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Ïîëèêëîíàëüíûå êðîëè÷üè àíòèòåëà ê ñòðåïòîìèöèíó, êîíúþãèðîâàííîìó ñ áû÷üèì ñûâî-
ðîòî÷íûì àëüáóìèíîì â ðåàêöèè ñ äèãëèöèäèëîâûì ýôèðîì 1,4-áóòàíäèîëà, ïîêàçàëè  âûñîêóþ 
ñïåöèôè÷íîñòü â îòíîøåíèè ñòðåïòîìèöèíà è åãî áëèæàéøåãî ñòðóêòóðíîãî àíàëîãà äèãèäðîñòðåï-
òîìèöèíà. Â óñëîâèÿõ íåïðÿìîãî êîíêóðåíòíîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà ñ èììîáèëèçîâàííûìè 
àíòèãåíàìè, ãåòåðîëîãè÷íûìè èììóíîãåíó ïî áåëêîâîìó íîñèòåëþ è ìåòîäàì ñèíòåçà, ïðåäåë îïðå-
äåëåíèÿ ñòðåïòîìèöèíà ñîñòàâèë 0,1 íã/ìë. Ïîêàçàíà âîçìîæíîñòü ïðèìåíåíèÿ ðàçðàáîòàííûõ èì-
ìóíîôåðìåíòíûõ òåñò-ñèñòåì äëÿ êîíòðîëÿ çà îñòàòêàìè àíòèáèîòèêà â ìîëîêå è ÿéöàõ — ñ ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòüþ 10 ìêã/êã, â ìÿñå — 20 ìêã/êã.   

 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñòðåïòîìèöèí, ìîëîêî, ÿéöà, ìÿñî, èììóíîàíàëèç. 
 

Keywords: streptomycin, milk, eggs, meat, immunoassay. 
 

Ñòðåïòîìèöèí (ÑÌ), àíòèáèîòèê ãðóïïû àìèíîãëèêîçèäîâ, íåñìîò-
ðÿ íà îïàñíûå ïîáî÷íûå ýôôåêòû â âèäå àëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèé, íàðóøå-
íèé íåðâíî-ìûøå÷íîé ïðîâîäèìîñòè è îòîòîêñè÷íîñòè, ìíîãèå ãîäû øè-
ðîêî ïðèìåíÿåòñÿ â íàøåé ñòðàíå è çà ðóáåæîì â ñîñòàâå ïðåïàðàòîâ äëÿ 
ëå÷åíèÿ îñòðûõ èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé æèâîòíûõ (1, 2). Â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ äëÿ ïðàêòè÷åñêîãî êîíòðîëÿ åãî îñòàòî÷íîãî ñîäåðæàíèÿ â ïðî-
äóêöèè æèâîòíîâîäñòâà âñå áîëåå âîñòðåáîâàííûì ñòàíîâèòñÿ èììóíî-
ôåðìåíòíûé àíàëèç (ÈÔÀ). Â ðÿäå ñòðàí óæå çàâåðøåíû ðàçðàáîòêè àíà-
ëèòè÷åñêèõ òåñò-ñèñòåì â ðàçíûõ ôîðìàòàõ, â òîì ÷èñëå ñ èñïîëüçîâàíè-
åì áèîñåíñîðíîé òåõíîëîãèè (3-12). Ðîññèéñêèìè èññëåäîâàòåëÿìè òàêæå 
ïðåäëîæåíà òåñò-ñèñòåìà íà îñíîâå ïðÿìîãî ÈÔÀ è îöåíî÷íûé òåñò ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì èììóíîõðîìàòîãðàôèè äëÿ êîíòðîëÿ ÑÌ â ìîëîêå è ìîëî÷-
íûõ ïðîäóêòàõ (13, 14).  

Íàøåé öåëüþ áûëî ïîëó÷åíèå ñïåöèôè÷åñêèõ èììóíîðåàãåíòîâ íà 
îñíîâå ñòðåïòîìèöèíà, îïòèìèçàöèÿ óñëîâèé íåïðÿìîãî êîíêóðåíòíîãî òâåð-
äîôàçíîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà è îöåíêà âîçìîæíîñòè åãî ïðèìå-
íåíèÿ äëÿ êîíòðîëÿ çà ñîäåðæàíèåì îñòàòêîâ ýòîãî àíòèáèîòèêà â ìîëîêå, 
ÿéöàõ è ìÿñå.  

Ìåòîäèêà. Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè ñóëüôàò ñòðåïòîìèöèíà, äèãëè-
öèäèëîâûé ýôèð 1,4-áóòàíäèîëà, äèãèäðàçèä àäèïèíîâîé êèñëîòû, ãèä-
ðîõëîðèä 1-ýòèë-3-(3-äèìåòèëàìèíîïðîïèë)êàðáîäèèìèäà (ÊÄÈ), òðàíñôåð-
ðèí ÷åëîâåêà (Ò×) («Sigma», ÑØÀ), áîðãèäðèä íàòðèÿ («Serva», Ãåðìà-
íèÿ), äèãèäðîñòðåïòîìèöèí (ÍÈÈ íîâûõ àíòèáèîòèêîâ èì. Ã.Ô. Ãàóçå, 
ã. Ìîñêâà), äèìåòèëôîðìàìèä («Fluka», Ãåðìàíèÿ), áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé 
àëüáóìèí (ÁÑÀ), æåëàòèí (Æåë) è àíòèâèäîâîé ôåðìåíòíûé êîíúþãàò, 
ïîëó÷åííûé ñîãëàñíî îïèñàíèþ (15) èç ïåðîêñèäàçû õðåíà (ÊÔ 1.11.1.7) è 
àíòèñûâîðîòêè îñëà ê èììóíîãëîáóëèíàì êðîëèêà, ïåðèîäàò íàòðèÿ îòå-
÷åñòâåííîãî ïðîèçâîäñòâà. ÈÔÀ âûïîëíÿëè íà âûñîêîñâÿçûâàþùèõ ïîëè-
ñòèðîëüíûõ ïëàíøåòàõ («Costar», ÑØÀ) ñ ïðèìåíåíèåì ôîòîìåòðà Dy-
natech MR 5000 («Dynatech», Ãåðìàíèÿ).  

                                                 
∗ Ñîîáùåíèÿ I, II, III, IV, V è VI ñì. â æóðíàëàõ «Ñåëüñêîõîçÿéñòâåííàÿ áèîëîãèÿ» ¹ 4 è ¹ 6 çà 2010 ãîä,  

¹ 2 è ¹ 4 çà 2011 ãîä, ¹ 2 è ¹ 4 çà 2012 ãîä. 
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Äëÿ ïîëó÷åíèÿ â ðåàêöèè ñ äèãëèöèäèëîâûì ýôèðîì 1,4-áóòàíäè-
îëà êîíúþãàòîâ ÑÌ ñ ÁÑÀ è Æåë — ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý, Æåë-ÑÌ(10)ý, Æåë-
ÑÌ(30)ý è Æåë-ÑÌ(100)ý ê 6,8 ìã ñóëüôàòà ÑÌ (10 ìêìîëü) â 1 ìë 1 % 
NaHCO3 äîáàâëÿëè 14 ìêë (10 ìêìîëü) 10 % ðàñòâîðà äèãëèöèäèëîâîãî 
ýôèðà 1,4-áóòàíäèîëà â äèìåòèëôîðìàìèäå è ïåðåìåøèâàëè ñìåñü ïðè 
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå 1 ñóò. Çàòåì ê 4 ìã ÁÑÀ (0,06 ìêìîëü) â 
0,5 ìë 0,05 Ì êàðáîíàò-áèêàðáîíàòíîãî áóôåðà (ÊÁÁ, ðÍ 9,5) äîáàâëÿëè 
600 ìêë ýòîé ñìåñè (100-êðàòíûé ìîëüíûé èçáûòîê ãàïòåíà), à ê òðåì 
ïîðöèÿì ïî 4 ìã Æåë (0,025 ìêìîëü) â 0,5 ìë ÊÁÁ — ñîîòâåòñòâåííî 25; 
75 è 250 ìêë (10-, 30- è 100-êðàòíûå ìîëüíûå èçáûòêè), ïîñëå ÷åãî ïåðå-
ìåøèâàëè â òå÷åíèå 3 ÷ è ïîäâåðãàëè äèàëèçó.   

Äëÿ ïîëó÷åíèÿ ñ ïîìîùüþ äèãèäðàçèäà àäèïèíîâîé êèñëîòû êîíú-
þãàòîâ ÑÌ ñ ÁÑÀ è Æåë — ÁÑÀ-ÑÌ(100)ã, Æåë-ÑÌ(10)ã, Æåë-ÑÌ(30)ã è 
Æåë-ÑÌ(100)ã ñíà÷àëà ê 4 ìã ÁÑÀ (0,06 ìêìîëü) è 12 ìã Æåë (0,075 ìêìîëü) 
ñîîòâåòñòâåííî â 0,5 è 1,5 ìë âîäû äîáàâëÿëè ÊÄÈ (íàâåñêè 15 è 30 ìã), 
ïåðåìåøèâàëè â òå÷åíèå 30 ìèí è ñìåñü ñ Æåë ðàçäåëÿëè íà 3 ðàâíûå 
ïîðöèè. Çàòåì â âîäíûé ðàñòâîð 6,8 ìã ñóëüôàòà ÑÌ (10 ìêìîëü) âíîñèëè 
1,8 ìã äèãèäðàçèäà àäèïèíîâîé êèñëîòû è ïåðåìåøèâàëè ïðè êîìíàòíîé 
òåìïåðàòóðå â òå÷åíèå íî÷è. Äàëåå ê ïîðöèè ñ ÁÑÀ äîáàâëÿëè 600 ìêë 
ñìåñè, ñîäåðæàùåé ïðîäóêò âçàèìîäåéñòâèÿ äèãèäðàçèäà àäèïèíîâîé êè-
ñëîòû ñ ÑÌ (100-êðàòíûé ìîëüíûé èçáûòîê), à ê ïîðöèÿì ñ Æåë — ñîîò-
âåòñòâåííî 25; 75 è 250 ìêë (10-, 30- è 100-êðàòíûå ìîëüíûå èçáûòêè), 
ïîñëå ÷åãî ïåðåìåøèâàëè â òå÷åíèå 2 ÷ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå è ïîä-
âåðãàëè äèàëèçó. 

Ìåòîäèêà ïîëó÷åíèÿ êîíúþãàòîâ Ò×-ÑÌ(30) è Ò×-ÑÌ(100) íå îò-
ëè÷àëàñü îò îïèñàííîé ðàíåå (16). Ê 20 ìã Ò× (0,26 ìêìîëü) â 3 ìë âîäû 
äîáàâëÿëè 17 ìã ïåðèîäàòà íàòðèÿ è ïåðåìåøèâàëè íà ìàãíèòíîé ìåøàëêå 
15 ìèí. Ïðîäóêò äèàëèçîâàëè ïðîòèâ 5 ë 10 ìÌ àöåòàòíîãî áóôåðà (ðÍ 5,0) 
â òå÷åíèå 1 ñóò ïðè 4 °Ñ. Ïîëó÷åííûé äèàëèçàò äåëèëè íà 2 ðàâíûå ïîð-
öèè, äîáàâëÿëè ê íèì ñîîòâåòñòâåííî 2,6 è 8,8 ìã ñóëüôàòà ÑÌ (30- è 
100-êðàòíûå ìîëüíûå èçáûòêè) â 1 ìë ÊÁÁ è èíêóáèðîâàëè 2 ÷ ïðè ïåðå-
ìåøèâàíèè. Çàòåì â ðåàêöèîííûå ñìåñè âíîñèëè ïî 100 ìêë âîäíîãî ðàñ-
òâîðà áîðãèäðèäà íàòðèÿ ñ êîíöåíòðàöèåé 2 ìã/ìë è ïåðåìåøèâàëè åùå 2 ÷.  

Ïðîäóêòû ðåàêöèé äèàëèçîâàëè ïðîòèâ äâóõ ñìåí âîäû (ïî 5 ë), 
ïîñëå ÷åãî ê äèàëèçàòàì äîáàâëÿëè ðàâíûé îáúåì ãëèöåðèíà è õðàíèëè 
ïðè òåìïåðàòóðå −10…−15 °Ñ. Èììóíèçàöèþ êðîëèêîâ-ñàìöîâ ñåðîé ìàñòè 
(2-3 êã) ïðîâîäèëè êîíúþãàòàìè ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý, ÁÑÀ-ÑÌ(100)ã è Ò×-
ÑÌ(100). Â 1-þ è 2-þ èíúåêöèþ æèâîòíûå ïîëó÷àëè ïî 200 ìêã èììóíî-
ãåíà â ïîëíîì àäúþâàíòå Ôðåéíäà ïîäêîæíî â 10-15 òî÷åê îáëàñòè ñïè-
íû, âî âñå ïîñëåäóþùèå — ïî 100 ìêã èììóíîãåíà â ôèçèîëîãè÷åñêîì  
ðàñòâîðå. ×åðåç 7 ñóò ïîñëå êàæäîé ïîâòîðíîé èíúåêöèè, îñóùåñòâëÿåìîé 
ñ èíòåðâàëîì 1 ìåñ, ó æèâîòíûõ èç êðàåâîé âåíû óõà îòáèðàëè êðîâü, îò-
äåëÿëè ñûâîðîòêó, äîáàâëÿëè ðàâíûé îáúåì ãëèöåðèíà è õðàíèëè ïðè 
−10…−15 °Ñ. Òåñòèðîâàíèå ñûâîðîòîê, îöåíêà ñïåöèôè÷íîñòè àíòèòåë, èñ-
ïûòàíèÿ êîíúþãàòîâ â êà÷åñòâå òâåðäîôàçíûõ àíòèãåíîâ è ÈÔÀ íå îòëè-
÷àëèñü îò îïèñàííûõ ðàíåå (17).  

Äëÿ àíàëèçà èñïîëüçîâàëè ïðîáû ìîëîêà, ÿèö, ìÿñà èç òîðãîâîé 
ñåòè ã. Ìîñêâû. Ìîëîêî è ãîìîãåíèçèðîâàííîå ñîäåðæèìîå ÿèö (áåëîê è 
æåëòîê) ïåðåä àíàëèçîì ðàçáàâëÿëè ÔÑÁ-ò â 100 ðàç. Ìÿñî (ãîâÿäèíà) 
òùàòåëüíî èçìåëü÷àëè, íàâåñêè ãîìîãåíàòà ïîìåùàëè â ãðàäóèðîâàííûå 
ïðîáèðêè è äîáàâëÿëè 0,15 Ì ôîñôàòíî-ñîëåâîé áóôåð (ðÍ 7,5), ñîñòîÿ-
ùèé èç 0,01 Ì Na2HPO4, 0,14 M NaCl è ñîäåðæàùèé 0,05 % Òâèíà 20 
(ÔÑÁ-ò), èç ðàñ÷åòà 1 ã â 5 ìë, èíòåíñèâíî âñòðÿõèâàëè è îñòàâëÿëè íà 
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1 ñóò ïðè 4 °Ñ. Äàëåå ïðîáèðêó ñ ñîäåðæèìûì èíêóáèðîâàëè ïðè 60 °Ñ â 
òå÷åíèå 10 ìèí è öåíòðèôóãèðîâàëè. Ïîðöèþ íàäîñàäî÷íîé æèäêîñòè ðàç-
áàâëÿëè ÔÑÁ-ò â 40 ðàç è èñïîëüçîâàëè â ÈÔÀ. Äëÿ îöåíêè ìåòðîëîãè÷å-
ñêèõ ïîêàçàòåëåé ìåòîäèê èçìåðÿëè êîëè÷åñòâî ÑÌ, âíåñåííîå â ïðîáû 
ìîëîêà, ÿèö è ìÿñà. 

Ðåçóëüòàòû. Â ñïåöèàëüíîé ëèòåðàòóðå îïèñàíû íåñêîëüêî âàðè-
àíòîâ ñèíòåçà èììóíîãåíîâ ñ öåëüþ ïîëó÷åíèÿ àíòèòåë ê ÑÌ, è â êàæäîì 
ñëó÷àå íà èõ îñíîâå ñîçäàâàëèñü òåñò-ñèñòåìû äëÿ êîíòðîëÿ ïðîäóêöèè æè-
âîòíîâîäñòâà. Â 1993 ãîäó áûëè âûäåëåíû àíòèòåëà íà áåëêîâûå êîíúþãà-
òû ÑÌ, ìîäèôèöèðîâàííîãî êàðáîêñèìåòèëîêñèìîì ïî àëüäåãèäíîé ãðóïïå 
(3, 4, 8, 12, 13). Ïîçäíåå ïðèìåíÿëèñü ðåàêöèÿ ÑÌ ñ ãëóòàðîâûì àëüäåãè-
äîì è êàðáîäèèìèäíàÿ êîíäåíñàöèÿ (9), ñâÿçûâàíèå ïî ìåòèëàìèíîãðóïïå 
ñ õëîðàíãèäðèäîì öèàíóðîâîé êèñëîòû (11, 14) è ìîäèôèêàöèÿ ÑÌ äè-
ãèäðàçèäîì àäèïèíîâîé êèñëîòû (6, 7, 10).  

Áåëêîâûå êîíúþãàòû, ñèíòåçèðîâàííûå â ðåàêöèè ÑÌ ïî ìåòèëà-
ìèíîãðóïïå ñ äðóãèì áèôóíêöèîíàëüíûì ðåàãåíòîì — äèãëèöèäèëîâûì 
ýôèðîì 1,4-áóòàíäèîëà, áûëè èñïîëüçîâàíû â êà÷åñòâå óëàâëèâàþùèõ èì-
ìóíîðåàãåíòîâ, à òàêæå èììîáèëèçîâàííûõ àíòèãåíîâ è ïîêàçàëè ïðè ýòîì 
âûñîêóþ ðåàêòèâíîñòü (5, 9, 11).   

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå êðîëèêàì ââîäèëè èììóíîãåíû íà îñíîâå ÁÑÀ, 
ñèíòåçèðîâàííûå ðàçíûìè ñïîñîáàìè, è êîíúþãàò ÑÌ ñ ïðåäâàðèòåëüíî 
îêèñëåííûì òðàíñôåððèíîì ÷åëîâåêà, ïîëó÷åííûé ìåòîäîì âîññòàíîâè-
òåëüíîãî àìèíèðîâàíèÿ. Ðàíåå ñ ïîìîùüþ ïîäîáíîãî èììóíîãåíà âûäåëÿ-
ëè àíòèòåëà ê íåîìèöèíó (16).   

ÑÌ ñ ÁÑÀ, à òàêæå ñ 
Æåë êîíúþãèðîâàëè ñ èñïîëü-
çîâàíèåì äâóõ áèôóíêöèîíàëü-
íûõ ðåàãåíòîâ — äèãëèöèäèëî-
âîãî ýôèðà 1,4-áóòàíäèîëà è äè-
ãèäðàçèäà àäèïèíîâîé êèñëîòû 
ïî óïðîùåííûì ìîäèôèöèðî-
âàííûì ìåòîäèêàì. Â îòëè÷èå 
îò ïðèåìà, îïèñàííîãî â ðàáîòå 
R.A. Abuknesha ñ ñîàâò. (11), 
ðåàêöèþ ÑÌ-ñóëüôàòà ñ äè-
ãëèöèäèëîâûì ýôèðîì 1,4-áó-
òàíäèîëà îñóùåñòâëÿëè â âîä-
íîé ñðåäå áåç äîáàâëåíèÿ äè-
ìåòèëñóëüôîêñèäà è ïðîäóêò íå 
î÷èùàëè ýêñòðàêöèåé â õëîðî-
ôîðì. Ðåàêöèîííóþ ñìåñü èí-
êóáèðîâàëè ñ ðàñòâîðàìè áåë-
êîâ 3 ÷ âìåñòî 16 ÷. Ïðè êîíú-
þãèðîâàíèè ÑÌ ñ äèãèäðàçè-

íîì àäèïèíîâîé êèñëîòû íà ïåðâîé ñòàäèè âìåñòî 90 ìèí êèïÿ÷åíèÿ ñìåñè 
âåùåñòâ â âîäíîì ìåòàíîëå è âûäåëåíèÿ ïðîäóêòà ðåàêöèè â êðèñòàëëè÷å-
ñêîì âèäå ñîãëàñíî îïèñàíèþ (6, 10) èõ ïðîñòî ïåðåìåøèâàëè ïðè êîì-
íàòíîé òåìïåðàòóðå 2 ÷. Êàðáîêñèëüíûå ãðóïïû áåëêîâ àêòèâèðîâàëè îä-
íèì ðåàãåíòîì (ÊÄÈ), à íå äâóìÿ (N-ãèäðîêñèñóêöèíèìèä è ÊÄÈ) â ðàñ-
òâîðå àöåòàòà íàòðèÿ. Íà çàêëþ÷èòåëüíîé ñòàäèè ðåàêöèÿ ñ áåëêàìè âìåñòî 
íî÷è ïðîäîëæàëàñü 2 ÷ ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. 

  Â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêè ïîäòâåðäèòü è îöå-
íèòü ñòåïåíü ãàïòåííîé íàãðóçêè â êîíúþãàòàõ íå ïðåäñòàâëÿëîñü âîç-

Ðèñ. 1. Ñòåïåíü ñâÿçûâàíèÿ àíòèòåë ê ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý, 
ïîëó÷åííûõ ïðè 2-5-ì îòáîðàõ êðîâè (1-4), ñ òâåðäî-
ôàçíûì àíòèãåíîì Æåë-ÑÌ(30)ã â ïðèñóòñòâèè ÑÌ
â áóôåðå ÔÑÁ-ò: ÁÑÀ, Æåë, ÑÌ — ñîîòâåòñòâåííî 
áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé àëüáóìèí, æåëàòèí, ñòðåï-
òîìèöèí, ÔÑÁ-ò — ôîñôàòíî-ñîëåâîé áóôåðíûé 
ðàñòâîð, ñîäåðæàùèé Òâèí 20 (ÈÔÀ). 
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ìîæíûì èç-çà îòñóòñòâèÿ ó ÑÌ ïîãëîùåíèÿ â ÓÔ-îáëàñòè, â êà÷åñòâå 
èììóíîãåíîâ áûëè âçÿòû êîíúþãàòû ÁÑÀ è Ò× ñ íàèáîëüøèì èçáûòêîì 
ãàïòåíà â ðåàêöèè — ÁÑÀ-ÑÌ(100)ã, ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý è Ò×-ÑÌ(100). Îñ-
òàëüíûå ñèíòåçèðîâàííûå êîíúþãàòû èñïîëüçîâàëè â êà÷åñòâå òâåðäî-
ôàçíûõ àíòèãåíîâ. 

Àíòèñûâîðîòêè ê ÁÑÀ-ÑÌ(100)ã è Ò×-ÑÌ(100) àêòèâíî âçàèìîäåé-
ñòâîâàëè ñî âñåìè èììîáèëèçîâàííûìè êîíúþãàòàìè, íî ïðèñóòñòâèå ñâî-
áîäíîãî àíòèáèîòèêà äàæå â êîíöåíòðàöèè 1 ìêã/ìë íå òîðìîçèëî ñâÿçû-
âàíèÿ. Íàïðîòèâ, èììóíèçàöèÿ êîíúþãàòîì ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý ïîçâîëèëà óæå 
ïðè 1-ì îòáîðå êðîâè ïîëó÷èòü àíòèñûâîðîòêó, ñîäåðæàùóþ àíòèòåëà, êî-
òîðûå ðàñïîçíàâàëè ñâîáîäíûé ÑÌ (ðèñ. 1). Òðåòüå ââåäåíèå èììóíîãåíà 
æèâîòíûì (2-é îòáîð êðîâè) îáåñïå÷èëî ïîëó÷åíèå àíòèòåë ñ ðàáî÷èì òèò-
ðîì 1:2000-1:3000 è âîçìîæíîñòü îïðåäåëåíèÿ ÑÌ â ðàñòâîðàõ äî êîíöåí-
òðàöèè 0,1 íã/ìë. Ïðîäîëæåíèå ïðîöåäóðû èììóíèçàöèè äî 5-ãî ïîëó÷å-
íèÿ ñûâîðîòêè êðîâè ñîïðîâîæäàëîñü ñíèæåíèåì ðàáî÷åãî òèòðà àíòèòåë 
äî 1:500 ïðè íåçíà÷èòåëüíîì èçìåíåíèè ÷óâñòâèòåëüíîñòè àíàëèçà (òàáë. 1).  

1. Õàðàêòåð âçàèìîäåéñòâèÿ àíòèòåë ê ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý â ñûâîðîòêàõ îò 2-5-
ãî îòáîðîâ êðîâè ñ ðàçíûìè èììîáèëèçîâàííûìè àíòèãåíàìè â ïðèñóòñò-
âèè ÑÌ (ÈÔÀ) 

Èììîáèëèçîâàííûé àíòèãåí 
Æåë-ÑÌ(30)ã Ò×-ÑÌ(100) Îòáîð êðîâè 

ðàáî÷èé òèòð ÈÊ50 ðàáî÷èé òèòð ÈÊ50 
2-é 1:2000 1,4 1:3000 1,1 
3-é 1:1000 1,0 1:1000 0,9 
4-é 1:800 1,2 1:800 0,9 
5-é 1:500 1,9 1:500 0,9 

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÑÌ, ÁÑÀ, Æåë, Ò× — ñîîòâåòñòâåííî ñòðåïòîìèöèí, áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé àëüáóìèí, 
æåëàòèí, òðàíñôåððèí ÷åëîâåêà. ÈÊ50 — êîíöåíòðàöèÿ, ïðèâîäÿùàÿ ê 50 % òîðìîæåíèþ ñâÿçûâàíèÿ 
àíòèòåë. 

 

Â êà÷åñòâå òâåðäîôàçíûõ àíòèãåíîâ èììóíîðåàêòèâíûìè îêàçàëèñü 
âñå ñèíòåçèðîâàííûå êîíúþãàòû, îäíàêî ÷óâñòâèòåëüíîñòü àíàëèçà ÑÌ áû-
ëà íåñêîëüêî âûøå ïðè èñïîëüçîâàíèè ãåòåðîëîãè÷íûõ èììóíîãåíó êîíúþ-
ãàòîâ Æåë-ÑÌ(30)ã è Ò×-ÑÌ(100).  

Îöåíêà ñïåöèôè÷íîñòè àíòèòåë ïîêàçàëà, ÷òî â îòíîøåíèè äèãèä-
ðîñòðåïòîìèöèíà (áëèæàéøåãî ñòðóêòóðíîãî àíàëîãà ÑÌ) ïåðåêðåñòíàÿ 
ðåàêòèâíîñòü îêàçàëàñü â 2 ðàçà âûøå è ñîñòàâèëà 200 %. Ïî äàííûì ëèòå-
ðàòóðû, äëÿ ïîëèêëîíàëüíûõ àíòèòåë íà êîíúþãàòû ÑÌ ñ àëüáóìèíàìè, 
ïîëó÷åííûå ðàçíûìè ìåòîäàìè, ïåðåêðåñòíàÿ ðåàêòèâíîñòü ñ äèãèäðîñòðåï-
òîìèöèíîì áûëà ñîïîñòàâèìîé: ïðè ñèíòåçå ïî ìåòèëàìèíîãðóïïå ñ ïî-
ìîùüþ õëîðàíãèäðèäà öèàíóðîâîé êèñëîòû — 75 % (11), ïðè èñïîëüçîâà-
íèè äèãèäðàçèäà àäèïèíîâîé êèñëîòû — 80 % (10) è 103 % (7), ïðè ñâÿ-
çûâàíèè ïî àëüäåãèäíîé ãðóïïå ñ êàðáîêñèìåòèëîêñèìîì — 85,7 % (3), 
118 % (12) è 149 % (4). Ó ïîëó÷åííûõ íàìè àíòèòåë íåîáû÷íî âûñîêîå óç-
íàâàíèå äèãèäðîàíàëîãà, âîçìîæíî, ñâÿçàíî ñ îñîáåííîñòÿìè îðèåíòàöèè 
ãàïòåíà íà ÁÑÀ â èììóíîãåíå èç-çà âûáðàííûõ óñëîâèé êîíúþãèðîâàíèÿ 
ñ ïîìîùüþ äèãëèöèäèëîâîãî ýôèðà 1,4-áóòàíäèîëà. Ñ äðóãèìè àìèíîãëè-
êîçèäàìè (íåîìèöèí, ãåíòàìèöèí, ñèçîìèöèí, êàíàìèöèí, òîáðàìèöèí, 
àìèêàöèí è àïðàìèöèí) äàæå â êîíöåíòðàöèè 10 000 íã/ìë òîðìîæåíèÿ 
ñâÿçûâàíèÿ íå íàáëþäàëè. 

Êàëèáðîâî÷íûå ãðàôèêè ÈÔÀ ÑÌ â âàðèàíòàõ ñ àíòèñûâîðîòêîé 
îò 4-ãî îòáîðà êðîâè è òâåðäîôàçíûìè àíòèãåíàìè Æåë-ÑÌ(30)ã è Ò×-
ÑÌ(100) íå ðàçëè÷àëèñü. Àíàëèòè÷åñêèå ïîêàçàòåëè (n = 4), ïîëó÷åííûå â 
ëàáîðàòîðèè â óñëîâèÿõ ïðîìåæóòî÷íîé ïðåöèçèîííîñòè åæåñóòî÷íî èëè ñ 
èíòåðâàëîì 1-2 ñóò, èìåëè îòíîñèòåëüíîå ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå íå áî-
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ëåå 0,05, ÷òî óêàçûâàëî íà ñòàáèëüíûé õàðàêòåð ôóíêöèîíèðîâàíèÿ òåñò- 
ñèñòåì ïðè îáû÷íûõ êîëåáàíèÿõ 
âíåøíèõ ôàêòîðîâ (ðèñ. 2). ×óâñòâè-
òåëüíîñòü îïðåäåëåíèÿ ÑÌ 0,1 íã/ìë 
áûëà ñðàâíèìà ñ ïðèâåäåííîé H. Wa-
tanabe ñ ñîàâò. (8) è ïðåâîñõîäèëà 
óêàçàííóþ âî âñåõ îñòàëüíûõ ñîîá-
ùåíèÿõ ïî íåïðÿìûì è ïðÿìûì 
ÈÔÀ-ñèñòåìàì, èììóíîõðîìàòîãðà-
ôè÷åñêîìó àíàëèçó è èììóíîàíàëè-
çó íà îñíîâå îïòè÷åñêèõ áèîñåíñî-
ðîâ. Äëÿ äèãèäðîñòðåïòîìèöèíà äîñ-
òèãàëñÿ áëèçêèé ïðåäåë îïðåäåëåíèÿ 
(ó÷èòûâàÿ, ÷òî ñïåöèôè÷íîñòü àíòè-
òåë ê ýòîìó àíòèáèîòèêó áûëà âûøå 
âñåãî â 2 ðàçà).  

Ñïåöèôè÷íîñòü è âûñîêàÿ 
÷óâñòâèòåëüíîñòü îïðåäåëåíèÿ ÑÌ, à 

òàêæå ñòàáèëüíîå ôóíêöèîíèðîâàíèå ðàçðàáîòàííûõ òåñò-ñèñòåì ïîçâîëèëè 
èçó÷èòü âîçìîæíîñòü èõ ïðèìåíå-
íèÿ äëÿ êîíòðîëÿ æèâîòíîâîä÷åñêîé 
ïðîäóêöèè — ìîëîêà, ÿèö è ìÿñà. 
Êàëèáðîâî÷íûå ãðàôèêè, ïîëó÷åííûå 
â ÔÑÁ-ò è â ìîëîêå, ðàçáàâëåííîì 
ýòèì áóôåðîì â 100 ðàç (ðèñ. 3), 
ïðàêòè÷åñêè íå ðàçëè÷àëèñü è îáåñ-
ïå÷èâàëè èçìåðåíèÿ ÑÌ â äèàïàçî-
íå êîíöåíòðàöèé îò 0,1 äî 10 íã/ìë. 
Ïðè ïðîâåðêå çàãðÿçíåííîñòè ìî-
ëîêà ñ ïîìîùüþ òàêîãî ìåòîäà çà 
3,5-4,0 ÷ ìîæíî îáñëåäîâàòü äåñÿòêè 
ïðîá íà ñîäåðæàíèå ÑÌ â êîëè-
÷åñòâå îò 10 äî 1000 ìêã/êã (äåéñò-
âóþùèé íîðìàòèâ ñîñòàâëÿåò íå áî-
ëåå 200 ìêã/êã, èëè 0,2 ìã/êã) (18).  

Â ãîìîãåíàòàõ ÿèö ïîñëå ðàç-
âåäåíèÿ ÔÑÁ-ò â 100 ðàç êàëèáðî-
âî÷íûé ãðàôèê òàêæå íå èçìåíÿëñÿ 
(ñì. ðèñ. 3). Ïðîâåðêà âûáîðêè èç 
37 îáðàçöîâ ïðîäóêöèè, ïðîèçâåäåí-
íîé â 28 ïòèöåâîä÷åñêèõ õîçÿéñòâàõ, 
íå âûÿâèëà ÑÌ â êîëè÷åñòâàõ áîëåå 
10 ìêã/êã.  

Ïðè îöåíêå âîçìîæíîñòè îï-
ðåäåëåíèÿ ÑÌ â ãîâÿäèíå êàëèáðî-
âî÷íûå ãðàôèêè äëÿ ýêñòðàêòîâ ãî-

ìîãåíèçèðîâàííûõ îáðàçöîâ, ïîëó÷åííûõ ñ ÔÑÁ-ò è çàòåì ðàçáàâëåííûõ â 
40 ðàç, ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àëèñü îò òàêîâûõ äëÿ áóôåðíîãî ðàñòâîðà 
(ñì. ðèñ. 3). Â âàðèàíòå ñ îïèñàííîé ïðîáîïîäãîòîâêîé çíà÷åíèÿ äëÿ íèæ-
íåé è âåðõíåé ãðàíèöû îïðåäåëåíèÿ ÑÌ ñîñòàâëÿëè ñîîòâåòñòâåííî 20 è 
2000 ìêã/êã. Ñîãëàñíî äåéñòâóþùèì ðåêîìåíäàöèÿì, îñòàòêè ÑÌ, êîòîðûå 
äîïóñêàþòñÿ â ìÿñå è ïå÷åíè âñåõ âèäîâ óáîéíûõ æèâîòíûõ (500 ìêã/êã), à 
òàêæå â ïî÷êàõ (1000 ìêã/êã) (18), íàõîäÿòñÿ â ïðåäåëàõ äîñòèãàåìîãî äèà-

 
Ðèñ. 2. Êàëèáðîâî÷íûé ãðàôèê ÈÔÀ ÑÌ 
(n = 4) ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòèñûâîðîòêè ê 
ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý îò 4-ãî îòáîðà êðîâè è èì-
ìîáèëèçîâàííîãî Æåë-ÑÌ(30)ã. ÁÑÀ, Æåë, 
ÑÌ — ñîîòâåòñòâåííî áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé 
àëüáóìèí, æåëàòèí, ñòðåïòîìèöèí.

Ðèñ. 3. Êàëèáðîâî÷íûå ãðàôèêè äëÿ ÈÔÀ ÑÌ ñ 
àíòèñûâîðîòêîé ê ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý îò 4-ãî îòáî-
ðà êðîâè è òâåðäîôàçíûì àíòèãåíîì Æåë-
ÑÌ(30)ã â áóôåðå ÔÑÁ-ò (1), â ìîëîêå ïðè 
100-êðàòíîì ðàçáàâëåíèè ÔÑÁ-ò (2), â ãîìîãå-
íàòå ÿéöà ïðè 100-êðàòíîì ðàçáàâëåíèè ÔÑÁ-ò 
(3) è â ýêñòðàêòå ìÿñà ïðè 40-êðàòíîì ðàçáàâ-
ëåíèè ÔÑÁ-ò (4). ÁÑÀ, Æåë, ÑÌ, ÔÑÁ-ò — 
ñîîòâåòñòâåííî áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé àëü-
áóìèí, æåëàòèí, ñòðåïòîìèöèí, ôîñôàòíî-
ñîëåâîé áóôåðíûé ðàñòâîð, ñîäåðæàùèé 
Òâèí 20. 
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ïàçîíà èçìåðåíèé.  
Îöåíêà ìåòðîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ìåòîäèê ïðîäåìîíñòðèðî-

âàëà âïîëíå óäîâëåòâîðèòåëüíóþ ñõîäèìîñòü ðåçóëüòàòîâ è ïðàâèëüíîñòü 
îïðåäåëåíèÿ (òàáë. 2).  

2. Ðåçóëüòàòû îïðåäåëåíèÿ ÑÌ â ïðîáàõ ìîëîêà, ÿèö è ìÿñà ñ âíåñåíèåì 
ðàçíûõ êîëè÷åñòâ àíòèáèîòèêà ïðè âûïîëíåíèè ÈÔÀ ñ àíòèñûâîðîòêîé ê 
ÁÑÀ-ÑÌ(100)ý îò 4-ãî îòáîðà êðîâè è èììîáèëèçîâàííûì àíòèãåíîì 
Æåë-ÑÌ(30)ã (n = 4) 

Îáðàçåö Âíåñåíî ÑÌ, íã/ã Îáíàðóæåíî ÑÌ, íã/ã 
Ïðàâèëüíîñòü  
îïðåäåëåíèÿ, % 

100  100±16 100 Ìîëîêî 
200  212±36 106 
250  288±8 115 
500  637±6 127 

ßéöî 

1000  1157±130 116 
Ìÿñî 500  452±40 90 

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÑÌ, ÁÑÀ, Æåë — ñòðåïòîìèöèí, áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé àëüáóìèí, æåëàòèí. 
 

Ïî êîýôôèöèåíòàì âàðèàöèè (èëè îòíîñèòåëüíûì ñòàíäàðòíûì îò-
êëîíåíèÿì) áûëî ïîëó÷åíî ñðåäíåå çíà÷åíèå 12,5 %, ÷òî óêàçûâàåò íà îò-
ñóòñòâèå ñóùåñòâåííîãî âëèÿíèÿ èçìåíåíèé â óñëîâèÿõ íà àíàëèòè÷åñêèé 
ðåçóëüòàò. Îòêëîíåíèå íàéäåííûõ êîëè÷åñòâ ÑÌ îò íîìèíàëüíûõ â îòíî-
ñèòåëüíîì âûðàæåíèè ñîñòàâèëî â ñðåäíåì ïî âàðèàíòàì ýêñïåðèìåíòà 
12,3 %, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î êîððåêòíîñòè âûïîëíÿåìûõ èçìåðåíèé.  

Òàêèì îáðàçîì, ïîëèêëîíàëüíûå êðîëè÷üè àíòèòåëà ê ñòðåïòîìè-
öèíó, êîíúþãèðîâàííîìó ñ áû÷üèì ñûâîðîòî÷íûì àëüáóìèíîì â ðåàêöèè 
ñ äèãëèöèäèëîâûì ýôèðîì 1,4-áóòàíäèîëà, ïîêàçàëè âûñîêóþ ñïåöèôè÷-
íîñòü â îòíîøåíèè ñòðåïòîìèöèíà (ÑÌ) è åãî áëèæàéøåãî ñòðóêòóðíîãî 
àíàëîãà äèãèäðîñòðåïòîìèöèíà. Â óñëîâèÿõ íåïðÿìîãî êîíêóðåíòíîãî èì-
ìóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà (ÈÔÀ) ñ èììîáèëèçîâàííûìè àíòèãåíàìè, ãå-
òåðîëîãè÷íûìè èììóíîãåíó ïî áåëêîâîìó íîñèòåëþ è ìåòîäàì ñèíòåçà, 
ïðåäåë îïðåäåëåíèÿ ñòðåïòîìèöèíà ñîñòàâèë 0,1 íã/ìë. Âîçìîæíîñòü îï-
ðåäåëåíèÿ ÑÌ â ïðîäóêöèè æèâîòíîâîäñòâà ñ ïîìîùüþ ïðîñòûõ ïðèåìîâ 
ïðîáîïîäãîòîâêè è íåïðÿìîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà îòêðûâàåò ïåð-
ñïåêòèâû ðàçðàáîòêè ñîîòâåòñòâóþùèõ ìåòîäèê è òåñò-ñèñòåì äëÿ ïðàêòè÷å-
ñêîãî èñïîëüçîâàíèÿ. Íàø óñïåøíûé îïûò ïðèìåíåíèÿ ïðîñòûõ äâóõñòà-
äèéíûõ ìåòîäè÷åñêèõ ñõåì, ñîñòîÿùèõ èç ýêñòðàêöèè è íåïðÿìîãî âàðè-
àíòà ÈÔÀ, â îòíîøåíèè áîëüøîãî ñïåêòðà ïðîòèâîìèêðîáíûõ ïðåïàðàòîâ 
(àíòèáèîòèêè òåòðàöèêëèíîâîé ãðóïïû, áàöèòðàöèí, ãåíòàìèöèí, öèïðî-
ôëîêñàöèí è åãî àíàëîãè, ñóëüôàäèìèäèí, ëåâîìèöåòèí, ñòðåïòîìèöèí) 
ñâèäåòåëüñòâóåò î âîçìîæíîñòè ñîçäàíèÿ â Ðîññèè óíèôèöèðîâàííîé ìå-
òîäîëîãè÷åñêîé áàçû äëÿ êîíòðîëÿ çà îñòàòî÷íûì ñîäåðæàíèåì àíòèáèî-
òèêîâ â ïðîäóêöèè æèâîòíîâîäñòâà è âíåäðåíèÿ åå â ïðàêòèêó ðàáîòû èñ-
ïûòàòåëüíûõ ëàáîðàòîðèé.  
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PRODUCTION. VII. ENZYMOIMMUNOASSAY OF STREPTOMYCIN 
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S u m m a r y  
 

The polyclonal rabbit antibodies against streptomycin conjugated with bovine serum albu-
min in reaction with diglycidyl ether of 1,4-butanediol presents high specificity to streptomycin and 
its similar structural analog — dihydrostreptomycin. In the conditions of indirect competitive enzy-
moimmunoassay with immobilized antigens, heterologous to immunogene on protein carrier and 
methods of synthesis, the limit of streptomycin detection is 0.1 ng/ml. The authors consider the use 
of developed immunoenzyme test-systems for control of antibiotic contamination in milk and eggs 
with the limit of detection of 10 mkg/kg and in meat with the limit of 20 mkg/kg. 


