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 Многочисленные исследования свидетель-

ствуют, что иммуногормональный статус в значи-

тельной степени определяется состоянием проокси-

дантно-антиоксидантной системы [1-4]. Нами пока-

зано, что изменение процесса специфического анти-

телогенеза к дифтерийному и столбнячному анаток-

сину в составе АДС-вакцины тесно связано с изме-

нением антиоксидантной системы и тиреоидного 

статуса организма крыс [3, 5]. В частности, при ка-

лорийно-ограниченной, продляющей жизнь живот-

ных диете, при сниженном уровне тиреоидных гор-

монов и повышенной активности антиоксидантных 

ферментов в сыворотке крови дифтерийные анти-

токсины, в ответ на введение АДС-анатоксина, по-

являлись в крови значительно раньше, чем у живот-

ных контрольных групп [4, 5]. 

В отличие от калорийно-ограниченной дие-

ты действие двухмесячного несбалансированного по 

содержанию животных белков и витаминов антиок-

сидантного ряда питания приводило к повышению 

концентрации тироксина в сыворотке крови и значи-

тельному снижению активности антиоксидантных 

ферментов [6 - 8]. Учитывая, что фактический раци-

он питания значительной части населения является  

“несбалансированным” [9], цель настоящей работы 

заключалась в исследовании особенностей измене-

ния прооксидантно-антиоксидантного баланса крови 

при иммунизации АДС-анатоксином в зависимости 

от степени сбалансированности питания животных 

по необходимым пищевым компонентам.  

 
Материалы и методы 
 Исследование влияния несбалансированной 

диеты на состояние прооксидантно-

антиоксидантного баланса крови в процессе форми-

рования иммунного ответа к дифтерийному и столб-

нячному анатоксинам в составе АДС-вакцины были 

проведены на 3-месячных крысах-самцах линии 

Wistar, содержащихся в стандартных условиях вива-

рия, при этом были соблюдены правила Европей-

ской конвенции по защите позвоночных животных, 

используемых для экспериментальных и научных 

целей (Страсбург, 1986 г).  

Недостаточность рациона по содержанию жи-

вотных белков и витаминов антиоксидантного ряда 

моделировали у 1-месячных животных исключением 

из диеты в течение 60 суток мяса, термической об-

работкой подсолнечного масла (+ 180 °С в течение 3 

часов для полного разрушения витамина Е) и зерно-

вой смеси с овощами (+ 100 °С в течение 1 часа). 

Мясную добавку в рационе подопытных крыс заме-

няли эквивалентной по массе термически обрабо-

танной зерновой смесью. Проведенный совместно с 

сотрудниками лаборатории оценки качества кормов 

и продуктов животного происхождения института 

животноводства УААН сравнительный анализ стан-

дартного и несбалансированного рационов позволил 

установить, что несбалансированный рацион харак-

теризовался снижением содержания жира (на 

26,0%), протеина (на 35,7%), витамина Е (на 36,8%) 

и ряда незаменимых аминокислот.  

В эксперимент было взято 4 группы крыс: 1 

и 2 группы – животные до иммунизации, контроль-

ная и подопытная группы соответственно; 3 и 4 

группы – крысы после иммунизации АДС-

анатоксином (на 3, 7, 14, 21 и 28 сутки), контрольная 

и подопытная группы соответственно. АДС-вакцину 

вводили подкожно, однократно в дозе 15 LF дифте-

рийного и 5 EC столбнячного анатоксинов в 0,25 мл 

препарата. Эта доза, как минимально эффективная, 

была выбрана в предварительном исследовании при 

разработке модели иммунного ответа на АДС-

анатоксин [10]. 1 и 2 группы экспериментальных 

животных включали в себя по 5 особей, а 3 и 4 груп-

пы – по 15 животных. Кровь для анализов отбирали 

путем декапитации, получали сыворотку и хранили 

на холоду до использования в опыте. 

Измерение концентрации гидроперекисей 

липидов проводили по методу Asakawa et al. [11]. 

Спектр поглощения окрашенного продукта регист-

рировали на двулучевом спектрофотометре Specord 

UV VIS и разницу экстинкций измеряли при 535 и 

520 нм. Содержание гидроперекисей липидов рас-

считывали в эквивалентных количествах малонового 

диальдегида соответственно коэффициенту моляр-

ной экстинкции 1,56·10
5
 М

-1
·см

-1
. 

 Глутатионпероксидазную активность (КФ 

1.11.1.9) определяли в 50 мМ К
+
, Na

+
-фосфатном 

буфере (рН 7,4), содержавшем 1 мМ ЭДТА, 0,15 мМ 

NADPH, 1 ед. глутатионредуктазы дрожжей, 0,4 мМ 

перекиси водорода, 0,2 %-ный тритон X-100 и 2 мМ 

азида Na для ингибирования каталазы [12]. Реакцию 

проводили при температуре 37
о 

С и постоянном пе-

ремешивании. Глутатионпероксидазную активность 

регистрировали при 340 нм на двулучевом спектро-

фотометре Specord UV VIS (Германия). Активность 

выражали в мкмоль NADPH/мин.мл сыворотки с 

учетом коэффициента молярной экстинкции 6,22·10
3
 

М
-1

·см
-1

. 

Супероксиддисмутазную активность (КФ 

1.15.1.1) определяли, как описано в работе [13]. Ме-

тод состоит в определении степени ингибирования 

реакции восстановления нитротетразолия синего 

супероксидными радикалами, которые генерируются 

с определенной скоростью в ксантин-

ксантиноксидазной системе. Супероксиддисмутаз-
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ную активность измеряли в среде, содержащей 50 

мМ К
+
, Na

+
-фосфатный буфер (рН 7,8), 50 мМ 

Na2CO3, 0,1 мМ ЭДТА, 25 мкМ нитротетразолий 

синий, 0,1 мМ ксантин, 0,003 ед. ксантиноксидазы. 

За единицу супероксиддисмутазной активности при-

нимали 50%-ное ингибирование скорости восста-

новления нитротетразолия синего при температуре 

37
о 

С. Супероксиддисмутазную активность регист-

рировали при 560 нм на двулучевом спектрофото-

метре Specord UV VIS (Германия) и рассчитывали в 

единицах активности на 1 мл сыворотки крови. 

Содержание ферментативно-активного це-

рулоплазмина (КФ 1.16.3.1) определяли, как описано 

в работе [14], в среде, содержащей 0,1 М ацетатного 

буфера (рН 5,5) и 0,1%-ный парафенилендиамин. 

Сыворотку крови добавляли в количестве 0,02 мл на 

2 мл реакционной среды. Длительность инкубации – 

1 час при температуре 37
о 

С. Реакцию останавливали 

добавлением 0,01%-ного азида натрия. Оптическую 

плотность окрашенных образцов регистрировали на 

двулучевом спектрофотометре Specord UV VIS 

(Германия) при 530 нм, содержание церулоплазмина 

выражали в нмоль на 1 мл сыворотки крови. 

Статистическую обработку результатов ис-

следования проводили на ПК с использованием па-

кета прикладных программ "Exсel". Достоверно раз-

ными считались результаты при Р < 0,05. 

 

Результаты исследования и их обсуждение 
Проведенные исследования влияния несба-

лансированного питания на состояние прооксидант-

но-антиоксидантного баланса в крови 3-месячных 

крыс позволило установить, что содержание гидро-

перекисей липидов в сыворотке крови подопытных 

животных увеличивалось, а активность фермента, 

утилизирующего эти продукты свободнорадикаль-

ного окисления липидов – селензависимой глутати-

онпероксидазы, снижалась (табл. 1). 

Активность супероксиддисмутазы (СОД) – 

фермента, утилизирующего супероксидные радика-

лы, достоверно снижалась, а содержание второго 

белка, эффективно участвующего в этом процессе – 

церулоплазмина,  в сыворотке крови подопытных 

животных существенно не отличалось от значений 

контрольной группы животных (табл. 2). 

При этом следует отметить, что соотноше-

ние активности супероксиддисмутазы к содержанию 

церулоплазмина в сыворотке крови крыс, которое 

считают надежным показателем состояния первого 

уровня ферментативной антиоксидантной защиты 

организма при развитии ряда патологий [15], в ответ 

на несбалансированную диету существенно снижа-

лось. Так, если у контрольных крыс соотношение 

СОД / церулоплазмин составляло 249,5 ± 17, то у 

подопытных животных только 177,9 ± 6,7 (n=5, P < 

0,05). Таким образом, проведенные исследования 

свидетельствуют, что несбалансированная по содер-

жанию животных белков и витаминов антиокси-

дантного ряда диета приводит к активации перекис-

ного окисления липидов и снижению активности 

антиоксидантных ферментов и, в значительной сте-

пени, селензависимой глутатионпероксидазы. Сле-

дует отметить, что продукты ПОЛ, концентрация 

которых в ответ на несбалансированную диету воз-

растала в печени [7] и крови (табл. 1), также могут 

приводить к окислению селена, замедлять его вклю-

чение в активный центр глутатионпероксидазы и 

ускорять деградацию этого фермента [16].  

С другой стороны, ранее проведенные нами 

исследования активности селензависимой глутати-

онпероксидазы при введении тироксина, антитирео-

идного препарата мерказолила и при действии кало-

рийно-ограниченной диеты и избыточного питания в 

раннем постнатальном онтогенезе крыс свидетельст-

вует об участии тиреоидных гормонов в регуляции 

активности данного фермента [4, 17, 18]. Так, в ча-

стности, при калорийно-ограниченной диете, кото-

рая приводила к значительному снижению уровня 

тиреоидных гормонов в сыворотке крови подопыт-

ных крыс, и при введении мерказолила активность 

селензависимой глутатионпероксидазы увеличива-

лась [4, 18], а при введении тироксина и избыточном 

питании в раннем постнатальном онтогенезе крыс, 

результатом чего было повышение содержания ти-

роксина в сыворотке крови, – снижалась [17].  

 

Таблица 1. Влияние несбалансированного питания на содержание гидроперекисей липидов и глутати-
онпероксидазную активность в сыворотке крови крыс при иммунизации АДС-анатоксином (M 
±±±± m) 

Гидроперекиси липидов, нмоль 

МДА/мл 

Глутатионпероксидаза, мкмоль 

NADPH/мин·мл Варианты опытов 

Контроль Опыт Контроль Опыт 

До иммунизации 2,67 ± 0,22 3,27 ± 0,13
*
 1,22 ± 0,19 0,77 ± 0,05

*
 

3  2,98 ± 0,04 2,93 ± 0,20 1,03 ± 0,15 0,72 ± 0,14 

7  2,63 ± 0,08 2,93 ± 0,20 1,09 ± 0,35 1,09 ± 0,09
**

 

14 2,73 ± 0,46 3,06 ± 0,08 1,42 ± 0,20 0,95 ± 0,13
*
 

21 2,76 ± 0,21 2,98 ± 0,15 1,33 ± 0,32 0,96 ± 0,05
**

 П
о

сл
е 

и
м

м
у

н
и

за
ц

и
и

, 

су
тк

и
 

28 2,59 ± 0,04 2,80 ± 0,15 1,32 ± 0,12 0,82 ± 0,22 

Примечания: * – P < 0,05 по сравнению с соответствующим контролем; ** – P < 0,05 по сравнению со значе-

нием до иммунизации. 
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Таблица 2. Влияние несбалансированного питания на супероксиддисмутазную активность и содержание 
ферментативно-активного церулоплазмина в сыворотке крови крыс при иммунизации АДС-
анатоксином (M ±±±± m) 

СОД,  

усл. ед. /мл сыворотки 

Церулоплазмин, 

нмоль/мл сыворотки Варианты опытов 

Контроль Опыт Контроль Опыт 

До иммунизации 268,3 ± 20,5 204,2 ± 15,1
*
 1,11 ± 0,16 1,15 ± 0,08 

3  246,2 ± 20,7 207,6 ± 18,1 1,72 ± 0,21
**

 1,68 ± 0,06
**

 

7  281,4 ± 18,9 256,6 ± 23,3 2,14 ± 0,27
**

 2,03 ± 0,38
**

 

14 258,0 ± 15,9 208,0 ± 17,3 1,69 ± 0,15
**

 1,39 ± 0,11 

21 236,8 ± 20,2 207,2 ± 23,7 1,47 ± 0,16 1,35 ± 0,04 П
о

сл
е 

и
м

м
у

н
и

за
ц

и
и

, 

су
тк

и
 

28 264,4 ± 22,4 224,0 ± 23,9 1,19 ± 0,08 1,03 ± 0,14 

Примечания: * – P < 0,05 по сравнению с соответствующим контролем; ** – P < 0,05 по сравнению со значе-

нием до иммунизации 

 

При этом обнаруженное снижение глутати-

онпероксидазной активности может быть связано и 

со снижением концентрации селена в организме 

[16].  

Снижение концентрации селена при белко-

во-недостаточной диете  авторы работы [16] объяс-

няют уменьшением количества транспортных белков 

сыворотки крови и ускорением выведения селена из 

организма. 

В связи с вышеизложенным, не исключено, 

что обнаруженное нами снижение активности селен-

зависимой глутатионпероксидазы у подопытных 

животных связано с тем, что несбалансированная 

диета приводит к увеличению концентрации тирок-

сина в сыворотке крови [8]. 

Исследование особенностей изменений со-

стояния прооксидантно-антиоксидантной системы 

крови контрольных и подопытных крыс в процессе 

формирования иммунного ответа на дифтерийный и 

столбнячный анатоксины в составе АДС-анатоксина 

позволило установить, что через 3, 14, 21 и 28 суток 

после иммунизации содержание гидроперекисей 

липидов и активности супероксиддисмутазы в сыво-

ротке крови обеих групп животных достоверно не 

изменялись (табл. 1, 2). 

В то же время, активность селензависимой 

глутатионпероксидазы в сыворотке крови подопыт-

ных животных достоверно увеличивалась к 7 суткам 

после введения АДС-анатоксина, далее, до 21 суток, 

оставалась практически на том же уровне, а к 28 

суткам снижалась до уровня активности, характер-

ной для  неиммунизированных животных (табл. 1). 

У животных контрольной группы актив-

ность исследуемого фермента через 3, 7, 14, 21 и 28 

суток после иммунизации существенно не изменя-

лась. Содержание ферментативно-активного церуло-

плазмина в сыворотке крови животных контрольной 

и подопытной групп в процессе формирования им-

мунного ответа на АДС-анатоксин значительно уве-

личивалось к 3 и 7 суткам эксперимента, и в даль-

нейшем снижалось до уровня значений, характерных 

для животных до иммунизации (табл. 2). При этом у 

подопытных животных достоверное снижение со-

держания ферментативно-активного церулоплазмина 

наблюдалось уже к 14 суткам после введения АДС-

анатоксина, а у контрольных крыс  - только к 21 сут-

кам эксперимента.  

Полученные данные свидетельствуют о том, 

что несбалансированное по животным белкам и ви-

таминам антиоксидантного ряда питание крыс, при-

водило к увеличению продуктов свободнорадикаль-

ного окисления липидов и снижению надежности 

ферментативной антиоксидантной системы крови, 

обусловленному в основном снижением активности 

селензависимой глутатионпероксидазы. Такое изме-

нение прооксидантно-антиоксидантного баланса 

может приводить к возникновению окислительного 

повреждения и, как следствие, развитию иммунопа-

тологического состояния организма.   

Введение АДС-анатоксина контрольной и 

подопытной группам животных не оказывало суще-

ственного влияния на динамику изменения содержа-

ния гидроперекисей липидов, ферментативно-

активного церулоплазмина и активность суперок-

сиддисмутазы крови крыс. Вместе с тем обнаружен-

ное увеличение активности селензависимой глутати-

онпероксидазы в сыворотке крови подопытной груп-

пы крыс через 7 – 21 суток после введения АДС-

вакцины может свидетельствовать о повышении на-

дежности ферментативной защиты крови подопыт-

ной группы в процессе формирования иммунного 

ответа к дифтерийному и столбнячному анатокси-

нам.  

В связи с вышеизложенным, представляется 

целесообразным дальнейшее изучение взаимосвязи 

активности антиоксидантных ферментов крови с 

антителогенезом с целью разработки дополнитель-

ных тестов для раннего определения эффективности 

иммунизации. 

 

Выводы 
1. Установлено, что несбалансированная по живот-

ным белкам и витаминам антиоксидантного ряда 

диета приводит к увеличению продуктов свободно-

радикального окисления липидов и снижению на-

дежности ферментативной антиоксидантной систе-
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мы крови 3-месячных крыс, обусловленных в основ-

ном снижением селензависимой глутатионперокси-

дазной активности. 

2. В процессе формирования иммунного ответа к 

дифтерийному и столбнячному анатоксинам в соста-

ве АДС-вакцины в сыворотке крови подопытных 

животных активность селензависимой глутатионпе-

роксидазы увеличивалась на 7 – 21 сутки экспери-

мента. 
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УДК 61:612.017:615.371 
ВЛИЯНИЕ НЕСБАЛАНСИРОВАННОЙ ДИЕТЫ 
НА СОСТОЯНИЕ ПРООКСИДАНТНО-
АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ КРОВИ 
КРЫС ПРИ ИММУНИЗАЦИИ АДС-
АНАТОКСИНОМ 
Волянский А. Ю., Никитченко Ю.В., Кучма 
И.Ю., Симиренко Л.Л.  
В экспериментах на 3-месячных крысах-самцах ли-

нии Wistar исследовали влияние двухмесячного не-

сбалансированного по животным белкам и витами-

нам антиоксидантного ряда питания на состояние 

прооксидантно-антиоксидантного баланса крови при 

иммунизации АДС-анатоксином. Обнаружено уве-

личение продуктов свободнорадикального окисле-

ния липидов и снижение надежности ферментатив-

ной антиоксидантной системы крови подопытных 

животных, которое в значительной степени обусло-

вило снижение активности селензависимой глутати-

онпероксидазы. Показано, что в процессе формиро-

вания иммунного ответа к дифтерийному и столб-

нячному анатоксинам в составе АДС-вакцины в сы-
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воротке крови подопытных животных активность 

селензависимой глутатионпероксидазы увеличива-

лась на 7 – 21 сутки эксперимента. 

Ключевые слова: несбалансированная диета, про-

оксидантно-антиоксидант-ный баланс, АДС-

анатоксин, крысы. 

 

УДК 61:612.017:615.371 
ВПЛИВ НЕЗБАЛАНСОВАНОГО ХАРЧУВАННЯ 
НА СТАН  ПРООКСИДАНТНО-
АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМИ КРОВІ 
ЩУРІВ ЗА УМОВ ІМУНІЗАЦІЇ АДП-
АНАТОКСИНОМ 
Волянський А.Ю., Нікітченко Ю.В., Кучма І.Ю., 
Симиренко Л.Л. 
У дослідах на 3-місячних щурах-самцях лінії Wistar 

вивчали вплив двохмісячного незбалансованого по 

тваринним білкам і вітамінам антиоксидантного ря-

ду харчування на стан прооксидантно-

антиоксидантного балансу крові при імунизації 

АДС-анатоксином. Виявлено збільшення вмісту 

продуктів вільнорадикального окислення ліпідів та 

зниження надійності ферментативної антиоксидант-

ної системи крові дослідних тварин, яке в значній 

мірі зумовило зниження активності селензалежної 

глутатіонпероксидази. Знайдено, що протягом фор-

мування імунної відповіді до дифтерийного та стол-

бнячного анатоксинам, які входять до складу АДП-

вакцини, у сироватці крові дослідних тварин актив-

ність селензалежної глутатіонпероксидази збільшу-

валась на 7 – 21 добу експерименту. 

Ключові слова: несбалансоване харчування, проок-

сидантно-антиокси-дантный баланс, АДП-

анатоксин, щури. 
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THE EFFECT OF QOQ-BALAQCED QUTRITIOQ 
OQ THE STATE OF PROOXIDAQT-
AQTIOXIDAQT SYSTEM IQ BLOOD OF RATS  
UQDER ADT-IMMUQIZATIOQ 
Volyanskiy A.Yu., Qikitchenko Yu.V., Kuchma I.Yu., 
Simirenko L.L. 
The effect of non-balanced on animal proteins and anti-

oxidant vitamins nutrition on the activity of the prooxi-

dant-antioxidant blood system in the process of immuni-

zation anatoxins of ADT-vaccine on 3-month old Wistar 

line rats was studied. The content of lipid hydroperox-

ides was increased and reliability of the enzymes of the 

antioxidant system was reduced. Both of these processes 

had resulted in the slowing of changes of glutathione 

peroxidase activity.The activity of glutathione peroxi-

dase of the blood serum of the treated rats increased on 

the 7
th

- 21
st
 days of the experiment in the process of the 

forming of humoral immune response to diphteria and 

tetanus anatoxins of ADT-vaccine. 

Key words: non-balanced nutrition, prooxidant-

antioxidant balance, ADT-anatoxin, rats. 

 

 


