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Жировая ткань при ожирении производит большее количество активных форм кислорода и воспа-
лительных цитокинов, что приводит к развитию синдрома системной воспалительной реакции 
(ССВР) и метаболического синдрома (МС). В последнее время возрастает интерес к использованию 
продуктов натурального происхождения для коррекции оксидативного стресса. Поэтому пред-
ставляется актуальным изучение полифенольных продуктов переработки винограда (ПППВ) 
для разработки методов профилактики и терапии проявлений окислительного стресса. 
Цель – изучение антиоксидантных профилей при МС, а также эффективности его патогенети-
ческой коррекции ПППВ.  
Материалы и методы. Оценивали отношение активности пероксидазы (ПА) и активных продук-
тов тиобарбитуровой кислоты (ТБК-АП), а также церулоплазмина (Ц) и ПА. 
Результаты. Показана определённая стереотипность изменений в системах антиоксидантной и 
антипротеолитической защиты при МС. Так, при МС регистрировалось снижение ПА/ТБК-АП 
(2,3 по сравнению с 16,6 в норме) и повышение Ц/ПА (3,17 по сравнению с 0,62 в норме). В случае 
применения «Фэнокора» для коррекции проявлений МС происходила нормализация содержания су-
пероксиддисмутазы, наблюдался самый высокий среди экспериментальных животных уровень 
ТБК-активных продуктов. Коррекция МС с помощью «Фенокора» была эффективна: соотношение 
ПА/ТБА было в 2 раза выше, чем в контроле, а отношение Ц/ПА составляло 0,86. Уровни каталазы 
и супероксиддисмутазы были в 5 и 1,3 раза выше нормы соответственно. 
Заключение. Нормализация отношений ПА/ТБК-АП и Ц/ПА при применении препарата «Фэно-
кор» позволяет использовать ПППВ с высоким содержанием полифенолов для коррекции антиок-
сидантного статуса и снижения проявлений ССВР. 
 
Ключевые слова: оксидативный стресс, полифенолы винограда. 

 
Введение. В норме соотношение активных 

форм кислорода и антиоксидантов в организме 

человека сбалансировано. Однако как повыше-

ние продукции производных свободноради-

кального окисления и перекисного окисления 

липидов, так и истощение антиоксидантных за-

щитных механизмов приводит к развитию так 

называемого оксидативного, или окислитель-

ного, стресса (ОС) [1]. Известно, что одним из 

важнейших факторов, вызывающих оксида-

тивный стресс, является абдоминальное ожи-

рение [2, 3]. Жировая ткань при ожирении про- 

 

изводит большее количество активных форм 

кислорода, а также секретирует различные вос-

палительные цитокины, приводящие к разви-

тию синдрома системной воспалительной ре-

акции (ССВР) и метаболического синдрома 

(МС) [4]. Полагают, что преобладание продук-

ции этих провоспалительных медиаторов над 

антивоспалительными адипокинами (прежде 

всего адипонектином) является главным меха-

низмом, лежащим в основе неблагоприятных 

последствий абдоминального ожирения и по-

следующего оксидативного стресса.  
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В последнее время возрастает интерес к 

использованию продуктов натурального про-

исхождения для коррекции оксидативного 

стресса [5–8]. Клиническими испытаниями 

последних лет [9–12], а также нашими иссле-

дованиями [13–16] подтверждена активность 

полифенольных продуктов переработки вино-

града (ПППВ) при ОС и его последствиях. 

Между тем даже в настоящее время принципы 

лечения, а особенно профилактики различных 

нарушений и заболеваний во многом не бази-

руются на общих механизмах, одним из кото-

рых и является развитие оксидативного 

стресса. Поэтому представляется актуальным 

изучение применения ПППВ для разработки 

методов профилактики и терапии проявлений 

окислительного стресса.  

Цель исследования. Изучение особенно-

стей антиоксидантных профилей при метабо-

лическом синдроме, а также эффективности 

их патогенетической коррекции при помощи 

ПППВ. 

Материалы и методы. Работа выполнена 

в стандартных условиях вивария. Протокол 

экспериментальной части исследования на 

этапах содержания животных, моделирования 

патологических процессов и выведения их из 

опыта соответствовал принципам биологи- 

ческой этики, изложенным в Guide for the  

Care and Use of Laboratory Animals [17] и  

ГОСТ З 53434-2009 [18]. При завершении 

научных исследований выведение животных 

из опыта проводили путем декапитации с со-

блюдением требований гуманности согласно 

рекомендациям [19]. 

Экспериментальные исследования по изу-

чению биологических эффектов ПППВ при ме-

таболическом синдроме проведены на 30 бе- 

лых крысах-самцах линии Wistar массой  

180–200 г (возраст 10–12 нед.) с использова-

нием фруктозной модели метаболического 

синдрома [20]. Животные всех групп в тече-

ние 12 нед. получали стандартную пищу.  

Крысы были разделены на 3 группы:  

1-я контрольная получала питьевую воду;  

2-я контрольная и 1-я экспериментальная 

группы в качестве питья получали 2,5 % рас-

твор фруктозы. 1-я экспериментальная группа 

дополнительно ежедневно перорально с помо- 

 

щью зонда на протяжении 12 нед. вместе  

с 0,05 мл воды получала препарат «Фэнокор» 

(производство ООО «Рессфуд») с суммарным 

содержанием полифенолов 181,53 г/дм3 (что 

составляло в среднем 0,05 мл препарата на 

одну крысу).  

У контрольных и опытных животных 

кровь для исследований получали путем дека-

питации под эфирным наркозом. У животных 

всех групп исследовали интенсивность сво-

боднорадикального окисления липидов по 

концентрации активных продуктов тиобарби-

туровой кислоты (ТБК-АП), антиокислитель-

ный потенциал – по пероксидазной (ПА) и ка-

талазной активности. Проводили оценку ос-

новного сывороточного антиоксиданта це-

рулоплазмина (ЦП) и антиокислительного 

фермента супероксиддисмутазы. Также опре-

деляли активность ферментов протеолиза и их 

ингибиторов – трипсиноподобную, эластазо-

подобную активность, активность α-1-ан-

титрипсина и кислотостабильных ингибито-

ров (по стандартным методикам [21]). 

Статистическая обработка полученных 

данных проведена с применением методов ва-

риационной статистики с вычислением сред-

них величин (M), оценкой вероятности рас-

хождений (m), оценкой достоверности изме-

нений с использованием t-критерия Стью-

дента. За достоверную принималась разность 

средних значений при р<0,05.  

Результаты. В группах животных с моде-

лированным метаболическим синдромом от-

мечалось выраженное снижение активности 

супероксиддисмутазы на 30 %, α-1-антитрип-

сина на 66 % (p<0,05) и каталазной активности 

на 60 % (p<0,05) по отношению к контроль-

ным значениям (табл. 1).  

Также сниженными были трипсинопо-

добная (на 55 %) и эластазоподобная активно-

сти (на 65 %; p<0,05). Однако уровень ЦП в 

группе животных с моделируемым метаболи-

ческим синдромом незначительно превышал 

нормальные значения, что сопровождалось 

увеличением содержания ТБК-активных про-

дуктов на 34 %. В случае применения «Фэно-

кора» для коррекции проявлений метаболиче-

ского синдрома происходила нормализация 

содержания супероксиддисмутазы, наблю-
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дался самый высокий среди эксперименталь-

ных животных уровень ТБК-активных про-

дуктов. Уровень ЦП был ниже контрольных 

значений. 

Обсуждение. Нашими исследованиями 

показана определённая стереотипность изме-

нений в системах антиоксидантной и антипро- 

теолитической защиты при метаболическом 

синдроме (табл. 1, 2). 

Изменения указывают, по нашему мне-

нию, на активизацию свободнорадикального 

повреждения вследствие снижения антиокси-

дантной защиты и последующей активации 

систем протеолиза. 

 

Таблица 1 

Table 1 

Сравнительная характеристика параметров оксидативного стресса при МС  

и его коррекции ПППВ 

Comparative characteristics of oxidative stress parameters in MS and its remodeling with GPs 

 
МС, n=10 

MS, n=10 

«Фэнокор», n=10 

“Fenokor”, n=10 

Норма, n=10 

Norm, n=10 

СОД 

SDA 
233,68±45,36 317,23±91,88 330,12±82,6 

ЦП 

CC 
373,77±77,73 298,38±66,04 350,75±97,61 

ТБК-А 

TBA-A 
51,24±12,20 73,47±17,16 33,89±9,24 

ПА 

PA 
117,89±58,11* 348,31±111,09 563,86±57,94 

КА 

CA 
20,15±3,88 21,23±6,41 12,24±3,30 

АТА 

AAT 
19,29±5,10* 18,29±5,19* 56,77±5,56 

КСИ 

ASI 
7,40±0,83 8,38±0,66 8,52±0,46 

ТПА 

TLA 
0,34±0,07* 0,38±0,07 0,76±0,02 

ЭПА 

ELA 
0,77±0,17* 0,88±0,08* 2,25±0,28 

Примечания: 1. МС – группа животных с моделированным метаболическим синдромом; «Фэнокор» –  

группа животных с моделированным метаболическим синдромом, корригированным приемом препарата 

«Фэнокор»; норма – группа интактных животных; СОД – активность супероксиддисмутазы (ед./мл); ЦП – 

концентрация церулоплазмина (мг/мл); ТБК-А – концентрация ТБК-активных продуктов (нМ МДА/мг); 

ПА – пероксидазная активность (мМ/(л·с)); КА – каталазная активность (мМ/гНв); АТА – α-1-антитрипсин 

(ИЕ/мл); КСИ – кислотостабильные ингибиторы (ИЕ/мл); ТПА – трипсиноподобная активность 

(мкМ/(мл·мин)), ЭПА – эластазоподобная активность (мкМ/(мл·мин)). 2. * – достоверность различий 

(р<0,05) показателей животных, получавших препараты начиная с 5-й нед., и животных, не получавших 

препараты. 

Notes: 1. MS is a group of animals with a simulated metabolic syndrome; "Fenokor" is a group of animals 

with a simulated metabolic syndrome, corrected by “Fenokor” intake; norm is a group of intact animals; SDA – 

superoxide dismutase activity (un./ml); CC –ceruloplasmin concentration (mg/ml); TBA-AP – concentration of 

TBA-active products (nM MDA/mg); PA – peroxydase activity (mm/(l sec)); CA– catalase activity (mM/gHb); 

AAT – α-1-antitrypsin (IU/ml); ASA – acid stable inhibitors activity (IU/ml); TLA – trypsin-like activity 

(mcIU/(ml·min)), ELA – elastase-like activity (mcIU/(ml·min)). 2. * – significance of differences (p<0.05) in 

animals treated with drugs starting with the 5th week and untreated animals. 
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Таблица 2 

Table 2 

Изменение баланса между продуктами свободнорадикального окисления  

и антиоксидантами при развитии метаболического синдрома и его коррекции ПППВ 

Changes in the balance between free radical oxidation products and antioxidants  

under metabolic syndrome and its remodeling with GPs 

Коэффициенты 

Coefficients 

МС, n=10 

MS, n=10 

Фэнокор, n=10 

Fenokor, n=10 

Норма, n=10 

Norm, n=10 

ПА/ТБК-А 

PA/TBA-A 
2,3 4,8 16,6 

ЦП/ПА 

CC/PA 
3,17 0,86 0,62 

 
Особенностью реакции антиоксидантной 

системы при МС был прежде всего рост 

уровня ЦП – относительно медленный про-

цесс, характерный для хронических состоя-

ний. Также ЦП выступает ингибитором пере-

кисного окисления липидов [22, 23]. В нашем 

эксперименте, по-видимому, возникла повы-

шенная потребность в антиоксидантах, что 

подтверждалось увеличением содержания 

ТБК-активных продуктов. Известно, что про-

дукты, образованные при проведении ТБК-те-

ста, свидетельствуют о присутствии и пропор-

циональных количествах липидных переки-

сей [24]. Следовательно, при метаболическим 

синдроме наблюдалась выраженная актива-

ция перекисного окисления липидов, сопро-

вождавшаяся снижением пероксидазной ак-

тивности более чем в 5 раз. Последнее вместе 

со снижением активности супероксиддисму-

тазы и резким снижением соотношения 

ПА/ТБК-А (2,3 в сравнении с 16,6 в норме) и 

повышением соотношения ЦП/ПА (3,17 в 

сравнении с 0,62 в норме) свидетельствовало 

о срыве антиокислительного потенциала. 

Также, по-видимому, активные формы кисло-

рода способствуют снижению протеазной и 

антипротеазной активности (ТПА снизилась в 

2 раза, а ЭПА и активность α-1-антитрипси- 

на – в 3 раза по сравнению с контрольной 

группой (р<0,05) при сохранной активности 

КСИ), что отражает повреждающую роль си-

стемной воспалительной реакции и оксида-

тивного стресса. Наши результаты согласу-

ются с исследованиями последних лет, пока-

зывающими, что, хотя продукция активных 

форм кислорода приводит к увеличению ми-

тохондриального дыхания во время стимули-

рования бета-клеток поджелудочной железы 

глюкозой и другими источниками энергии 

при метаболическом синдроме и сахарном 

диабете 2 типа, экспрессия генов антиокси-

дантной защиты в бета-клетках необычно 

низка [25]. 

Коррекция метаболического синдрома при 

помощи «Фэнокора» была эффективной. Кон-

центрация супероксиддисмутазы – важней-

шего антиоксиданта цитозоля клеток – находи-

лась в пределах нормы, как и уровень КСИ 

(табл. 1, 2). В то же время в этой группе име-

лась тенденция к повышению уровня перокси-

дазной активности (соотношение ПА/ТБК со-

ставляло 4,8, что в 2 раза выше такового при 

МС). Соотношение ЦП/ПА составляло 0,86, 

лишь незначительно превышая норму. Кроме 

того, оставались сниженными активность 

ТПА, ЭПА и АТА, хотя и отмечалась тенден-

ция к нормализации. Таким образом, высокое 

содержание полифенолов в препарате «Фэно-

кор» привело к повышению эффективности 

антиоксидантной защиты и нормализации ин-

гибиторного потенциала организма экспери-

ментальных животных. 

Заключение. Проблема так называемых 

антиоксидантных профилей в настоящее 

время является достаточно актуальной [26, 

27]. Тем не менее в литературе последних лет 

отсутствуют четкие критерии, которые позво-

лили бы индивидуализировать и скорректиро-

вать антиоксидантную терапию/профилак-

тику в соответствии с соотношением актив- 
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ных форм кислорода и антиоксидантов. Име- 

ется ряд индексов для оценки окислительного 

стресса [28–32] при различных заболеваниях и 

состояниях. Но в большинстве своем их вы-

числение предполагает оперирование гро-

моздкими формулами с измерением целого 

ряда показателей, что непригодно для экс-

пресс-оценки тяжести окислительного стрес- 

са, которая необходима для контроля лечения 

и профилактики индуцированных оксидатив-

ным стрессом состояний.  

Нами предлагается экспресс-метод оцен- 

ки баланса между продуктами свободноради-

кального окисления и антиоксидантами. Ме-

тод основан на вычислении двух отношений: 

– отношение пероксидазной активности 

(ПА) и содержания ТБК-активных продуктов. 

Отношение характеризует состояние перекис-

ного окисления липидов, так как ПА активи-

рует образование простагландинов из арахи-

доновой кислоты, а ТБК-тест основан на спо-

собности ТБК реагировать с малоновым аль-

дегидом, промежуточным продуктом этапа 

энзиматического окисления арахидоновой 

кислоты и конечным продуктом окислитель-

ной деградации липидов. Таким образом, дан-

ное отношение прослеживает все основные 

этапы ПОЛ; 

– отношение содержания церулоплаз-

мина (ЦП) и пероксидазной активности. Отно-

шение характеризует состоятельность эндо-

генной антиоксидантной системы, важней-

шим представителем которой является ЦП. 

Нормализация этих отношений при при-

менении препарата «Фэнокор» позволяет ис-

пользовать ПППВ с высоким содержанием по-

лифенолов для коррекции антиоксидантного 

статуса и снижения проявлений ССВР. 
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CHARACTERISTICS OF ACTIVE OXYGEN FORMS AND ANTIOXIDANTS  
AT EXPERIMENTAL METABOLIC SYNDROME AND ITS REMODELING  

BY GRAPE POLYPHENOLS 
 

Yu.I. Shramko1, A.V. Kubyshkin1, I.I. Fomochkina1, L.L. Aliev1, D.V. Chegodar'1,  
Yu.A. Ogay2, I.V. Chernousova2, S.V. Litvinova1, K.O. Tarimov1 

 

1V.I. Vernadsky Crimean Federal University, Simferopol, Russia; 
2Ressfud, Yalta, Russia 

 
Adipose tissue in obesity produces more active oxygen forms and inflammatory cytokines, which results in 
the development of a systemic inflammatory response syndrome (SIRS) and a metabolic syndrome (MS). 
Recently, there has been a growing interest in natural products for oxidative stress remodeling. Therefore, 
it is relevant to study grape polyphenols (GPs) to develop certain techniques for oxidative stress prevention 
and treatment. 
The goal of the paper is to examine antioxidant profiles in MS, and the efficacy of its pathogenetic correction 
with GPs. 
Materials and Methods. The authors estimated the ratio of peroxidase (PA) activity and thiobarbituric acid 
active products (TBA-APs), and the ratio of ceruloplasmin (C) and PA. 
Results. The authors observed stereotypical changes in the systems of antioxidant and antiproteolytic pro-
tection in MS. Thus, with MS, there was recorded a decrease in PA/TBA-AP ratio (2.3 compared with 16.6 
in norm) and an increase in C/PA ratio (3.17 compared with 0.62 in norm). In the case of “Fenokor” 
administration for MS remodeling, the level of superoxide dismutase became normal. Moreover, the authors 
observed the highest level of TBA-active products in experimental animals. MS remodeling with Fenokor 
was effective: PA/TBA ratio was 2 times higher than in the control, and C/PA ratio was 0.86. Catalase and 
superoxide dismutase levels were 5 and 1.3 times higher than in norm, respectively. 
Conclusion. Normalization of PA/TBA-AP and C/PA ratios under “Fenokor” allows us to GPs with a high 
polyphenol content to correct antioxidant status and reduce systemic inflammatory response syndrome. 
 
Keywords: oxidative stress; grape polyphenols. 
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