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Интерес, проявляемый в настоящее время к изучению липопротеиновых 
комплексов (ЛПК), вызван их широким участием в процессах жизнедея­
тельности (*). Протекающие в клетках явления физиологического и пато­
логического порядка непосредственно связаны с образованием, существо­
ванием и распадом ЛПК, с особенностями их строения, и с их физико-хи­
мическими и биологическими свойствами (2, 3).

В механизме образования и диссоциации липопротеиновых комплексов 
важную роль играет природа связи липидов с белками.

Благодаря разнообразию состава и строения белкового и липидного ком­
понентов, образование их комплексов может быть обусловлено силами 
электростатического притяжения (4, 5), неполярными взаимодействия­
ми (6, 7), ковалентными связями (8, 9). Однако конкретный механизм 
взаимодействия между липидом и белком в ЛПК до сих пор остается 
столь же неясным, как и структура липидов и белков в этих комп­
лексов С0,11).

Имеющаяся информация о строении и свойствах ЛПК позволяет пред­
положить участие некоторых функциональных группировок апопротеина, 
в частности SH-групп, в образовании надмолекулярной структуры ЛПК. 
Основанием для этого предположения служат данные о разрушении тиоло­
выми ядами клеточных мембран (12“14), о способности некоторых тиоловых 
соединений предупреждать деструкцию липопротеидов токсическими аген­
тами (15), и, наконец, сведения о присутствии SH-групп в апопротеиновой 
части комплексов (16, 17).

Роль белковых SH-групп в формировании надмолекулярной структуры 
ЛПК, по-видимому, можно свести к их участию в образовании ковалентной 
связи с липидом по механизму, описанному Робинсоном (9), и к влиянию 
на прочность липопротеиновой связи, опосредованному через конформацию 
белковых макромолекул.

Используя в качестве рабочей гипотезы предположение об участии 
SH-групп в конъюгировании липидов с белками, мы изучали влияние тио­
ловых ядов окисляющего, алкилирующего и меркаптидообразующего типа 
действия на стабильность и структуру липопротеидов. В настоящем сооб­
щении приведены результаты опытов, в которых агентами, блокирующими 
SH-группы, явились эндогенные для организма окисляющие вещества — 
перекись водорода и адренохром. Субстратами, содержащими липопротеи­
ды, служили сыворотка крови и водно-солевые экстракты из гомогенатов, 
печени и головного мозга белых мышей.

Для получения экстрактов готовили 2% суспензию тщательно измель­
ченной свежей ткани на охлажденном фосфатном буфере (pH 6, 7; ионная 
сила 0,2) и через 30 мин. раствор липопротеидов отделяли центрифугиро­
ванием.

Субстраты инкубировали в течение 60 мин. с растворами перекиси во­
дорода (конечные концентрации 4 • 10~г, 4 • 10_3, 1 • 10~4 М) и адренохрома 
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(конечная концентрация 1 • 10_3 М) при температуре 20 ; контрольный об­
разец инкубировали с растворителем.

В первой серии опытов по окончании инкубации определяли остаточное 
содержание липопротеидов и сульфгидрильных групп. Для количественно­
го определения липопротеидов использовали метод Делямуре (18), а также 
метод Бурштейна и Самай в описании А. А. Покровского (19). Количество 
реакционноспособных SH-групп измеряли амперометрическим титровани­
ем (2°).

J %

Рис. 1. Зависимость изменений содер­
жания липопротеидов и SH-групп в 
экстрактах печени и мозга от концен­
трации перекиси водорода. SH-rpyn- 
пы: печени (7) и мозга (5); [3—ЛПН: 

печени (2) и мозга (7)

Рис. 3. Относительное содержание SII- 
групп в белковых фракциях экстракта 
печени после воздействия перекиси во­
дорода и адренохрома. Средние из 
10 электрофореграмм. 1 — контроль; 2 — 
Н2О2, 4- 1(| '! М; 3 — адренохром, 1 • 10_3 М

Рис. 2. Относительное содержание липопротеиновых фракций (Z) п SH-rpynn 
(II) в сыворотке крови после воздействия перекиси водорода. Средние дан­
ные, полученные при анализе 10 электрофореграмм. 1 — контроль: 2— Н2О2, 

4-Ю-3 М; 3 — Н2О2, 4-Ю-2 М

Во второй серии опытов определяли ла электрофореграмме относитель­
ное количество блокируемых окислителями сульфгидрильных групп в от­
дельных фракциях липопротеидов. С этой целью белки сыворотки крови 
и экстракта печени разделяли электрофорезом в агаре в двух параллель­
ных пробах. На одной пластинке идентифицировали липопротеиды, окра­
шивая их судапом-черным по общепринятому методу. На другой пластинке 
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выявляли реакционноспособные SH-группы, применив для этого один из 
гистохимических способов (2|). Предварительно блокировали свободные 
SH-группы белков fJ-оксинафтплмеркурийхлоридом до их разделения на 
фракции, а реакцию азосочетания проводили после разделения. Для опре­
деления относительного количества SH-групп в белковых фракциях изме­
ряли интенсивность их окраски на сканирующем микрофотометре.

В опытах третьей серии оценивали степень повреждения ЛПК печени 
перекисью водорода при условии предварительного добавления к тканево­
му экстракту метионина или низкомолекулярных тиоловых соединений 
(%меркаптоэтплампн, димеркаптопропансульфопат натрия или унитиол) 
в конечных концентрациях 5 • 10_3 М.

Инкубирование сыворотки крови, экстрактов печени и мозга с пере­
кисью водорода приводило во всех случаях к одному результату: ослабле­
нию и разрыву липопротеиновых связей па фоне блокирования части ре­
акционноспособных SH-групп. Характер этих изменений в разных суб­
стратах был различен, что свидетельствует о разнообразии липопротеино­
вых структур, их строения и свойств.

Вместе с тем, однозначной для всех субстратов была корреляция меж­
ду силой эффекта (блокирование SH-групп, распад ЛПК) и концентра­
цией вызывающего этот эффект вещества (рис. 1).

Некоторое повышение уровня SH-групп в экстракте печени под влия­
нием перекиси водорода в относительно низких концентрациях (1 -10-4 М) 
было обусловлено, по-видимому, конформационными изменениями белко­
вых структур п высвобождением в результате таких изменений части 
маскированных SH-групп (22).

Однако и в этом случае наблюдалось ослабление липопротеиновой свя­
зи. Аналогичное действие оказывал адренохром: под его влиянием содер­
жание SH-групп в сыворотке крови снижалось на 27%, общее содержание 
липопротеидов — на 13%, количество ^-липопротеидов уменьшалось на 
38 %. Содержание SH-групп п ЛПК в экстрактах печени снижалось адре­
нохромом па 18 п 20% соответственно.

В связи с выявлением упомянутой корреляции возник вопрос о том, 
в какой мере «тиолопривное» (23) действие окислителей в условиях на­
ших опытов затрагивает именно сульфгидрильные группы белкового ком­
понента липопротеиновых комплексов.

Путем электрофоретического разделения липопротеидов с одновремен­
ной индикацией SH-групп белковых фракции на электрофореграмме ус­
тановлено, что в сыворотке крови под влиянием перекиси водорода проис­
ходит частичный распад липопротеидов ^-фракции (рис. 2, 7) при одно­
временном блокировании значительной части SH-групп глобулиновых 
белков, в том числе являющихся апопротеиновой частью ^-липопротеидов 
(рис. 2,II). В экстрактах печени при действии перекиси водорода и, осо­
бенно отчетливо, при действии адренохрома также имело место блирова- 
ние SH-групп белков, конъюгирующих с липидами; при этом оказалось, 
что окисленные сульфгидрильные группировки относятся к а-глобулинам. 
В других фракциях белков печени содержание SH-групп, наоборот, воз­
растало (рис. 3).

Выявлено также протекторное действие моно- и дитполов ([З-меркап- 
тоэтплампиа, упитпола) и аминокислоты метионина, которое выражалось 
в ослаблении в 2—2,5 раза эффекта деструкции ЛПК перекисью водорода 
при предварительном внесении в инкубационную смесь перечисленных ве­
ществ.

Сопоставление всех описанных фактов приводит к заключению об учас­
тии SH-групп апопротеина в механизме конъюгированпя липидов с бел­
ками.

По-впдпмому, окисление сульфгидрильных групп приводит к ослабле­
нию п разрыву липопротеиновых связей вследствие неизбежных при этом 
конформационных изменений белковой части комплекса.
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Можно полагать, что биологическая активпость окисляющих веществ 
при их нормальных или избыточных концентрациях в клетках в значитель­
ной мере обусловлена влиянием на структуру функционально важных 
лпк.
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