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 Известно, что иммуногормональный статус 

организма в значительной степени определяется со-

стоянием его прооксидантно-антиоксидантной систе-

мы [1, 2]. Нами ранее показано, что изменение про-

цесса формирования антитоксичного иммунного от-

вета на дифтерийный и столбнячный анатоксин в со-

ставе  АДС-вакцины тесно связаны с изменением 

прооксидантно-антиоксидантного баланса и тиреоид-

ного статуса крыс [3 – 5]. В частности, установлено, 

что калорийно-ограниченная диета, приводящая к 

снижению уровней тиреоидных гормонов в крови 

подопытных животных, значительно увеличивает ак-

тивность ряда антиоксидантных ферментов и снижает 

содержание продуктов перекисного окисления липи-

дов (ПОЛ) [3, 6]. С другой стороны, установлено, что 

введение относительно больших доз тироксина под-

опытным крысам индуцирует ПОЛ и снижает актив-

ность антиоксдантной системы [7, 8]. Влияние отно-

сительно малых, соизмеримых с физиологическими, 

концентраций тиреоидных гормонов на состояние 

прооксидантно-антиоксидантной системы крови при 

иммунизации АДС-анатоксином не изучено. 

 В литературе имеются данные, свидетельст-

вующие о том, что переедание в раннем постнаталь-

ном периоде у крыс приводит к достоверному увели-

чению концентрации тироксина на фоне низкого 

уровня включения меченого йода в щитовидную же-

лезу [9, 10]. Такое изменение тиреоидного статуса 

сопровождалось увеличением массы тела эпидиди-

мального жира, показателей липидного обмена (об-

щий холестерин, триглицериды, апо-В-липопротеиды) 

крови и снижением активности протеаз лизосом пече-

ни в течение всей жизни подопытных животных и 

объяснялось импринтингом, генетическим запомина-

нием действия переедания на определенном этапе 

формирования генной регуляции [10]. 

 Цель работы - исследование влияния повы-

шенного уровня тироксина вследствие переедания в 

раннем постнатальном периоде на состояние проок-

сидантно-антиоксидантной системы организма при 

иммунизации АДС-анатоксином. 

 
Материалы и методы 
 Исследование влияния переедания в раннем 

постнатальном периоде на состояние прооксидантно-

антиоксидантной системы крови в процессе формиро-

вания иммунного ответа к дифтерийному и столбняч-

ному анатоксинам АДС-вакцины проводили на 3-

месячных крысах-самцах линии Вистар. Переедание в 

раннем постнатальном периоде у крыс моделировали 

путем уменьшения числа новорожденных крысят до 

двух особей в гнезде на одну кормящую самку [10]. В 

контрольную группу входили животные, выращенные 

в гнездах по 8 – 10 особей на одну кормящую самку. 

В 1-месячном возрасте животных контрольных и под-

опытных групп переводили на стандартный рацион 

питания вивария и выращивали до 3-месячного воз-

раста. В эксперимент взято 4 группы крыс: 1 и 2 

группы – животные до иммунизации, контрольная и 

подопытные группы соответственно; 3 и 4 группы – 

животные после иммунизации АДС-анатоксином (на 

3, 7, 14 и 21 сутки), контрольные и подопытные груп-

пы соответственно. АДС-вакцину вводили подкожно, 

однократно в дозе 15 ЛФ дифтерийного и 5 ЕС столб-

нячного анатоксинов в 0,25 мл препарата. Эту дозу 

как минимально эффективную определили в предва-

рительном исследовании при разработке модели им-

мунного ответа на АДС-анатоксин [11]. 1 и 2 группы 

экспериментальных животных включали в себя по 

шесть особей, а 3 и 4 – по двенадцать. Кровь для ана-

лизов отбирали путем декапитации, получали сыво-

ротку и хранили при пониженной температуре до ис-

пользования в опыте.  

 Измерение концентрации гидроперекисей 

липидов проводили по методу Asakawa et al. [12]. 

Спектр поглощения окрашенного продукта регистри-

ровали на двулучевом спектрофотометре Specord UV 

VIS, разницу экстинкций измеряли при 535 и 520 нм. 

Содержание гидроперекисей липидов рассчитывали в 

эквивалентных количествах малонового диальдегида 

соответственно коэффициенту молярной экстинкции 

1,56·10
5
 М

-1
·см

-1
. 

 Глутатионпероксидазную активность (КФ 

1.11.1.9) определяли в 50 мМ К
+
, Na

+
-фосфатном бу-

фере (рН 7,4), содержавшем 1 мМ ЭДТА, 0,1 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 [13]. Реакцию 

проводили при температуре 37
о
С и постоянном пере-

мешивании. Глутатионпероксидазную активность 

регистрировали при 340 нм на двулучевом спектро-

фотометре Specord UV VIS (Германия). Активность 

выражали в мкмоль NADPH/мл сыворотки с учетом 

коэффициента молярной экстинкции 6,22·10
3
 М

-1
·см

-1
. 

Супероксиддисмутазную активность (КФ 

1.15.1.1) определяли следующим образом. Метод [14] 

состоит в определении степени ингибирования реак-

ции восстановления нитротетразолия синего суперок-

сидными радикалами, которые генерируются с опре-

деленной скоростью в ксантин-ксантиноксидазной 

системе. Супероксиддисмутазную активность изме-

ряли 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 принимали 50%-ное ингибирование ско-

рости восстановления нитротетразолия синего при 

температуре 37
о
С. Супероксиддисмутазную актив-

ность регистрировали при 560 нм на двулучевом спек-

трофотометре Specord UV VIS (Германия) и рассчи-
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тывали в единицах активности на 1 мл сыворотки 

крови. 

Содержание ферментативно-активного церу-

лоплазмина (КФ 1.16.3.1) определяли в среде, содер-

жащей 0,1 М ацетатный буфер (рН 5,5) и 0,1 % пара-

фенилендиамин [15]. Сыворотку крови добавляли в 

количестве 0,02 мл на 2 мл реакционной среды. Дли-

тельность инкубации – 1 час при температуре 37
о
С. 

Реакцию останавливали добавлением 0,01%-ного ази-

да натрия. Оптическую плотность окрашенных образ-

цов регистрировали на двулучевом спектрофотометре 

Specord UV VIS (Германия) при 530 нм, содержание 

церулоплазмина выражали в мг на 100 мл сыворотки 

крови. 

Статистическую обработку результатов ис-

следования проводили на ПК с использованием паке-

та прикладных программ "Exсel". Достоверно разны-

ми считались результаты при Р < 0,05. 

 

Результаты и обсуждение 
 Проведенные исследования влияния перееда-

ния в постнатальном онтогенезе на состояние проок-

сидантно-антиоксидантной системы крови 3-

месячных крыс позволило установить, что активность 

супероксиддисмузатазы – фермента, утилизирующего 

супероксидные радикалы, и содержание второго бел-

ка, эффективно участвующего в этом процессе, – це-

рулоплазмина в сыворотке крови подопытных жит-

вотных существенно не отличалось от значений кон-

трольной группы животных (табл. 1).  

Не обнаружено достоверных изменений в сы-

воротке крови подопытных животных и содержания 

гидроперекисей липидов (табл. 2). В то же время ак-

тивность фермента, утилизирующего эти продукты 

ПОЛ, – селензависимой глутатионпероксидазы в от-

вет на переедание в раннем постнатальном периоде 

достверно снижалась (табл. 2).  

 

Таблица 1. Влияние переедания в постнатальном периоде на супероксиддисмутазу и содержание фермен-
тативно-активного церулоплазмина в сыворотке крови крыс при иммунизации АДС-
анатоксином (M ± m). 

Супероксиддисмутаза, 
усл.ед/мл сыворотки 

Церулоплазмин, 
мг/100 мл сыворотки 

Время, сутки 

контроль опыт контроль опыт 

до иммунизации 223,6 ± 27,3 201,6 ± 16,5 19,7 ± 2,1 22,0 ± 1,8 

3 189,0 ± 12,0 175,9 ± 16,0 24,0 ± 4,5 29,5 ± 2,5
** 

7 173,4 ± 7,7 168,6 ± 6,2   28,2 ± 2,5
** 

36,5 ± 2,1
*,** 

14 156,5 ± 36,1 177,9 ± 41,0  30,9 ± 1,5
** 

26,8 ± 0,8
** 

п
о

сл
е 

и
м

м
у

-

н
и

за
ц

и
и

 

21 191,8 ± 10,3 189,9 ± 16,5 22,6 ± 1,6 24,3 ± 2,0 

 

Примечания:
*
 – Р < 0,05 по сравнению с соответствующим контролем; 

                     
**

– Р < 0,05 по сравнению со значениями до иммунизации. 

 

 Проведенные ранее нами исследования ак-

тивности Se-зависимой глутатионпероксидазы при 

длительном введении тироксина и калорийно-

ограниченной диете свидетельствуют об участии ти-

реоидных гормонов в регуляции активности данного 

фермента [3, 6, 8, 16]. Так, в частности, при калорий-

но-ограниченной диете, которая приводила к значи-

тельному снижению уровня тиреоидных гормонов в 

сыворотке крови подопытных крыс [3, 17], активность 

Se-зависимой глутатионпероксидазы увеличивалась 

[3, 16], а при  2-месячном введении тироксина – сни-

жалась [8]. В связи с вышеизложенным, не исключе-

но, что обнаруженное нами снижение Se-зависимой 

глутатионпероксидазной активности у подопытных 

животных связано с тем фактом, что переедание в 

постнатальном периоде приводит к увеличению кон-

центрации тироксина в сыворотке [9, 10].  

 

Таблица 2. Влияние переедания в постнатальном периоде на содержание гидроперекисей липидов и глу-
татионпероксидазную активность в сыворотке крови крыс при иммунизации АДС-анатоксином 
(M ± m) 

Гидроперекиси липидов, 
нмоль МДА/мл сыворотки 

Глутатионпероксидаза, 
мкмоль HADPH/мин·мл сыворотки Время, сутки 

контроль опыт контроль Опыт 

до иммунизации 2,62 ± 0,07 2,86 ± 0,10 1,54 ± 0,11 1,17 ± 0,12
*
 

3 2,72 ± 0,17 2,88 ± 0,37 1,13 ± 0,21 1,40 ± 0,01
 

7 2,84 ± 0,24 2,64 ± 0,14 1,04 ± 0,22
 

1,00 ± 0,12
** 

14 2,76 ± 0,12 2,76 ± 0,07 1,33 ± 0,22
 

1,14 ± 0,09
 

п
о

сл
е 

и
м

м
у

-

н
и

за
ц

и
и

 

21 2,80 ± 0,08 2,50 ± 0,20 1,53 ± 0,13 1,43 ± 0,25 

Примечания:
*
 – Р < 0,05 по сравнению с соответствующим контролем; 

                     
**

 – Р < 0,05 по сравнению со значениями через 3 суток  после  
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                         введения АДС-анатоксина. 

 

 Исследование особенностей изменений со-

стояния прооксидантно-антиоксидантной системы 

крови контрольных и подопытных животных в про-

цессе формирования иммунного ответа на дифтерий-

ный и столбнячный анатоксины в составе АДС-

анатоксина позволило установить, что через 3, 14 и 21 

сутки после иммунизации содержание гидропереки-

сей липидов и активность супероксиддисмутазы в 

сыворотке крови обеих групп животных существенно 

не изменялись (табл. 1, 2). 

 В то же время, активность Se-зависимой глу-

татионпероксидазы несколько увеличивалась к 3 сут-

кам после введенияАДС-анатоксина (0,05 < Р < 0,1) и 

затем достоверно снижалась к 7 суткам эксперимента 

(табл. 1). У контрольных животных активность иссле-

дуемого фермента несколько снижалась к 7 суткам 

после введения АДС-анатоксина (0,05 < Р < 0,1). В 

дальнейшем, через 14 и 21 сутки эксперимента, ак-

тивность Se-зависимой глутатионпероксидазы у кон-

трольных и подопытных крыс достоверно не отлича-

лась от значений активности у животных до иммуни-

зации. Содержание ферментативно-активного церу-

лоплазмина в крови контрольных и подопытных жи-

вотных в процессе формирования иммунного ответа 

на АДС-анатоксин значительно увеличивалось в пе-

риод от 3 до 14 суток эксперимента и затем к 21 сут-

кам снижалось до уровня значений, характерных жи-

вотным до иммунизации (табл. 2). При этом у под-

опытных животных достоверное увеличение содер-

жания ферментативно-активного церулоплазмина 

наблюдалось уже через 3 суток после введения АДС-

анатоксина, а у контрольных крыс – только через 7 

суток эксперимента. Следует также отметить, что по 

абсолютным значениям концентрация ферментатив-

но-активного церулоплазмина в сыворотке крови 

подопытных животных на 7 сутки после введения 

АДС-вакцины была достоверно выше, чем у соответ-

ствующей группы контрольных крыс.  

 Проведенные ранее нами исследования со-

держания ферментативно-активного церулоплазмина 

в сыворотке крови молодых и старых крыс в процессе 

формирования иммунного ответа на дифтерийный и 

столбнячный анатоксин в составе АДС-вакцины сви-

детельствуют о тесной взаимосвязи изменений кон-

центрации церулоплазмина, уровня специфического 

антителогенеза и скорости процесса формирования 

антитоксичного иммунного ответа на АДС-анатоксин 

[4, 5]. В связи с вышеизложенным и полученными в 

настоящей работе данными об особенностях влияния 

переедания в постнатальном периоде на содержание 

ферментативно-активного церулоплазмина при имму-

низации АДС-анатоксином, представляется целесооб-

разным изучение взаимосвязи этого показателя анти-

оксидантной системы крови с антителогенезом с це-

лью разработки дополнительных тестов оценки эф-

фективности иммунизации. 

 
Выводы 

1. Установлено, что переедание в раннем постна-

тальном периоде приводит к снижению надежно-

сти ферментативной антиоксидантной системы 

крови трехмесячных крыс, обусловленной, в ос-

новном, снижением селензависимой глутатион-

пероксидазной активности. 

2. Содержание ферментативно-активного церуло-

плазмина в сыворотке крови трехмесячных под-

опытных крыс увеличивалось на более ранних 

сроках формирования иммунного ответа, чем у 

контрольных животных. 
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УДК 61:612.017:615.371 
ВЛИЯНИЕ ПИЩЕВОЙ НАГРУЗКИ В ПОСТНА-
ТАЛЬНОМ ПЕРИОДЕ НА СОСТОЯНИЕ ПРО-
ОКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНОЙ 
СИСТЕМЫ КРОВИ КРЫС ПРИ ИММУНИЗА-
ЦИИ АДС-АНАТОКСИНОМ 
Волянский А.Ю., Никитченко Ю.В., Симиренко 
Л.Л., Кучма И.Ю., Давыденко М.Б. 
На крысах линии Вистар исследовано влияние пере-

едания в раннем постнатальном периоде на состояние 

прооксидантно-антиоксидантной системы крови при 

иммунизации АДС-вакциной. Обнаружено снижение 

надежности ферментативной антиоксидантной систе-

мы крови подопытных животных, обусловленное 

уменьшением селензависимой глутатионпероксидаз-

ной активности. Показано, что в процессе формиро-

вания иммунного ответа к дифтерийному и столбняч-

ному анатоксинам в составе АДС-вакцины содержа-

ние ферментативно-активного церулоплазмина у под-

опытных крыс увеличивалось на более ранних сроках, 

чем у контрольных животных. 

Ключевые слова: прооксидантно-антиоксидантный 

баланс, АДС-анатоксин, крысы, переедание. 

 

УДК 61:612.017:615.371 
ВПЛИВ ХАРЧОВОГО НАВАНТАЖЕННЯ В ПО-
СТНАТАЛЬНОМУ ПЕРІОДІ НА СТАН ПРООК-

СИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМИ 
КРОВІ ЩУРІВ ЗА УМОВ ІМУНІЗАЦІЇ АДП-
АНАТОКСИНОМ 
Волянський А.Ю., Нікітченко Ю.В., Симиренко 
Л.Л., Кучма І.Ю., Давиденко М.Б. 
На щурах лінії Вістар досліджено вплив переїдання в 

ранньому постнатальному періоді на стан проокси-

дантно-антиоксидантної системи крові за умов 

імунізації АДП-вакциною. Виявлено зниження 

надійності ферментативної антиоксидантної системи 

крові піддослідних тварин, яке обумовлено зменшен-

ням селензалежної глутатіонпероксидазної 

активності. Показано, що в процесі формування 

імуної відповіді до дифтерийного та правцевого 

анатоксинів у складі АДП-вакцини вміст фермента-

тивно-активного церулоплазміну у піддослідних 

щурів зростало на більш ранніх строках, ніж у кон-

трольних тварин. 

Ключові слова: прооксидантно-антиоксидантний 

баланс, АДП-анатоксин, щури, переїдання. 

 

УДК 61:612.017:615.371 
THE IHFLUEHCE OF ALIMEHTARY LOAD IH 
POSTHATAL PERIOD OH THE STATE OF 
PROOXIDAHT-AHTIOXIDAHT SYSTEM OF RAT 
BLOOD UHDER IMMUHIZATIOH BY ADT-
AHATOXIH 
Volyansky A.Yu., Hikitchenko J.V., Simirenko L.L., 
Kuchma I.Yu., Davidenko M. B. 
The influence of overnutrition in early postnatal period on 

the state of prooxidant-antioxidant system of blood under 

immunization of Wistar rats by ADT-anatoxin was inves-

tigated. The lowering of reliability of enzymatic antioxi-

dant system conditioned by the decrease of selenium-

dependent glutathione peroxidase activity was revealed in 

blood of experimental animals. It was shown that in the 

process of formation of immune response to diphtheria 

and tetanus anatoxins of ADT-vaccine the content of en-

zymatically active ceruloplasmin in experimental rats was 

increased at more early stages compared with control rats. 

Key words: prooxidant-antioxidant balance, ADT-

anatoksin, rats, overnutrition. 

 

 


