохимических 

тестов, отражающих состояние окислительного метаболизма и 

коррелирующих с клиническими проявлениями многих заболеваний (С.В. 

Ковругина, 2000; И.А. Бондарь, 2002; Ю.И. Рагино и соавт., 2006; Т.В. 

Жаворонок и соавт., 2007; О.В. Занозина и соавт., 2009, 2010; Л.Е. 

Муравлева и соавт., 2010; Р.Н. Белоногов и соавт., 2009-2011; И.И. 

Евсюкова и соавт., 2011; М.А. Фомина и соавт., 2011; Т.П. Генинг и соавт., 

2012; Е.Н. Разнатовская, 2012; Abu-Zidan F.M. et al., 2002; Beal M.F., 2002; 

Dalle-Donne I. et al., 2003; Dietrich-Muszalska A., Olas B., 2009; Madian 

A.G., Regnier F.E., 2010; Wang Q. et al., 2010; Garcia-Garcia A. et al., 2012). 

В нашей работе применена модельная биологическая система 

желточных липопротеидов, на которой исследованы уровни 

окислительной модификации белков и молекул средней массы по 

запатентованному способу (патент на изобретение Российской Федерации 

№ 2525437, в соавторстве). 

Комплексная оценка величин МСМ и уровней ОМБ при спонтанном 

и Fe2+-индуцированном окислении проведена: 

1) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления сыворотки крови крыс при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении (уровень МСМ показан на рисунке 23); 

2) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства (уровень МСМ 

показан на рисунке 24); 

3) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и сыворотки крови 

крыс (уровень МСМ показан на рисунке 25). 
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Рисунок 23. Уровни МСМ в модельной биологической системе желточных 

липопротеидов (ЖЛП) с добавлением и без добавления сыворотки крови 

крыс при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 

 

В первом и втором случаях была установлена общая тенденция 

увеличения уровня МСМ при Fe2+-индуцированном окислении, по 

сравнению со спонтанным окислением. Анализ уровней МСМ в 

модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением продуктов пчеловодства и сыворотки крови крыс при 

спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении показал аналогичные 

тенденции. 
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Рисунок 24. Уровни МСМ в модельной биологической системе желточных 

липопротеидов (ЖЛП) с добавлением и без добавления продуктов 

пчеловодства при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 

 

Рисунок 25. Уровни МСМ в модельной биологической системе желточных 

липопротеидов (ЖЛП) с добавлением и без добавления продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс при спонтанном и  

Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 
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При использовании модельной биологической системы «желточные 

липопротеиды + сыворотка крови» выявлено, что уровень МСМ в ней 

меньше, чем в сыворотке крови самок и самцов (p<0,05): при спонтанном 

окислении – в 3 раза и в 3,3 раза соответственно; при Fe2+-

индуцированном окислении – в 1,3 раза и 1,4 раза соответственно. 

Уровень ОМБ, регистрируемый при 430 нм, рассмотрен аналогично 

анализу величин МСМ: 

1) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления сыворотки крови крыс при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении (рисунок 26); 

2) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства (рисунок 27); 

3) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и сыворотки крови 

крыс (рисунок 28). 

В первом и втором случаях была установлена общая тенденция 

увеличения уровня ОМБ, регистрируемой при 430 нм, в условиях Fe2+-

индуцированного окисления, по сравнению со спонтанным окислением, 

при добавлении к желточным липопротеидам сыворотки крови или 

продуктов пчеловодства. Анализ уровней ОМБ, регистрируемой при 430 

нм, в модельной биологической системе с добавлением продуктов 

пчеловодства и сыворотки крови крыс при спонтанном и Fe2+-

индуцированном окислении (третья серия наблюдений) показал 

аналогичные тенденции, за исключением модельной биологической 

системы «желточные липопротеиды + мед + сыворотка крови (самцы)». 
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Рисунок 26. Уровни  ОМБ, регистрируемые при 430 нм, в  

модельной биологической системе желточных липопротеидов (ЖЛП) с 

добавлением и без добавления сыворотки крови крыс при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 

 

Рисунок 27. Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм, в  

модельной биологической системе желточных липопротеидов (ЖЛП) с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 
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Рисунок 28. Уровни ОМБ, регистрируемые при 430 нм, в  

модельной биологической системе желточных липопротеидов (ЖЛП) с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и сыворотки крови 

крыс при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 

 

При использовании модельной биологической системы «желточные 

липопротеиды + сыворотка крови» выявлено, что уровень ОМБ, 

регистрируемый при 430 нм, в ней выше, чем в сыворотке крови самок и 

самцов: при спонтанном окислении – в 1,1 раза; при Fe2+-индуцированном 

окислении – в 1,3 раза (p<0,05). 

Уровень ОМБ, регистрируемый при 530 нм, рассмотрен аналогично 

анализу значений МСМ и величин ОМБ, определяемых при 430 нм: 

1) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления сыворотки крови крыс при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении (рисунок 29); 
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2) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства (рисунок 30); 

3) в модельной биологической системе желточных липопротеидов с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и сыворотки крови 

крыс (рисунок 31). 

 

 

Рисунок 29. Уровни  ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в  

модельной биологической системе желточных липопротеидов (ЖЛП) с 

добавлением и без добавления сыворотки крови крыс при спонтанном и  

Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 
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Рисунок 30. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в  

модельной биологической системе желточных липопротеидов (ЖЛП) с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства при спонтанном и 

Fe2+-индуцированном окислении 

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 

 

Рисунок 31. Уровни ОМБ, регистрируемые при 530 нм, в  

модельной биологической системе желточных липопротеидов (ЖЛП) с 

добавлением и без добавления продуктов пчеловодства и сыворотки крови 

крыс при спонтанном и Fe2+-индуцированном окислении  

(* - p<0,05 по отношению к  желточным липопротеидам). 
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В первом и втором случаях была установлена общая тенденция 

увеличения уровня ОМБ, регистрируемой при 530 нм, в условиях Fe2+-

индуцированного окисления, по сравнению со спонтанным окислением, 

при добавлении к желточным липопротеидам сыворотки крови или 

продуктов пчеловодства. Исключение составила модельная биологическая 

система «желточные липопротеиды + маточное молочко», у которой не 

были обнаружены статистически значимые отличия по величине 

изучаемого теста от его значений в желточных липопротеидах. 

Анализ уровней ОМБ, регистрируемой при 530 нм, в модельной 

биологической системе желточных липопротеидов с добавлением 

продуктов пчеловодства и сыворотки крови крыс при спонтанном и Fe2+-

индуцированном окислении (третья серия наблюдений) показал 

аналогичные тенденции. 

Таким образом, изучены биохимические характеристики модельной 

биологической системы желточных липопротеидов путем сравнительной 

оценки в условиях спонтанной и инициированной ОМБ и уровня МСМ 

для обоснования возможного их комплексного использования. 

Установлена чувствительность анализируемой модельной биологической 

системы к условиям Fe2+-индуцированного окисления, что проявилось 

изменением уровней анализируемых тестов, по сравнению со спонтанным 

окислением. 
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Выводы 

1. При Fe2+-инициированной окислительной модификации белков, по 

сравнению со спонтанным окислением, уровни молекул средней массы 

на модельной биологической системе желточных липопротеидов, 

продуктах пчеловодства как веществах природного происхождения, 

обладающие антиоксидантным действием, и сыворотке крови 

экспериментальных животных (крысы) проявили тенденцию увеличения 

значений. 

2. Спонтанная и Fe2+-инициированная окислительная модификация 

белков и уровни молекул средней массы на модельной биологической 

системе желточных липопротеидов при добавлении к ней продуктов 

пчеловодства как веществ природного происхождения, обладающих 

антиоксидантным действием, и сыворотки крови экспериментальных 

животных (крысы) показали следующие тенденции:  

2.1. увеличение уровня ОМБ, регистрируемой при 430 нм, в 

условиях Fe2+-индуцированного окисления, по сравнению со 

спонтанным окислением, при добавлении к желточным 

липопротеидам сыворотки крови или продуктов пчеловодства; 

2.2. при 530 нм – аналогично, за исключением модельной 

биологической системы желточных липопротеидов с добавлением  

маточного молочка; 

2.3. при использовании модельной биологической системы 

желточных липопротеидов с добавлением сыворотки крови 

выявлено, что уровень МСМ в ней меньше, чем в сыворотке крови 

самок и самцов (p<0,05): при спонтанном окислении – в 3 раза и в 

3,3 раза соответственно; при Fe2+-индуцированном окислении – в 1,3 

раза и 1,4 раза соответственно. 
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3. Спонтанная и Fe2+-инициированная окислительная модификация 

белков и уровней молекул средней массы на модельной биологической 

системе желточных липопротеидов при одновременном добавлении 

продуктов пчеловодства как веществ природного происхождения, 

обладающих антиоксидантным действием, и сыворотки крови 

экспериментальных животных (крысы) проявили аналогичные 

тенденции. 

Выявлены возможности комплексного использования маркерных 

параметров оценки уровня спонтанной и Fe2+-инициированной 

окислительной модификации белков, коррелирующих с уровнем молекул 

средней массы, на модельной биологической системе желточных 

липопротеидов. 
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Практические рекомендации 

 

1. Модельная биологическая система желточных липопротеидов 

позволяет оценить уровень ОМБ в пуле МСМ при комплексном их 

анализе на 430 нм и 530 нм. 

2. Особенности изученной модельной биологической системы по уровням 

ОМБ различного характера могут служить биохимическими тестами, 

отличающими их реакционную способность в условиях спонтанного и 

Fe2+-индуцированного окисления. 

3. Комплексное использование оценки уровня спонтанной и Fe2+-

инициированной окислительной модификации белков, коррелирующих 

с уровнем молекул средней массы, на модельной биологической 

системе желточных липопротеидов  может быть информативно для 

характеристики величин 2,4-динитрофенилгидразонов как маркерных 

биохимических тестов, отличающих спонтанное и Fe2+-индуцированное 

окисление. 
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