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Обоснование. Известно, что чрезмерная активация свободнорадикальных и перекисных 
реакций является одним из главных факторов повреждения клеточных мембран. Усиление 

процессов перекисного окисления липидов имеет существенное значение в этиологии и 

патогенезе многих заболеваний.  
С целью защиты биологических макромолекул от окислительного стресса используют 

антиоксиданты. В последнее время развивается ряд направлений, связанных с исследо-

ванием металлических гликонаночастиц. Данные объекты используются в качестве им-
мунохимических маркеров и биосенсоров, применяются для диагностики и лечения он-

кологических заболеваний. Ранее нами было показано, что гликонаночастицы серебра на 
основе меркаптопропионилгидразонов альдоз проявляют противовирусную и противо-

грибковую активность.  
Цель. Изучение антиоксидантной активности гликонаночастиц серебра на основе продук-
тов конденсации гидразида 3-меркаптопропионовой кислоты с моно- и дисахаридами.  
Материалы и методы. Объектами исследования являлись белые крысы линии Wistar – 7 
партий, по 6 крыс. Введение гликонаночастиц серебра 3-меркаптопропионилгидразонов 
моно- и дисахаров осуществлялось ежедневно, в течение 7 дней. Испытуемые вещества 
вводились per os в 1% растворе крахмала из расчета дозы 0,1 г на 1 кг массы.  
В качестве соединений, обладающих антиоксидантной активностью, было исследовано 6 

веществ, содержащих остатки D-ксилозы, L-арабинозы, D-лактозы, D-глюкозы, D-
мальтозы и D-маннозы. В качестве стандарта использовался диклофенак натрия в 1% рас-
творе крахмала. Контрольная группа получала только 1% раствор крахмала. 
Оценка интенсивности окислительной модификации белков (ОМБ) в сыворотке крови 

осуществлялась по методике R.L. Levine в модификации Е.Е. Дубининой.  
Результаты. Для двух испытуемых веществ отмечается снижение показателей спонтан-
ной окислительной модификации белков по сравнению с контрольной группой, получав-

шей диклофенак натрия. Наблюдается повышение металл-катализируемой окислительной 
модификации белков для трех испытуемых веществ, что может свидетельствовать о по-
вышении резервно-адаптационного потенциала под их воздействием. Наибольшую ме-
талл-катализируемую активность показали гликонаночастицы серебра на основе меркап-
топропионилгидразона ксилозы. 
Заключение. Полученные результаты показали возможность использования гликонаноча-
стиц серебра на основе меркаптопропионилгидразонов ксилозы, с целью создания лекар-
ственных средств с антиоксидантной активностью. 
Ключевые слова: перекисное окисление липидов; антиоксиданты; гликонаночастицы. 
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Background. It is known that excessive activation of free radical and peroxide reactions is one 
of the main factors of damage to cell membranes. The enhancement of lipid peroxidation proc-
esses is essential in the etiology and pathogenesis of many diseases. In order to protect biological 
macromolecules from oxidative stress, antioxidants are used. Recently, a number of areas have 
been developed related to the study of metal glyconanoparticles. These objects are used as im-
munochemical markers and biosensors in diagnostics and treatment of oncological diseases. Ear-
lier, we showed that silver glyconanoparticles based on mercaptopropionylhydrazones of aldoses 
exhibit antiviral and antifungal activity. 
Aim. Was to study the antioxidant activity of silver glyconanoparticles based on the condensa-
tion products of 3-mercaptopropionic acid hydrazide with mono- and disaccharides. 
Materials and Methods. The objects of the study were Wistar white rats – 7 batches, 6 rats in 
each. Introduction of silver glyconanoparticles of 3-mercaptopropionylhydrazones of mono- and 
disaccharides was carried out daily for 7 days. The test substances were administered per os in 
1% starch solution on the basis of 0.1 g per 1 kg of mass. 
As compounds with antioxidant activity, 6 substances containing residues of D-xylose, L-
arabinose, D-lactose, D-glucose, D-maltose and D-mannose were investigated. Sodium di-
clofenac in 1% starch solution was used as a standard. The control group received only 1% 
starch solution. 
Evaluation of the intensity of oxidative modification of proteins (OMP) in the serum was carried 
out by method of R.L. Levine in the modification of E.E. Dubinina. 
Results. For the two test substances, a decrease in the spontaneous oxidative modification of 
proteins was noted compared with the control group treated with sodium diclofenac. An increase 
in the metal-catalyzed oxidative modification of proteins for the three test substances was ob-
served, which may indicate an increase in the reserve-adaptational potential under their influ-
ence. The highest metal-catalyzed activity was found in silver glyconanoparticles based on xy-
lose mercaptopropionylhydrazone.  
Conclusion. The obtained results showed the possibility of using silver glyconanoparticles based 
on xylose mercaptopropionylhydrazones for creation of drugs with antioxidant activity. 
Keywords: lipid peroxidation; antioxidants; glyconanoparticles. 
_____________________________________________________________________________________________ 

 
В связи с широкой распространенно-

стью белков в биологических материалах и 

их высокой чувствительностью к свобод-

ным радикалам, они являются основными 

мишенями для активных форм кислорода 

(АФК) [1]. При взаимодействии АФК и 
активных форм азота (АФА) с белками, 

происходит их ковалентная модификация, 

что приводит к окислению белков. Белки 

также способны косвенно взаимодейство-

вать со вторичными побочными продукта-

ми окислительного стресса [2].  
В качестве индукторов образования 

окислительно-модифицированных белков 
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(ОМБ) могут выступать активные формы 

кислорода (ОН˙, О2, Н2О2, О2), активные 

формы азота (  ,       ), металлы пере-

менной валентности (Сu2
+, Fe2

+
), продукты 

перекисного окисления липидов [3,4]. 
Формирование карбонильных про-

изводных в результате окисления боковых 
аминокислотных остатков полипептидной 
цепи в настоящее время является наибо-
лее изученным вариантом окислительной 
модификации белков. При этом окисление 
остатков лизина, аргинина, гистидина, 
пролина приводит к формированию аль-
дегидных или кетонных производных, а 
окисление остатков глутаминовой и аспа-
рагиновой кислот приводит к разрыву по-
липептидной цепи с образованием пиру-
вильной группы из  -концевой аминокис-
лоты. Наиболее чувствительными среди 
аминокислотных остатков к металл-ката-
лизируемому окислению являются гисти-
диновые, аргининовые, лизиновые, метио-
ниновые и цистеиновые остатки, а также 
остатки ароматических аминокислот [5].  

Ранними маркерами окислительной 
деструкции белка принято считать альде-
гидные производные, а кетонные произ-
водные – поздними маркерами [6], кото-
рые характеризуют степень окислитель-
ной деструкции белковой молекулы. При 
накоплении в клетке активных карбо-
нильных соединений происходит развитие 
карбонилового стресса [7,8]. 

Под воздействием активных форм 
кислорода на белки, которые не защищены 
от радикальной атаки в отличие от липи-
дов, происходит их окисление вследствие 
неферментативного дезаминирования бо-
ковых радикалов основных аминокислот с 
формированием карбонильных групп. 

Существует также металл-катализи-
руемое окисление белков, при котором 
формирование карбонильных групп про-
исходит в присутствии металлов пере-
менной валентности (медь, железо), ки-
слорода, перекиси водорода. 

Окислительная модификация белков 
сопровождается изменением структуры 
аминокислотных остатков и функций бел-
ков в целом [9].  

Например, при действии АФК про-

исходит образование крупных белковых 

агрегатов или фрагментация белковой мо-

лекулы в связи с нарушением нативной 

конформации белков. Гидроксильный ра-

дикал чаще всего вызывает агрегацию 

белков, а в комбинации с супероксида-

нионом – фрагментацию с образованием 
низкомолекулярных фрагментов. При 

действии оксидантов происходит наруше-

ние нативной конформации ряда доменов 

белков, что приводит к увеличению числа 

гидрофобных остатков на поверхности 

глобул и формированию крупных белко-

вых конгломератов. 
Оценка окислительного повреждения 

белков является ранним и надежным марке-

ром окислительного стресса, так как белко-

вые молекулы высокочувствительны к дей-

ствию свободных радикалов и их распро-

страненность в клетке очень высока [10].  
Наиболее удобными объектами для 

исследования являются биологические ма-

териалы (сыворотка крови, плазма крови, 

спиномозговая жидкость, белковые экс-

тракты из тканей, гомогенаты тканей), ко-

торые обладают клинической доступностью 

и высокой химической устойчивостью [11].  
В настоящее время используется 

спектрофотометрическое определение кар-

бонильных производных, которое основа-

но на регистрации 2,4-динитрофенил-
гидразонов, образующихся в реакции кар-

бонилирования производных белков с 2,4-
динитрофенилгидразином (2,4-DNP). 

Данный метод, основоположником 

которого является R.L. Levine, считается 

наиболее удобным способом регистрации 

общего количества карбонильных произ-

водных в смеси белков биологического ма-

териала. Карбонильные производные бел-

ков могут образовываться как спонтанно, 

так и индуцируемо гидроксильным ради-

калом, образовавшимся в реакции Фентона 

(смесь пероксида водорода и ионов желе-

за), который в настоящее время является 

одним из наиболее эффективных методов 
для окисления органических веществ. 

Анализ результатов спонтанного и инду-
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цируемого окисления белков проводят па-
раллельно при аналогичных длинах волн. 

Считается, что показатели спонтанной 

ОМБ характеризуют общее физиологиче-

ское состояние организма, а показатели 

ОМБ, индуцируемой по металл-катализи-
руемому механизму, характеризуют ре-

зервно-адаптационные возможности орга-
низма [12,13]. С помощью сопоставления 

спонтанной ОМБ и металл-зависимой мож-
но определить резервно-адаптационный 
потенциал, который говорит об устойчиво-

сти белков к повреждению при различных 

экспериментальных моделях. 
Известно, что чрезмерная активация 

свободнорадикальных и перекисных ре-

акций является одним из главных факто-

ров повреждения клеточных мембран [14]. 

Усиление процессов ПОЛ имеет сущест-

венное значение в этиологии и патогенезе 

многих заболеваний и развитии последст-

вий различных экстремальных воздейст-

вий. При развитии патологического про-

цесса может нарушаться баланс образова-

ния и инактивации продуктов ПОЛ, мета-

болиты ПОЛ накапливаются в тканях и 
биологических жидкостях, что приводит к 

нарушениям в первую очередь в биологи-

ческих мембранах. Это вызывает измене-

ние физико-химических свойств мембран-
ных белков и липидов, изменение активно-

сти мембранно-связанных ферментов, на-
рушение проницаемости мембран, ионного 

транспорта, уменьшение электрической 

стабильности липидного бислоя мембран. 
С целью защиты биологических 

макромолекул от окислительного стресса 

используют антиоксиданты – вещества, 
которые, присутствуя в низких по сравне-

нию с окисляемым субстратом концен-
трациях, существенно задерживают или 

ингибирует его окисление [15].  
В последнее время в биологических 

и биомедицинских целях интенсивно раз-

вивается ряд направлений, связанных с 

получением и исследованием металличе-

ских гликонаночастиц. Данные объекты 

находят применение в качестве иммуно-

химических маркеров и биосенсоров, ак-

тивно используются для диагностики и 

лечения ряда онкологических заболева-

ний, благодаря своему уникальному хи-

мическому строению, имитирующему ес-

тественную клеточную поверхность, по-

вышенному сродству к природным глико-

протеиновым молекулам, а также необыч-

ным оптическим свойствам [16,17]. По-

мимо этого, гликонаночастицы благород-

ных металлов обладают бактерицидными 

и противовирусными свойствами. 
Получение гликонаночастиц связано 

с взаимодействием тиолсодержащих угле-

водов с коллоидными частицами благо-

родных металлов (чаще всего, серебра и 

золота), при котором коллоидная частица 

обволакивается углеводными фрагмента-

ми по «типу одуванчика» путем создания 

связи сера-металл (Рис. 1). 
Основную сложность получения та-

ких гликонаночастиц составляет трудно-

доступность и многостадийность синтеза 

исходных тиолсодержащих гликолиган-

дов, что приводит к высокой стоимости 

целевых продуктов. 
Ранее нами было показано, что гли-

конаночастицы серебра на основе меркап-

топропионилгидразонов альдоз проявля-

ют противовирусную и противогрибко-

вую активность на примерах отдельных 

вирусов и грибковых культур, а сами мер-

каптопропионилгидразоны альдоз прояв-

ляют ярко выраженную радиопротектор-

ную активность [18]. 
Целью работы являлось изучение ан-

тиоксидантной активности гликонаноча-

стиц серебра на основе продуктов конден-

сации гидразида 3-меркапто-пропионовой 
кислоты с моно- и дисахаридами. 

Материалы и методы 
Недавно нами был разработан про-

стой метод синтеза тиолированных угле-

водов, основанный на взаимодействии 

природных восстанавливающих моно- и 
дисахаридов с тиолсодержащими гидра-

зидами, в частности, с гидразидом 3-
меркаптопропионовой кислоты. Данная 

методика позволила с высокими выхода-

ми получить серию исходных гликоли- 
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1-3: R=H, X=H, D-ксилоза (а), L-арабиноза (b), D-рибоза (c); R=СН2ОH, X=H, D-глюкоза 
(d), D-галактоза (e), D-манноза (f); R=СН2ОH, X=С6H11О5, D-мальтоза (g), D-лактоза (h) 

 
Рис. 1. Схема синтеза Ag-ГНЧ на основе 3-меркаптопропионилгидразонов альдоз 
 

гандов и использовать их в синтезе глико-

наночастиц серебра [19]. 
Гликонаночастицы серебра на осно-

ве меркаптопропионилгидразонов альдоз 

образуются при выдерживании в течение 

2-3 суток водных растворов исходного 
тиолсодержащего лиганда, азотнокислого 

серебра и ацетата натрия после добавле-

ния к смеси гидразин-гидрата, взятого в 
качестве восстанавливающего агента. 

Аналогичным образом были получены 

гликонаночастицы серебра на основе ди-

сахаридов – мальтозы и лактозы. 
Объектами исследования являлись 

белые крысы линии Wistar – 7 партий, по 
6 крыс. Введение гликонаночастиц сереб-

ра 3-меркаптопропионилгидразонов моно- 
и дисахаров высокой степени дисперсно-

сти осуществлялось ежедневно, в течение 

7 дней. Испытуемые вещества вводились 

per os в 1% растворе крахмала из расчета 

дозы 0,1 г на 1 кг массы.  

В качестве соединений, обладающих 

антиоксидантной активностью, было ис-

следовано 6 веществ, содержащих остатки 

D-ксилозы, L-арабинозы, D-лактозы, D-
глюкозы, D-мальтозы и D-маннозы. В ка-
честве стандарта использовался диклофе-

нак натрия в 1% растворе крахмала. Кон-

трольная группа получала только 1% рас-

твор крахмала. 
Оценка интенсивности окислитель-

ной модификации белков (ОМБ) в сыво-

ротке крови осуществлялась по методике 

R.L. Levine в модификации Е.Е. Дубини-
ной. Принцип метода основан на взаимо-

действии карбонильных и иминогрупп 

окисленных аминокислотных остатков с 

2,4-динитрофенилгидразином, с образова-
нием соответствующих 2,4-динитрофенил-
гидразонов, обладающих специфическим 

спектром поглощения в ультрафиолетовой 

и видимой областях спектра.  
Комплексная оценка содержания 
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ОМБ проводилась по авторскому патенту 

на изобретение, разработанному на ка-

федре биологической химии РязГМУ. 

Статистическая значимость определялась 

с использованием пакета прикладных 

программ Statistica 6.0 [20]. 
Результаты и их обсуждение 
В результате впервые проведенных 

для данных веществ биологических испы-

таний, было установлено, что одно из 6 

исследованных гликонаночастиц серебра 

не укладывается в рамки статистической 

обработки.  
Для двух испытуемых веществ – гли-

конаночастиц серебра на основе меркапто-

пропионилгидразона ксилозы и на основе 

меркаптопропионилгидразона арабинозы, 

отмечается снижение показателей спон-

танной окислительной модификации бел-

ков по сравнению с контрольной группой, 

получавшей диклофенак натрия. Снижение 

спонтанной ОМБ говорит о предотвраще-

нии окисления белковой молекулы.  
С целью оценки степени выражен-

ности окислительного стресса, нами также 
изучалось соотношение альдегид-динитро-
фенилгидразонов (АДНФГ) и кетон-ди-
нитрофенилгидразонов (КДНФГ). Было 

отмечено, что в ранних стадиях окисли-

тельного стресса преобладают альдегид-
динитрофенилгидразоны (АДНФГ), а в 

поздних стадиях – кетон-динитрофенил-
гидразоны (КДНФГ). 

Содержание первичных маркеров 

окислительного стресса под действием гли-

конаночастиц серебра на основе меркапто-

пропионилгидразона ксилозы составило 

67,4%, а содержание кетон-динитрофенил-
гидразонов – 32,6%, что на 11,7% больше, 
по сравнению с раствором контроля.  

Оценка резервно-адаптационного 
потенциала проводилась по методике Ни-

китиной и Мухиной: разница между спон-

танной и металл-катализируемой окисли-
тельной модификацией белка, анализ ко-

торых проводился параллельно при ана-

логичных длинах волн.  
Наблюдается повышение металл-

катализируемой окислительной модифика-

ции белков для трех испытуемых веществ – 
гликонаночастиц серебра на основе манно-

зы, на основе глюкозы и на основе мальто-

зы, что может свидетельствовать о повы-

шении резервно-адаптационного потенциа-
ла под их воздействием. Наибольшую ме-

талл-катализируемую активность показали 
гликонаночастицы серебра на основе мер-

каптопропионилгидразона ксилозы.  
Выводы 

Таким образом, полученные резуль-

таты показали возможность использова-

ния гликонаночастиц, а именно гликона-

ночастиц серебра на основе меркаптопро-

пионилгидразонов ксилозы, с целью соз-
дания лекарственных средств с антиокси-

дантной активностью. 
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