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Введение 

 

Клиническая биохимия - это клинико-диагностическая 

наука, в задачи которой входят разработка и использование 

стандартных методов диагностики, контроля над течением за-

болевания с позиции биохимии. Она позволяет существенно об-

легчить научно-обоснованную постановку диагноза, выбор ле-

чения и методов предупреждения заболевания. Клиническая 

биохимия базируется на биохимических основах патологиче-

ских состояний, исходящих из положения, что все заболевания 

имеют биохимическую основу и являются проявлением нару-

шений: 

- в структуре молекул; 

- в ходе химических реакций и процессов. 

Необходимо учитывать, что не любые изменения в пер-

вичной структуре молекул и не любые частичные изменения в 

механизме превращения тех или иных веществ обязательно вы-

зовут нарушения процессов жизнедеятельности. 

В то же время любые нарушения нормальных функций 

организма обязательно в своей основе имеют нарушения про-

цессов обмена на молекулярном уровне. Нет болезней молекул, 

а есть патологические состояния организма, выражающиеся в 

нарушении функций отдельных органов или целого организма. 

К основным положениям, которые позволяют рассмат-

ривать заболевание с биохимических позиций, относятся сле-

дующие. 

1. Многие болезни детерминированы генетически. 

2. Все классы биомолекул, найденные в клетке, могут 

изменять свою структуру, функцию или количество при том, 

или ином заболевании; биомолекулы могут вовлекаться в про-

цесс первично или вторично. 

3. Заболевания могут вызываться дефицитом или избыт-

ком определенных молекул (витаминов, гормонов). 

4. Различные биохимические механизмы могут приво-

дить к сходным патологическим, клиническим и лабораторным 

проявлениям. 
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У организма имеется ограниченный набор процессов ре-

агирования на патогенные факторы. Эти процессы реагирования 

можно назвать патологическими. К ним относят: воспаление 

(острое и хроническое), склероз, фиброз, дегенерацию, гипер-

трофию и атрофию органа, неоплазию, смерть клетки, образо-

вание камней и др. 

При переходе от состояния здоровья к состоянию болез-

ни редко происходят резкие изменения в системах организма. 

При этом в латентной стадии еще могут быть незаметны клини-

ческие, а в большинстве случаев и субъективные, признаки, но 

уже есть регистрируемые изменения биохимических параметров 

(например, глюкозотолерантный тест при сахарном диабете). 

При патологии наблюдаются изменения, вызванные как 

самим патологическим процессом, так и возникающими мета-

болическими нарушениями. Эти изменения отражаются в био-

химических показателях, которые могут увеличиваться или 

снижаться, появляться или исчезать, может изменяться динами-

ка роста или снижения того или иного показателя. 

Назначение и трактовка результатов биохимических ис-

следований - это неотъемлемая составная часть врачебной дея-

тельности. 

Для различных патологических состояний (кроме гене-

тически обусловленных) биохимические сдвиги не являются 

строго специфическими, и поэтому учитываются главным обра-

зом такие критерии, как «больше-меньше», «продолжительнее-

быстрее», «наличие-отсутствие» органоспецифических показа-

телей, изоферментов и т.п. По сути дела, оцениваются, по срав-

нению с показателями у здоровых особей, степень и время воз-

никновения в организме изменения уровня того или иного пока-

зателя, продолжительность развившихся нарушений. Поэтому 

диагностическая чувствительность того или иного теста тем 

больше, чем адекватнее его выбор, чем больше различия между 

показателями у здоровых и больных, чем продолжительнее пе-

риод изменений, отражающих динамику болезни. Обнаружение 

соответствующих изменений и является целью биохимических 

исследований. 
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Правильно выбрать биохимический тест - значит, учесть 

совокупность анамнестических и клинических данных, которые 

могли бы ориентировать на предполагаемый диагноз, а в ходе 

дальнейших наблюдений позволили бы учитывать особенности 

динамики того или иного избранного показателя, связанного как 

с самим патологическим процессом, так и с особенностями 

больного, возможным влиянием факторов, в том числе лекар-

ственных препаратов. 

Одними из наиболее информативных показателей явля-

ются: содержание общего белка, проба на коллоидоустойчи-

вость белков, уровень мочевины, креанинина, количество глю-

козы, билирубина, содержание триглицеридов, кальция и фос-

фора в сыворотке крови. 

 

СУБСТРАТ – ОБЩИЙ БЕЛОК СЫВОРОТКИ КРОВИ 

 

Определение содержания общего белка в сыворотке крови 

(рефрактометрически и колориметрически) 

 

Определение общего белка в сыворотке крови рефракто-

метрическим методом 

 

Принцип метода. В основу рефрактометрических мето-

дов анализа положено определение показателя (коэффициента) 

преломления исследуемого вещества - отношения синуса угла 

падения луча света к синусу угла его преломления. В сыворотке 

крови величина рефракции в первую очередь зависит от количе-

ства белков. 

Для определения общего белка в сыворотке крови ре-

фрактометрическим методом необходимо: рефрактометр (ИРФ-

4546, УРЛ, RL и др) и смесь этилового спирта с эфиром 1:1. 

Ход определения. Устанавливают прибор на нуль по ди-

стиллированной воде при температуре 20 °С. Предварительно 

верхнюю и нижнюю камеры протирают марлевой салфеткой, 

смоченной смесью спирта с эфиром, и насухо - ватным тампо-

ном. Поверхность призм при установке прибора на нуль и ис-
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следовании образца сыворотки крови должна быть чистой и су-

хой, от этого во многом зависит результат анализа. 

Окуляр шкалы коэффициентов преломления ставят в 

крайнее положение на себя. Опускают нижнюю половину каме-

ры, на призму наносят 1 - 2 капли дистиллированной воды. Ка-

меру закрывают, окуляр шкалы и окуляр зрительной трубы 

устанавливают на резкость. Дисперсию в окуляре зрительной 

трубы устраняют вращением винта лимба дисперсии. 

Линию окуляра шкалы устанавливают на цифру 1,3330 

(показатель преломления воды) и в зрительную трубу наблюда-

ют границу светотени по отношению к точке пересечения двух 

взаимно перпендикулярных линий. Если граница светотени 

проходит через точку пересечения линий, то прибор установлен 

на нуль. Если этого нет, то при помощи ключа и маленького 

винта на корпусе зрительной трубы ставят границы светотени 

на точку пересечения линий. Поверхность призм досуха выти-

рают мягкой марлевой салфеткой и ватным тампоном. 

Приступают к исследованию образцов крови. Автомати-

ческой или обычной пипеткой наносят на нижнюю призму 100 

мкл (2 капли) сыворотки крови и плотно закрывают камеру. 

Зеркалом направляют свет в окно камеры и поворачивают винт 

до тех пор, пока граница светотени не достигнет пересечения 

двух визирных линий. Через окуляр по шкале отсчета показате-

ля преломления дважды отсчитывают показатель преломления. 

Вычисляют среднее показание. Марлевой салфеткой удаляют с 

поверхности призм сыворотку, протирают поочередно ватными 

тампонами, сухим и смоченным спиртово-эфирной смесью до 

чистого сухого состояния. В случае использования стеклянной 

палочки ее после каждого образца сыворотки крови промывают 

и высушивают марлей. Исследуют следующую пробу. 

Расчет. Содержание белка (г/л) определяют по таблице 

10 с учетом величины показателя преломления рефрактометра. 

Если температура в камере во время исследования не соответ-

ствует 20 °С, то вводят поправку 0,0001 на каждый градус: в 

случае низкой температуры поправку вычитают, при более вы-

сокой - прибавляют. 
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Вычисление общего белка в сыворотке крови по показате-

лю преломления 
Показатель 

преломления 

Белок, 

г/л 

Показатель 

преломления 

Белок, г/л Показатель пре-

ломления 

Белок, 

г/л 

1,3431 41,6 1,3492 76,8 1,3532 99,9 

1,3435 43,8 1,3493 77,3 1,3533 100,5 

1,3439 46,0 1,3494 77,9 1,3534 101,0 

1,3443 48,1 1,3495 78,3 1,3535 101,7 

1,3446 50,3 1,3496 79,1 1,3536 102,3 

1,3450 52,5 1,3497 79,6 1,3537 102,8 

1,3454 54,7 1,3498 80,2 1,3538 103,3 

1,3458 56,8 1,3499 80,8 1,3539 103,9 

1,3460 59,2 1,3500 81,4 1,3540 104,4 

1,3461 59,7 1,3501 82,0 1,3541 104,9 

1,3462 60,2 1,3502 82,6 1,3542 105,4 

1,3463 60,7 1,3503 83,3 1,3543 106,0 

1,3464 61,2 1,3504 83,8 1,3544 106,4 

1,3465 61,8 1,3505 84,4 1,3545 107,8 

1,3466 62,3 1,3506 84,9 1,3546 107,5 

1,3467 62,9 1,3507 85,5 1,3547 108,0 

1,3468 63,4 1,3508 86,1 1,3548 108,6 

1,3469 64,0 1,3509 86,7 1,3549 109,2 

1,3470 64,5 1,3510 87,3 1,3550 109,8 

1,3471 65,0 1,3511 88,0 1,3551 110,4 

1,3472 65,5 1,3512 88,6 1,3552 110,9 

1,3473 66,0 1,3513 89,2 1,3553 111,5 

1,3474 66,5 1,3514 89,7 1,3554 112,1 

1,3475 67,1 1,3515 90,3 1,3555 112,6 

1,3476 67,7 1,3516 90,8 1,3556 113,2 

1,3477 68,2 1,3517 91,4 1,3557 113,7 

1,3478 68,8 1,3518 92,0 1,3558 114,2 

1,3479 69,3 1,3519 92,6 1,3559 114,7 

1,3480  70,4 1,3520 93,2 1,3560 115,2 

1,3481 71,0 1,3521 94,0 1,3561 115,7 

1,3482 71,5 1,3522 94,6 1,3562 116,2 

1,3483 72,0 1,3523 95,1 1,3563 116,7 

1,3484 72,5 1,3524 95,7 1,3564 117,1 

1,3485 73,1 1,3525 96,3 1,3565 117,7 

1,3486 73,6 1,3526 96,8 1,3566 118,2 

1,3487 74,2 1,3527 97,3 1,3567 118,7 

1,3488 74,8 1,3528 97,8 1,3568 119,3 

1,3489 75,4 1,3529 98,4 1,3569 119,8 

1,3490 75,9 1,3530 98,9 1,3570 120,4 

1,3491 76,3 1,3531 99,4 1,3571 121,0 
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Примечание. Рефрактометрический способ измерения 

концентрации общего белка несовершенен, поскольку на пока-

затель преломления влияют небелковые компоненты сыворотки 

крови, например минеральные вещества, пигменты, углеводы, 

липиды, фракции остаточного азота. При некоторых патологи-

ческих состояниях их содержание увеличивается, что приводит 

к значительным ошибкам в определении. Это касается исследо-

вания желтушных и хилезных сывороток, а также сывороток 

больных сахарным диабетом и страдающих уремией. Рефракто-

метрический метод дает ошибку в случаях использования сыво-

ротки со следами гемолиза. Недостаточное промывание линз 

между анализами приводит к контаминации последних и завы-

шению результатов. 

 

Определение общего белка в сыворотке крови  

колориметрическим методом с биуретовым реактивом 

 

Принцип метода. В щелочной среде ионы меди образуют 

с белками комплексы фиолетового цвета. При отщеплении ато-

ма водорода от энольной группы пептидной связи появляется 

отрицательный заряд, обеспечивающий связывание атома кис-

лорода с ионом меди (в формировании комплекса имеет значе-

ние и связь иона меди с атомами азота за счет свободных элек-

тронных пар). При этом различие в интенсивности окрашивания 

комплексов, образованных альбумином и глобулинами, незна-

чительно. Биуретовую реакцию дают не только белки, но и пеп-

тиды, состоящие из 3 и более аминокислот. Предел чувстви-

тельности биуретового метода, то есть предел обнаружения 

белка в пробе, ограничивается концентрацией 300 мг/л, что в 

большинстве случаев делает невозможным его использование 

для определения концентрации белка в нативной моче. 

Для определения общего белка в сыворотке крови (ко-

лориметрическим методом с биуретовым реактивом необходи-

мо: набор реактивов (Ольвекс диагностикум), ФЭК (спектрофо-

тометр), кюветы (10 мм) дозаторы (на 0,1 и 5 мл), колба (на 100 

мл), пробирки, вода бидистиллированная. 
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Состав набора реактивов (Ольвекс диагностикум): биуре-

товый реактив (200 мл); калибратор - раствор БСА 70 г/л (2 мл). 

Подготовка реагентов к процедуре анализа.  

Для исследования приготовьте рабочий реагент: разве-

дите необходимое количество биуретового реактива бидистил-

лированной водой в соотношении 1:4. Рабочий реагент стабилен 

при температуре 18-25°С в течение 12 месяцев при хранении в 

полиэтиленовой таре в защищенном от света месте.  

Калибратор готов к применению; после вскрытия флакона 

калибратор стабилен не менее 6 месяцев при хранении в защищен-

ном от света месте при температуре 2-8°С. Плотно закрывайте фла-

коны сразу после каждого использования реагентов. 

Стабильность реагентов. Невскрытые реагенты ста-

бильны не менее 12 месяцев при хранении в защищенном от 

света месте при температуре 18-25°С. Дата изготовления, серия 

и номер по каталогу указаны на упаковке.  
 

Процедура анализа. 
 

Подготовьте пробы 

следующего состава: 

Опытная 

проба 

Калибровоч-

ная проба 

Контрольная 

проба 

Рабочий реагент, мл 5,0 5,0 5,0 

Сыворотка, мл 0,1 - - 

Калибратор, мл - 0,1 - 

Вода дистиллир., мл - - 0,1 

 

Пробы тщательно перемешайте и инкубируйте при ком-

натной температуре в течение 30 мин или 15 мин при 37°С. Из-

мерьте оптические плотности опытной и калибровочной проб 

против контрольной пробы при длине волны 540 нм. Интенсив-

ность окраски пропорциональна концентрации белка в пробе. 

Интенсивность окраски стабильна не менее часа. 

Расчёт концентрации белка ( С ) в исследуемом матери-

але проведите по формуле: 
 

С = (Е пробы / Е калибр.) х 70 г/л , где: 
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Е пробы - оптическая плотность опытной пробы, Е ка-

либр. - оптическая плотность калибровочной пробы, 70 г/л - 

концентрация белка в калибраторе. 

Аналитические характеристики набора: линейность - до 

120 г/л., значение коэффициента вариации - не более 3%. 

Примечания:  

1. Для выполнения такого исследования лучше исполь-

зовать сыворотку, хотя можно применять и плазму. Правда, ре-

зультаты, полученные в последнем случае, оказываются не-

сколько выше, чем при определении содержания общего белка в 

сыворотке: на величину до 4 г/л. 

2. Описанным способом (без предварительной концен-

трации) белок в моче и ликворе не определяется. 

3. При использовании измерительного оборудования ти-

па ФЭКов калибровочная кривая для данного метода показыва-

ет линейную зависимость до А = 0,5 (это значение абсорбции 

соответствует концентрации белка до 100 г/л). Поэтому при бо-

лее высоком содержании общего белка сыворотку разводят фи-

зиологическим раствором (1:1), отбирают 0,1 мл смеси и полу-

ченный результат умножают на коэффициент разведения - 2. 

4. Все используемые реактивы следует готовить на про-

кипяченной дистиллированной воде. 

5. Ряд сопутствующих белку соединений мешает точно-

му определению его содержания. 

Известно, что находящиеся в сыворотке крови декстра-

ны при взаимодействии с биуретовым реактивом дают помутне-

ние вследствие образования содержащего медь комплексного 

соединения. Чтобы предотвратить этот нежелательный эффект, 

используют различные приемы, состоящие, в частности, в до-

бавлении к биуретовому реактиву мочевины (до конечной кон-

центрации 6 моль/л), внесении в пробу 1,2-пропандиола, рас-

творяющего медно-белковый комплекс. Предложен также мо-

дифицированный биуретовый реактив, содержащий маннит. Как 

и другие полигидроксисоединения (глицерин, сорбит и др.), он 

способен растворять декстран и образовывать с медью ком-

плексные соединения. Некоторые другие соединения также мо-
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гут искажать результаты исследования (трис-буфер, глицерин, 

сульфат аммония и др.). 

Присутствие в образцах большого количества липидного 

материала может вызывать выраженное помутнение раствора, 

которое устраняется встряхиванием проб с диэтиловым или 

петролейным эфиром и последующим центрифугированием. 

Если анализируемые пробы биологической жидкости 

оказываются непрозрачными (при использовании, например, 

липемической сыворотки), ее, как правило, рекомендуется раз-

бавить изотоническим раствором хлорида натрия в соотноше-

нии 1:1, а результат умножить на 2. Можно выполнить и 

«бланк» пробы путем внесения исследуемого образца биологи-

ческой жидкости (в объеме, применяемом для постановки 

опытных проб) в изотонический раствор хлористого натрия 

(взятый в объеме рабочего реагента). 

6. Поскольку гемоглобин, высвобождающийся при ге-

молизе из эритроцитов, тоже может вступать в биуретовую ре-

акцию, гемолизированные сыворотки для определения содер-

жания общего белка не пригодны. 

Интервалы нормальных значений общего белка в сыво-

ротке крови: 
 

Показатели 

сыворотке 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Свинья Ло-

шадь 

Соба-

ка 

Кош

ка 

Общий бе-

лок, г/л 

60-80 60-80 65-85 65-78 54-71 60-

110 
 

Клинико-диагностическое значение содержания  

общего белка в  сыворотке крови 
 

Увеличение или уменьшение содержания общего белка 

плазмы крови и отдельных фракций может быть обусловлено 

многими причинами, причем это касается как количественного, 

так и качественного состава белков. Эти изменения не являются 

специфичными, а отражают общий патологический процесс 

(воспаление, некроз, новообразования), динамику, тяжесть за-
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болевания. С их помощью можно оценить эффективность лече-

ния. Поэтому определение общего белка имеет важное клинико-

диагностическое значение. 

Изменения нормального содержания белка могут прояв-

ляться в виде гиперпротеинемии и гипопротеинемии. 

Изменение концентрации белка может носить абсолют-

ный или относительный характер и зависит от объема циркули-

рующей крови. Гидремия приводит к относительной гипопроте-

инемии, дегидратация — к гиперпротеинемии (дегидратация 

может скрыть абсолютную гипопротеинемию, поскольку при 

данном сочетании концентрация белка в плазме крови не всегда 

отличается от нормы). Поэтому при определении общего коли-

чества белка необходимо знать объем циркулирующей крови 

или величину гематокрита.  

При абсолютной гипер- и гипопротеинемии гематокрит 

в большинстве случаев нормальный, как и при диспротеинемии.  

Содержание белков плазмы снижается чаще, чем повы-

шается. Уменьшение количества общего белка крови в основ-

ном осуществляется за счет фракции альбуминов. 

Гипопротеинемии чаще всего носят абсолютный харак-

тер, то есть изменения касаются количества белка. 

Абсолютная гипопротеинемия — наблюдается при: 

•   недостаточности поступления белков в организм - 

при отрицательном азотистом балансе сначала мобилизируются 

структурные белки мышц, печени, костной ткани, кишечника. 

Следующее за этим исхудание приводит при истощении этих 

резервов к снижению синтеза белков плазмы; 

•   недостаточности переваривания и всасывания пище-

вых белков (при диспепсии, дизентерии, гастроэнтеритах), не-

сбалансированности их аминокислотного состава; 

•   нарушении синтеза белков печени (вследствие дефи-

цита ферментов синтеза белков при группе наследственных ги-

попротеинемий, при заболеваниях печени — токсических гепа-

титах, хронических и острых гепатитах, циррозах печени, осо-

бенно портальных циррозах и жировой дистрофии печени), а 

также при интоксикациях, обусловленных длительными нагнои-
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тельными процессами, злокачественными новообразованиями, 

тиреотоксикозом, действием некоторых химических веществ. В 

результате изменения процесса синтеза и ресинтеза протеинов 

при перитоните происходит прогрессирующее снижение общего 

количества белка в сосудистом русле, притом в течение очень 

короткого промежутка времени; 

•  потере белка организмом с кровью при острых и хро-

нических кровотечениях, с мочой при нефротическом синдроме 

(нефрозе, амилоидозе почек). Содержание белка при этом мо-

жет снижаться до 25—30 г/л. При нефрозах, сопровождающих-

ся нарушением реабсорбции белка в канальцах, количество бел-

ка особенно низкое; 

•  повышенном распаде белка в организме, вызванным 

потребностью в возмещении больших энергетических затрат, 

связанных с дефицитом пластических ресурсов. Отмечается при 

термических ожогах, злокачественных новообразованиях, за-

тяжном сепсисе, индуративной и терминальной форме туберку-

лёза, острой форме тейлериоза с тяжелым течением, при пара-

туберкулезе, нарушении эндокринного баланса вследствие ги-

перкортизолемии, гипертиреоидизма и т.д. (усиленный распад 

белка вместе с его повышенными потерями постоянно сопро-

вождает развитие кишечной непроходимости); 

•  перемещении в другие ткани при резко увеличенной 

проницаемости капиллярной стенки: образовании обширных 

отеков, переход в третье пространство — при формировании 

экссудатов, выпотов в серозные полости, в просвет кишечника 

(при завороте кишок, перитоните). Отмеченное при остром пан-

креатите уменьшение количества циркулирующего в сосуди-

стом русле белка плазмы также во многом связано с его перехо-

дом в забрюшинную клетчатку, серозные и другие полости; 

•  дефектопротеинемии, т. е. при сравнительно редко 

встречающихся наследственно обусловленных (генетически де-

терминированных) нарушениях в синтезе белков крови. К ним 

относятся анальбуминемия, агаммаглобулинемия, врожденное 

отсутствие или недостаточное содержание в плазме крови це-

рулоплазмина (болезнь Вильсона) и т.д. Связанная с врожден-
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ным нарушением биосинтеза белка первичная идиопатическая 

(эссенциальная) гипопротеинемия сопровождается анемией, 

отеками, поносами; 

•  особенностях физиологического состояния организма. 

Пониженное содержание белка в плазме крови отмечено и при 

некоторых физиологических состояниях: например, у животных в 

последние месяцы беременности и в период лактации. Уровень 

белка в плазме крови зависит от породы, так у коров джерсейской 

породы он ниже, чем у черно-пестрой. При этом у животных с 

низкой живой массой и продуктивностью содержание общего 

белка в сыворотке крови ниже, чем у имеющих высокую живую 

массу и продуктивность. На содержание общего белка в сыворот-

ке крови влияет и время года – весной у коров оно ниже. 

Относительные гипопротеинемии. Известно, что 

обильные перфузии раствора глюкозы и других физиологиче-

ских жидкостей, а также анурия приводят к уменьшению кон-

центрации белка вследствие увеличения объема жидкой части 

крови. То же наблюдается и в случае «водного» отравления, 

нарушения нейрогуморальной регуляции водного обмена, вы-

званного гиперсекрецией антидиуретического гормона и альдо-

стерона, при сдвигах в регуляции кислотно-основного состоя-

ния (метаболический ацидоз). 

Гиперпротеинемия - чаще всего развивается относи-

тельная, однако при ряде патологических состояний может 

наблюдаться и абсолютная гиперпротеинемия, обусловленная 

увеличением уровня глобулинов плазмы крови.  

Относительная гиперпротеинемия наблюдается при 

нарушении гемодинамики и сгущении крови, потере жидкости 

при дегидратациях: профузных поносах, неукротимой рвоте, 

несахарном диабете, холере, в первые дни тяжелых ожогов, в 

послеоперационном периоде, гипертермии. 

Абсолютная гиперпротеииемия — такое нарушение у 

животных, за исключением хищников, встречается редко и раз-

вивается вследствие усиления биосинтеза глобулинов в клеточ-

ных элементах системы фагоцитирующих мононуклеаров 

(вследствие их инфекционного или токсического раздражения) 
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при длительно текущих хронических воспалительных процес-

сах, в том числе при хронических полиартритах, проявляющееся 

образованием иммунных комплексов в почках, печени и других 

органах (например, алеутская болезнь норок), при острых вос-

палениях (в начальных стадиях пневмонии, сепсиса, при флег-

моне). Значительное (до 120 г/л) увеличение концентрации об-

щего белка в плазме наблюдается в случае появления очагов 

образования парапротеинов, например при миеломной болезни 

(плазмоцитоме), макроглобулинемии Вальденстрема. 

Гиперпротеинемия обнаруживается при некоторых фор-

мах хронических гепатитов и циррозов печени, обычно в виде 

небольшого увеличения общего белка плазмы крови (90—100 г/л) 

, при паразитарных заболеваниях. Например при токсоплазмозе 

содержание общего белка может достигать 100—120 г/л. 

Абсолютные или относительные гиперпротеинемии раз-

виваются без специфических симптомов. Абсолютная, как и от-

носительная, гипопротеинемия приводит при длительном тече-

нии, вследствие сниженного онкотического давления в плазме 

крови, к задержке жидкости в интерстиции и развитию отеков. 
 

Проба на коллоидоустойчивость белков сыворотки крови 
 

Коллоидно-осадочные пробы. Осадочные пробы не 

специфичны, однако позволяют устанавливать степень наруше-

ния соотношений между альбуминами и глобулинами сыворот-

ки крови. У здоровых животных белки в сыворотке крови нахо-

дятся в коллоидном состоянии и отличаются высокой устойчи-

востью. При многих заболеваниях изменяется белковый спектр 

сыворотки крови, наступает диспротеинемия за счет снижения 

содержания альбуминов и повышения количества глобулинов, 

вследствие чего коллоидная устойчивость белков сыворотки 

крови снижается, под действием определенных веществ насту-

пает преципитация, приводящая к помутнению. 

Предложено много осадочных проб: сулемовая; тимоло-

вая проба; кофеин-холестериновая проба; цинк-сульфатная про-

ба; реакция Вальтмана; золото-коллоидная проба; проба с суль-

фатом меди и др. 
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Тимоловая проба 

 

Тимоловая проба предложена в 1944 г. Маклаганом 

(иначе именуется пробой Маклагана). Ее химическая сущность 

состоит в образовании глобулин-тимол-липидного комплекса, 

содержащего 40% глобулинов, 32% тимола, 18% холестерола и 

10% фосфолипидов. Все известные к настоящему времени вари-

анты постановки пробы тимолового помутнения отличаются, 

главным образом, способом приготовления буферного раствора.  

Принцип метода. В результате взаимодействия тимо-

лового реактива с сывороткой крови при рН 7,55 появляется 

муть (глобулин-тимол-липопротеиновй комплекс). Оценка по-

мутнения производится фотометрически. 

Для проведения тимоловой пробы необходимо: диагно-

стический набор (Агат); спектрофотометр (длина волны 630 нм) 

или фотоэлектроколориметр (длина волны 630-690 нм); кювета 

с длиной оптического пути 1,0 см; колбы мерные вместимостью 

50, 250 и 500 мл; дозаторы на 50 и 1000мкл; пробирки вмести-

мостью 16-20 мл, дистиллированная вода. 

Состав набора реактивов (Агат): 

реагент 1. Концентрированный раствор тимола в трис-

малеатном буфере - 1 флакон (12 мл) или 3 флакона (по 12 мл); 

реагент 2. Раствор серной кислоты (2,5 моль/л) - 1 фла-

кон (11 мл); 

реагент 3. Раствор хлорида бария (48 ммоль/л) - 1 фла-

кон (5,0 мл). 

Необходимо соблюдать правила техники безопасности при 

работе с кислотами и ядовитыми веществами, так как реа-

гент 2 содержит едкое вещество - серную кислоту, реагент 3 

содержит ядовитое вещество - хлористый барий. 

 

Подготовка реагентов к процедуре анализа. 

1. Приготовление тимолового реактива. 

В мерную колбу, вместимостью 500 мл, налить около 450 

мл дистиллированной воды и при постоянном перемешивании, 

пипеткой постепенно внести 10 мл реагента 1. Носик пипетки 
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должен быть погружен в воду в колбе. Раствор довести дистилли-

рованной водой до метки и перемешивать еще 10 минут. 

Тимоловый реактив можно хранить при температуре (18-

25) 
о
С. Раствор устойчив в течение 2 месяцев. 

2. Приготовление рабочего раствора серной кислоты 0,1 

моль/л ( рабочий раствор 1). 

В мерную колбу вместимостью 250 мл пипеткой внести 10 

мл реагента 2, долить охлажденной точно до 8 
о
С дистиллиро-

ванной водой до метки и перемешать. 

3. Приготовление рабочего раствора бария хлористого 

(рабочий раствор 2). 

В мерную колбу вместимостью 50 мл пипеткой внести 1,5 

мл реагента 3 и долить до метки рабочим раствором серной 

кислоты, охлажденным точно до 10 
о
С. Содержимое колбы тща-

тельно перемешать. 

Процедура анализа. 

К 3,0 мл тимолового реактива прибавить 0,05 мл сыво-

ротки, оставить стоять 30 минут и затем измерить оптическую 

плотность при длине волны 630 (630-690) нм против тимолового 

реактива в кювете с длиной оптического пути 1,0 см. Реакцию 

проводить при температуре (18-25) 
о
С. Расчет вести по калибро-

вочному графику. 
 

Построение калибровочной кривой. 

Из рабочих растворов 1 и 2 разбавлением в пробирках 

приготовить растворы с помутнением, соответствующим 5-20 

единицам помутнения (ед S-H). 

№ пробирки 

Состав раствора 
Единицы 

помутне-

ния, ед. S-H 

рабочий 

раствор 

1 (мл) 

рабочий  

раствор 2 

(мл) 

1 4,50 1,50 5 

2 3,00 3,00 10 

3 1,50 4,50 15 

4 - 6,00 20 



19 

 

После перемешивания выдержать 30 минут, еще раз 

перемешать и измерить оптическую плотность против дистил-

лированной воды. Измерение вести в тех же условиях, что для 

опытной пробы. 

Если помутнение превышает 20 единиц S-H, анализ 

повторить с пробой, разведенной раствором натрия хлористого 

154 ммоль/л (9 г/л) в соотношении 1:1.  

Линейность калибровочного графика - до 20 ед S-H. 

Коэффициент вариации - 10 %. 

Величины помутнения, характерные для здорового ор-

ганизма - 0 - 4 ед S-H. 

Набор должен храниться в упаковке предприятия-

изготовителя при температуре (18-25) 
о
С в течение всего срока 

годности.  

Примечания. 1. Точные данные могут быть получены 

при взятии крови натошак, поскольку алиментарная (связанная 

с приемом корма) гиперлипемия существенно влияет на резуль-

таты исследования. 

2. Маклаган для получения более надежных результатов 

определения рекомендует параллельно ставить две пробы, в од-

ну из которых вносят две капли концентрированного раствора 

хлористоводородной (соляной) кислоты (НС1), вызывающей 

растворение преципитата белка. При этом комплексы типичных 

липопротеинов остаются неизмененными. Измерение оптиче-

ской плотности производят относительно пробы с добавленной 

хлористоводородной кислотой. 

3. Сыворотка для исследования может храниться в тече-

ние нескольких суток. 

4. Умеренный гемолиз не отражается на результатах ис-

следования.  
 

Клинико-диагностическое значение теста 

 

Осадочные пробы в сочетании с данными клинического 

состояния животных, наличием признаков заболевания печени, 

легких или других органов - ценные диагностические тесты. 
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Положительные коллоидно-осадочные пробы чаще 

обусловлены увеличением содержания глобулинов и умень-

шением количества альбуминов. Ускорение коллоидно-

осадочных реакций наблюдается также вследствие увеличе-

ния грубодисперсных белков - γ-глобулинов при нормальном 

коэффициенте альбуминов (глобулинов). Тимоловая проба 

положительна при коллагеновых заболеваниях, малярии и 

вирусных инфекциях. При экспериментальном мелоидозе 

(псевдосапе) у морских свинок показатель мутности в тимо-

ловом тесте повышался до 11 ед. S-H. 

Чаще всего эту пробу используют как один из надеж-

ных тестов оценки функционального состояния печени. Бла-

годаря ее применению удается диагностировать «синдром 

воспаления», сопровождающий многие поражения печеноч-

ной паренхимы. По этой причине тимоловая проба относится 

к коллоидно-осадочным реакциям, наиболее часто применя-

емым для лабораторного подтверждения воспалительного 

поражения печени. 

Тимоловая проба положительна при постгепатитном и 

постнекротическом, особенно желтушном, циррозе печени, в 

90—100% случаев токсического, инфекционного (вирусного) 

гепатита и болезни Боткина (до 6 – 9 ед. S-H), причем еще в 

преджелтушной стадии заболевания и при безжелтушной его 

форме. При механической (обтурационной, застойной, холеста-

тической) желтухе эта проба отрицательна (примерно в 75% 

случаев). На этом основывается использование теста для диф-

ференциальной диагностики желтух. Однако, если процесс 

осложняется паренхиматозным гепатитом, то тимоловая проба 

становится положительной. 

Важно отметить, что после перенесенного инфекци-

онного гепатита, показатели тимоловой пробы оказываются 

повышенными в течение длительного времени (6 месяцев и 

более).  

Следует отметить, что тимоловая проба раньше «реаги-

рует» на воспаление печени, чем «печеночная» аланинамино-

трансфераза. 
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СУБСТРАТ – МОЧЕВИНА СЫВОРОТКИ КРОВИ 

 

Определение мочевины в сыворотке крови по реакции  

с диацетилмонооксимом 

 

Принцип метода. В кислой среде в присутствии тиосе-

микарбазида (ядовитое вещество!) и ионов трехвалентного же-

леза мочевина образует с диацетилмонооксимом комплексное 

соединение красного цвета, оптическая плотность которого при 

510 нм пропорциональна концентрации мочевины. 

Для определения мочевины в сыворотке крови по реак-

ции с диацетилмонооксимом необходимо: набор реактивов 

(Агат), ФЭК (спектрофотометр), кюветы (10 мм) дозаторы (на 

0,01 и 1 мл), колба (на 100 мл), пробирки, водяная баня с темпе-

ратурой 100° С, фольга, вода дистиллированная. 

Состав набора реактивов (Агат).  

1. Реакционная смесь сухая (диацетилмонооксим 1,0 

ммоль; тиосемикарбазид 0,16 ммоль) - 4 пробирки; 

2. Раствор соли железа трехвалентного (5 ммоль/л), 5 мл 

- 1 флакон; 

3. Калибровочный раствор мочевины (8 ммоль/л), 2 мл - 

1 флакон. 

Вспомогательные реактивы (в состав набора не входят). 

1. Кислота серная, концентрированная (96%), х.ч.; 

2. Кислота трихлоруксусная, ч. 

Состав рабочей реакционной смеси: 

-  диацетилмонооксим 5,0 ммоль/л; 

-  тиосемикарбазид 0,8 ммоль/л; 

-  железо треххлористое 25 мкмоль/л; 

-  кислота серная 0,9 моль/л. 

Подготовка реагентов к процедуре анализа.  

1. Раствор серной кислоты. В мерную колбу вместимо-

стью 500 мл помещают около 300 мл дистиллированной воды и 

при постоянном помешивании добавляют 50 мл серной кисло-

ты. После охлаждения доливают водой до метки. Раствор 

устойчив. 
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2. Раствор реакционной смеси. В мерную колбу вместимо-

стью 100 мл количественно переносят содержимое одной пробирки 

сухой реакционной смеси и растворяют его примерно в 60 мл ди-

стиллированной воды при нагревании до 40-50° С. После охлажде-

ния добавляют 1 мл раствора соли железа трехвалентного и доли-

вают водой до метки. Раствор стабилен при комнатной температуре 

в течение 2-х недель. Наличие небольшого количества нераствори-

мого осадка не мешает определению. 

3. Рабочий раствор. Приготовляют смешиванием одной 

доли раствора реакционной смеси с одной долей раствора сер-

ной кислоты. Ежедневно готовят свежий рабочий раствор. 

4. Раствор ТХУ 50 г/л (для депротеинирования). 10 г 

трихлоруксусной кислоты растворяют в 200 мл дистиллирован-

ной воды. Раствор устойчив. 

Проведение анализа без депротеинирования. 

(Без депротеинирования можно исследовать сыворотку 

или плазму крови без гемолиза, разведенную мочу. Мочу перед 

анализом разводят дистиллированной водой в соотношении 

1:50-1:100. Результат умножают на разведение). 

 

Процедура анализа: в пробирки внести реактивы по сле-

дующей схеме 

 

Подготовьте пробы 

следующего состава: ↓ 

Опытная 

проба, 

(Do) 

Калибровоч-

ная проба, 

(DK) 

Контрольная 

(холостая) 

проба 

Образец, мл 0,01 - - 

Калибровочный рас-

твор мочевины, мл 

- 0,01 - 

Рабочий раствор, мл 2,00 2,00 2,00 

 

Содержимое пробирок тщательно перемешивают, отвер-

стие закрывают алюминиевой фольгой и пробирки помещают 

точно на 10 минут в кипящую водяную баню. Затем пробирки 

быстро охлаждают в потоке холодной воды и измеряют оптиче-
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скую плотность при 510 нм (490-540 нм, зеленый светофильтр) 

против контрольной (холостой) пробы в кювете с толщиной по-

глощаюшего слоя 1,0 или 0,5 см. Параллельно обрабатывают 

калибровочный раствор. Окраска устойчива в течение 15 минут. 

Проведение анализа с депротеинированием.  

С депротеинированием проводят определение мочевины 

в липемической или гемолизированной сыворотке (плазме) кро-

ви, а также в цельной крови. 
 

Процедура анализа: в пробирки вносят реактивы по сле-

дующей схеме. 

 

Подготовьте 

пробы следую-

щего состава: ↓ 

Опытная 

проба, 

(Do) 

Калибро-

вочная про-

ба, (DK) 

Контрольная (холо-

стая) проба 

Раствор ТХУ, мл 0,50 0,50 0,10 

Образец, мл 0,05 - - 

Калибровочный 

раствор мочеви-

ны, мл 

- 0,05 - 

Перемешать и центрифугировать 10 мин при 3000 

об/мин. 

Надосадочная 

жидкость, мл 
0,10 0,10 - 

Рабочий рас-

твор, мл 
2,00 2,00 2,00 

 

Далее проводят определение, как при анализе без депро-

теинирования. 

Расчет содержания мочевины производят по формуле: 

 

С = (D0 / DK ) • 8,0 

 

где: С - содержание мочевины в опытной пробе, 

ммоль/л; 
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D0 - оптическая плотность опытной пробы; 

DK - оптическая плотность калибровочной пробы; 

8,0 - содержание мочевины в калибровочном растворе, 

ммоль/л. 

Аналитические характеристики набора: линейность - до 

17 ммоль/л., воспроизводимость - коэффициент вариации в се-

рии - 5%. Для оценки правильности определения можно исполь-

зовать контрольные сыворотки, аттестованные данным мето-

дом. Набор следует хранить в упаковке предприятия-

изготовителя при температуре не выше 2-8° С в течение всего 

срока годности. Срок годности набора - 3 года. 

 

Нормальные величины концентрации мочевины в сыво-

ротке крови 

 

Показатели 

сыворотке 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Свинья Ло-

шадь 

Со-

бака 

Кош-

ка 

Мочевина, 

ммоль/л 

3,3-5,0 1,33-3,33 3,3-5,0 1,5-4,0 1,65-

4,65 

3,30-

5,00 

 

Если имеются данные по уровню мочевины в мг%, то их 

следует умножить на 0,1665 для получения в ммоль/л (20 мг% • 

0,1665 = 3,33 ммоль/л) 

Примечания. I. Ввиду неустойчивости получаемой 

окраски измерение абсорбции следует проводить не позже чем 

через 15 мин после охлаждения проб. 

2. Из-за неустойчивости окрашенного комплекса мочеви-

ны с диацетилмонооксимом и зависимости окраски от условий 

нагревания калибровочный график строить не рекомендуется. 

3. При содержании мочевины в пробе свыше 17 ммоль/л 

пробу следует развести дистиллированной водой и анализ про-

вести повторно. Результат умножить на разведение. 

4. При использовании биохимических полуавтоанализа-

торов (типа PV 1251-С «СОЛАР») объемы реагентов и анализи-
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руемой биологической жидкости могут быть уменьшены в не-

сколько раз. 

5. Пересчет показателей мочевины на содержание азота 

в мочевине осуществляют путем умножения на 0,466 (или деле-

нием на 2,14). 

6. При использовании кюветы другого объема расход 

реактивов может быть пропорционально изменен при сохране-

нии соотношения проба/рабочий раствор 1:100.  

 

Клинико-диагностическое значение содержания мочевины  

в плазме (сыворотке) крови 

 

Мочевина является основной частью азотистых компо-

нентов крови и составляет большую часть всего остаточного 

азота. Понятие резидуальный азот относится к разности между 

остаточным азотом и азотом мочевины. 

Увеличение (обычно в несколько раз относительно 

верхнего показателя нормы) концентрации мочевины, сопро-

вождающееся, как правило, выраженным клиническим синдро-

мом интоксикации, называется уремией. Уремия бывает абсо-

лютной и относительной, продукционной и ретенционной. 

Относительная уремия возникает при дегидратации: при 

обезвоживании организма вследствие повышенного потоотде-

ления, неукротимой рвоты, стенозе привратника, профузных 

поносах, при кровотечении, диабете. Азотемия этой группы за-

болеваний не достигает больших значений, содержание мочеви-

ны обычно не превышает 13 ммоль/л. Резкую уремию (до 33 

ммоль/л) наблюдают у тяжело больных диспепсией телят.  

Абсолютная продукционная уремия обусловлена по-

ступлением в кровь продуктов распада тканевых белков: при 

перитоните, закупорке кишок, ожогах, острой желтой атрофии 

печени, опухолях предстательной железы, гемолитической жел-

тухе, злокачественной анемии, лейкемии, тяжелых инфекцион-

ных заболеваниях, шоке в сочетании с повышенным катаболиз-

мом белка (к чему приводят желудочно-кишечные кровотече-

ния, острый инфаркт миокарда, пролонгированный стресс), при 
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кахексии, обширных ранениях, лечении глюкокортикоидами 

отравлении, сулемой. Функция почек при этом не нарушена. В 

этих случаях скорость образования мочевины отстает от скоро-

сти образования аминокислот при распаде белка. При этом в 

крови повышается и содержание аминокислот, аммиака, пепти-

дов, мочевой кислоты, креатинина и креатина. Но мочевина мо-

жет быть в пределах нормальных значений, если функция пече-

ни не нарушена.  

Печень обладает большими функциональными резерва-

ми, способность ее к дезаминированию и синтезу мочевины со-

храняется при исключении из процессов обмена до 85% ее тка-

ни. Синтез мочевины нарушается только при очень тяжелых 

поражениях печени (остром некрозе печени, печеночной коме, 

циррозах, отравлениях фосфором, мышьяком). 

Продукционную уремию наблюдали при высоком со-

держании в корме белка (но чаще до верхних границ нормы), в 

частности, при скармливании животным большого количества 

гороха, зеленых бобовых кормов (вико-овсяная смесь, горохо-

овсяная смесь), при алкалозе рубца, возникающего при кормле-

нии животных испорченными кормами (за счет гнилостной 

микрофлоры), при минеральном голодании и изменении видо-

вого состава микроорганизмов в рубце. 

Абсолютная ретенционная почечная уремия возникает за 

счет снижения экскреторной функции почек. Этот тип азотемии 

встречается при гломерулонефритах, пиелонефрите, туберкуле-

зе почек, амилоидно-сморщенной почке.  

При хронических заболеваниях почек степень нарушения 

их функции отражается на содержании мочевины в крови, которое 

в начальный период не превышает 13 ммоль/л. В поздние сроки 

хронической почечной недостаточности, когда резко нарушается 

фильтрационная и концентрационная функции почек, клиренс мо-

чевины снижается до 50%. Количество азота мочевины во фракции 

ОА резко повышается и может составлять 95%. 

Особенно высокое содержание мочевины (49,8—81,0 

ммоль/л и выше) наблюдается при острой почечной недостаточно-

сти. При этом резко снижается выделение мочевины с мочой.  
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Задержка азотистых соединений в крови наблюдается 

обычно при гломерулонефритах и почти не обнаруживается при 

нефрозах. 

Абсолютная ретенционная внепочечная уремия возника-

ет при нефролитиазе, рефлекторной анурии, опухолях предста-

тельной железы, опухолях и камнях в выводных мочевых путях, 

сердечной декомпенсации (из-за нарушения фильтрации мочи 

вследствие ухудшения гемодинамики в почках). 

Уровень мочевины в биологических жидкостях может 

изменяться и под влиянием приема лекарственных веществ. К 

его увеличению в сыворотке крови приводят: анаболические 

стероиды, бутадион, допегит, альдомет, препараты железа, ал-

калоиды раувольфии. Выраженное возрастание концентрации 

мочевины в крови происходит под влиянием нефротоксичных 

лекарственных препаратов. 

Уменьшение содержания мочевины в крови бывает при 

длительном белковом недокорме, несбалансированности рацио-

на по аминокислотному составу, нарушении всасывания в ки-

шечнике (целиакия), парентеральном питании, акромегалии 

(вызванной гиперсекрецией соматотропного гормона), комби-

нированных поражениях почек и печени (гепаторенальный син-

дром), при нарушении мочевинообразовательной функции пе-

чени, наблюдаемой при кетозе коров, во время беременности 

(до уровня ниже 3,33 ммоль/л).  

Показатели концентрации мочевины в крови у здоровых 

животных уже сами по себе являются важными диагностическими 

тестами, поскольку дают представление о процессах образования 

этого вещества в печени, о выделительной функции почек и о со-

стоянии белкового обмена как основного источника азота, амино-

кислот и продуктов их распада для биосинтеза мочевины. Важно 

определение концентрации азота мочевины в крови еще и потому, 

что эта фракция составляет, как уже было отмечено, большую 

часть всего остаточного азота. В клинике внутренних болезней 

определение концентрации мочевины приобрело наибольшее зна-

чение для диагностики заболеваний почек, способных обусловить 

ретенционную (абсолютную) уремию. 
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СУБСТРАТ – БИЛИРУБИН СЫВОРОТКИ КРОВИ 

 

Билирубин — желто-красный пигмент; представляет со-

бой линейный тетрапиррол. Большая часть его в организме об-

разуется в ретикулоэн-дотелиальной системе печени и селезен-

ки при распаде гемоглобина, миоглобина, цитохромов. В сыво-

ротке крови содержится билирубин, связанный с глюкуроновой 

кислотой, или прямореагирующий (диглюкуронид и моноглю-

куронид); и билирубин, не связанный с глюкуроновой кислотой, 

или непрямореагирующий. Обе фракции билирубина в сыво-

ротке крови могут находиться в свободной форме или в виде 

комплексов, соединенных с фосфолипидами или альбумином 

(связывающая способность альбумина сыворотки составляет 2 

моля билирубина на 1 моль альбумина). 

Свойства связанного билирубина обусловливают появ-

ление желтухи при значительно более низких цифрах его в кро-

ви по сравнению с концентрацией несвязанного билирубина.  

Диазометоды определения билирубина основаны на вза-

имодействии билирубина с диазотированной сульфаниловой 

кислотой с образованием азопигментов, этими методами опре-

деляются количественно две основные фракции билирубина. 

Связанный билирубин дает быструю (прямую) реакцию азосо-

четания. Реакция несвязанного билирубина значительно мед-

леннее. Ее ускоряют вещества-акселераторы: гидроокись 

натрия, желчные кислоты и их соли, некоторые органические 

кислоты и их соли, мочевина, кофеин, ацетамид, смесь НС1 и 

диметилсульфоксида, смесь антипирина, мочевины и ацетата 

натрия, этиленгликоль и другие вещества. Акселераторы осво-

бождают билирубин из белковых комплексов и тем самым 

ускоряют реакцию азосочетания. Связанный билирубин со-

единен с альбумином значительно менее прочно, чем несвя-

занный, что обусловливает характер реакции. 

Азокраситель, образовавшийся при азосочетании били-

рубина с диазотированной сульфаниловой кислотой, ведет себя 

как кислотно-основной индикатор с несколькими цветными пе-

реходами. В сильно кислой среде раствор азокрасителя окрашен 
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в фиолетовый цвет, в слабокислой и слабощелочной среде - в 

розовый, в сильно щелочной среде - в синий. Определение би-

лирубина в сильно щелочной среде значительно повышает чув-

ствительность метода. Азобилирубин обладает свойствами ком-

плексообразования, что повышает интенсивность окраски.  

Наиболее распространенными и приемлемыми являются 

диазометоды с применением в качестве акселераторных ве-

ществ смеси кофеина с бензоатом натрия и ацетатом натрия.  

Определение концентрации общего и прямого били-

рубина в сыворотке крови методом Йендрассика-Грофа 

Принцип метода. При взаимодействии сульфаниловой 

кислоты с азотистокислым натрием образуется диазофенилсуль-

фоновая кислота, которая, реагируя со связанным билирубином 

сыворотки (коньюгированный с глюкуроновой кислотой), дает 

розово-фиолетовое окрашивание. По интенсивности его судят о 

концентрации билирубина, вступающего в прямую реакцию. При 

добавлении к сыворотке крови кофеинового реактива свободный 

билирубин переходит в растворимое диссоциированное состоя-

ние, благодаря чему он также вызывает розово-фиолетовое окра-

шивание раствора со смесью диазореактивов. Интенсивность 

окраски реакционной среды пропорциональна концентрации би-

лирубина и измеряется фотометрически при длине волны 535 

(500-560) нм. По разнице между содержанием общего и связанно-

го билирубина находят количество свободного.  

Для определения содержания билирубина в сыворотке 

крови используется негемолизированная сыворотка. Пробы ста-

бильны 2 часа при комнатной температуре в защищенном от 

света месте. Хранить исследуемый материал при температуре 2-

8°С, в защищенном от света месте не более 5 дней. 

Для определения содержания билирубина в сыворотке 

крови методом Йендрассика-Грофа необходимо: набор реакти-

вов (Ольвекс диагностикум), ФЭК (спектрофотометр), кюветы 

(10 мм) дозаторы (на 0,02 и 0,1 - 1 мл), пробирки, вода дистил-

лированная. 

Состав набора реагентов для определения концентра-

ции общего и прямого билирубина в сыворотке крови методом 
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Йендрассика-Грофа (Ольвекс диагностикум). 

1. Реагент № 1. Кофеиновый реагент ( 200 мл ). 

2. Реагент № 2. Сульфаниловая кислота (55 мл). 

3. Реагент № 3. Натрия нитрит (2 мл). 

4. Реагент № 4. Физиологический раствор ( 250 мл ). 

5. Калибратор - 85,5 мкмоль/л ( в 2 мл дистил. воды ) 1 

флакон. 

Подготовка реагентов к процедуре анализа и их стабильность: 

Для исследования приготовьте диазореагент: смешайте 

необходимые количества реагентов № 2 и № 3 в соотношении 

100 : 2,5 (800 мкл : 20 мкл). Диазореагент стабилен не менее 10 

дней при температуре 2-8°С в плотно закрытой посуде из тем-

ного стекла. 

Содержимое флакона с калибратором растворите в 2 мл 

дистиллированной воды. После полного растворения концен-

трация билирубина - 85,5 мкмоль/л. Растворенный калибратор 

стабилен в течение 5 дней при температуре 2-8°С в защищенном 

от света месте. 

Срок хранения всех реагентов год при комнатной темпе-

ратуре. Реагент № 3 и калибратор светочувствительны - хранить 

в защищенном от света месте.  
 

Процедура анализа: 

 

Подготовьте 

пробы 

следующего 

состава: ↓ 

Опытная проба 
Кон-

трольная 

проба 

Калиб-

ровоч-

ная 

проба 

общий 

билирубин 

прямой 

билирубин 

Сыворотка, мл 0,2 0,2 0,2 - 

Реагент № 1,мл 1,4 - - 1,4 

Реагент № 4, мл 0,2 1,6 1,8 0,2 

Калибратор, мл - - - 0,2 

Диазореагент, мл 0,2 0,2 - 0,2 
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Пробы тщательно перемешайте. 

Для определения прямого билирубина точно через 5 мин 

(при комнатной температуре) измерьте величину экстинкции 

опытной пробы против соответствующей контрольной пробы 

при длине волны 535 им (500 - 560 им). 

Для определения общего билирубина через 20 мин (при 

комнатной температуре) измерьте величину экстинкции опыт-

ной пробы против соответствующей контрольной пробы при 

длине волны 535 нм (500 - 560 нм). 

Экстинкцию калибратора измерьте против дистиллиро-

ванной воды через 20 мин (комнатная температура) при длине 

волны 535 нм (500-560 нм). 

Расчёт концентрации билирубина в пробе ( С ) проведи-

те по формуле: 

 

С = Е пробы / Е калибр. • 85,5 мкмоль/л,   где: 
 

Е пробы - экстинкция опытной пробы; 

Е калибр - экстинкция калибровочной пробы; 

85,5 - концентрация билирубина в калибраторе, мкмоль/л. 

 

Нормальные значения: 

Показате-

ли плазмы 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Сви-

нья 

Ло-

шадь 

Соба-

ка 

Кош-

ка 

Билирубин 

общий, 

мкмоль/л 

1,71-8,00 1,71-7,20 1,71-

10,25 

1,70-

25,6 

1,70-

5,13 

1,20-

7,90 

 

Аналитические характеристики набора: линейность - до 

220 мкмоль/л., значение коэффициента вариации - не более 5 %. 

Примечания. 1. Определение содержания билирубина 

рекомендуется выполнять сразу же после взятия проб, чтобы 

избежать его окисления на свету: воздействие прямого солнеч-

ного света может быть причиной 50% падения содержания би-

лирубина уже к исходу первого часа. 
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2. Пробы должны анализироваться в течение 2 ч с мо-

мента взятия крови, если они хранятся при комнатной темпера-

туре и в темноте, или в течение 12 часов при хранении в услови-

ях охлаждения при температуре 2—8°С в темноте. 

3. Гемолиз сыворотки снижает количество определяемо-

го билирубина пропорционально присутствию в пробе гемогло-

бина. Следовательно, сыворотка крови не должна быть гемоли-

зирована: это приводит к ошибочному занижению результатов. 

Напротив, выраженная липемия обусловливает завышение ре-

зультатов. 

 

Клинико-диагностическое значение содержания билирубина 

в сыворотке крови 

 

Повышение в крови содержания неконъюгированного (не-

прямого, свободного) билирубина происходит в ряде ситуаций.  

1) (гемолитическая форма) Повышенное образование из 

гемоглобина при усиленном разрушении эритроцитов в селе-

зёнке или в крови, как зрелых клеток, так и их предшественни-

ков (неэффективный эритропоэз). Разрушение зрелых клеток 

может быть результатом гемолиза или следствием утилизации 

крови после внутренних кровотечений, например в поврежден-

ных мягких тканях. Неэффективный эритропоэз имеет место 

при пернициозной (злокачественной) анемии (нарушение созре-

вания эритроцитов) или талассемии (аномальная структура ге-

моглобина). Гемолитическая гипербилирубинемия обычно до-

стигает 75 мкмоль/л. Развитие гемолитической желтухи может 

происходить даже на фоне усиленной конъюгационной актив-

ности печени. При этом возрастает поступление билирубина из 

печени в кишечник, продуцируется большое количество уроби-

линогена, уровень которого в моче повышается.  

2) Конкурентное вытеснение неконъюгированного би-

лирубина из связи с альбумином (салицилаты, сульфаниламиды, 

тетрациклины, желчные кислоты, неэтерифицированные жир-

ные кислоты при ацидозе).  

3) (гепатоцеллюлярная и/или гемолитическая форма) 
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Нарушение захвата, связывания и выведения билирубина гепа-

тоцитами неконъюгированного билирубина из крови. Причиной 

возникновения такой желтухи является накопление в крови раз-

личных токсинов и продуктов обмена.  

4) (гепатоцеллюлярная форма) Недостаточная актив-

ность уридиндифосфат-глюкуронилтрансферазы гепатоцитов, 

которая осуществляет конъюгирование билирубина. Различают 

наследственную и приобретенную недостаточность глюкурони-

лтрансферазы. Если гипербилирубинемия вызвана нарушением 

конъюгации, билирубин не конъюгируется и отсутствует усиле-

ние потока билирубина через печень. Следствием этого является 

то, что уровень уробилиногена в моче не повышен. Генерализо-

ванная гепатоцеллюлярная дисфункция может иметь место при 

гепатитах и декомпенсированных печеночных циррозах. Лекар-

ственные вещества могут вызывать гепатоцеллюлярные повре-

ждения в связи со своей дозозависимой гепатотоксичностью 

(например парацетамол) или идиосинкратической чувствитель-

ностью (например изониазид). 

Повышение в крови конъюгированного билирубина обу-

словлено двумя факторами: 

1) снижением активности экскреции пигмента при внут-

риклеточном холестазе;  

2) холестатическими процессами с гипертензией в жёлч-

ных протоках и затруднением выхода пигмента из гепатоцитов 

против градиента концентрации (внепечёночный холестаз).  

Внутрипеченочный холестаз часто является результатом 

генерализованной гепатоцеллюлярной дисфункции, развивающей-

ся, например, при гепатите или декомпенсированном циррозе пе-

чени. Некоторые лекарственные препараты, такие, как анаболиче-

ские стероиды, фенотиазины и сульфонилмочевина также могут 

приводить к внутрипеченочному холестазу. При гепатоцеллюляр-

ном поражении конъюгированная фракция составляет меньшую 

долю общего билирубина, чем при внеклеточном блоке.  

Внепеченочная обструкция часто является результатом 

воспалительных процессов (холангит, холецистит), опухолей 

главных желчевыводных путей, опухоли головки поджелудоч-
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ной железы и увеличения лимфоузлов в воротах печени. К об-

струкции желчных протоков также могут приводить желчные 

камни, закупорка желчных путей паразитами (аскаридами, фас-

циолами, эхинококками и т.д.) или склерозирующий холангит. 

В любом из названных случаев возникает затруднение 

оттока желчи, что ведет к повышению давления в желчных пу-

тях, к увеличению проницаемости желчных капилляров или их 

разрыву. Для механической желтухи характерно наличие в кро-

ви как прямого, так и непрямого билирубина. Однако в моче 

исчезает уробилиноген, кал у плотоядных приобретает белый 

цвет из-за отсутствия стеркобилина. У жвачных животных кал 

практически не меняет окраску, т. к. в кормах содержится много 

хлорофилла, который придает специфичную окраску. 

Считается, что гипербилирубинемия имеет печёночное 

(холестатическое) происхождение, если более 80% общего би-

лирубина составляет конъюгированный билирубин. 

Гипербилирубинемию рассматривают как гемолитиче-

скую, если более 80% общего билирубина представлено 

неконъюгированным пигментом, однако это может быть и при 

гепатоцеллюлярной желтухе. 

 
СУБСТРАТ – КРЕАТИНИН СЫВОРОТКИ КРОВИ 

 

Определение креатинина в сыворотке крови методом Яффе 

с депротеинизацией 

 

Принцип метода. Суть реакции сводится к тому, что при 

добавлении к креатинину пикриновой кислоты в щелочной сре-

де появляется оранжево-красное окрашивание, обусловленное 

образованием таутомера пикрата креатинина. Эту реакцию 

внедрил в биохимическую практику Фолин в 1904 г. С тех пор 

она широко применяется во многом благодаря простоте испол-

нения анализа. Скорость образования окрашенного комплекса 

креатинина с пикриновой кислотой в щелочной среде пропор-

циональна концентрации креатинина в пробе. 
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Для определения креатинина в сыворотке крови методом 

Яффе с депротеинизацией необходимо: набор реактивов (Оль-

векс диагностикум), ФЭК (спектрофотометр), кюветы (10 мм) 

дозаторы (на 0,5 и 1 мл), пробирки, вода дистиллированная. 

Состав набора реактивов (Ольвекс диагностикум):  

реагент № 1. Пикриновая кислота (100 мл); 

реагент № 2. Натр едкий (100 мл); 

реагент № 3. Депротеинизатор (100мл); 

калибратор - раствор креатинина 177 мкмоль/л, согласно 

процедуре анализа (10 мл). 

Кроме сыворотки этим методом можно исследовать 

плазму крови (липимичная или гемолизированная сыворотка и 

плазма крови для анализа непригодны), а также свежую мочу, 

разведенную дистиллированной водой в 100 раз (например 0,01 

мл мочи и 0,99 мл дистиллированной воды). 

 

Процедура анализа. 

1. Подготовка образцов к анализу – депротеинизация и 

получение супернатанта. 

 

Подготовьте пробы 

следующего состава: ↓ 

Опытная 

проба 

Контрольная проба 

Сыворотка, плазма,  

разведенная моча, мл 
0,5 - 

Вода дистилл., мл 1,0 1,5 

Реагент № 3, мл 0,5 0,5 
 

Содержимое пробирок опытных проб тщательно пере-

мешайте и через 10 минут центрифугируйте при 900 G в течение 

15 минут. Для дальнейшего анализа используйте прозрачную 

надосадочную жидкость (супернатант). Содержимое пробирки 

контрольной пробы перемешайте, центрифугировать необяза-

тельно. Поставляемый в составе набора калибратор в данной 

процедуре не нуждается, так как она уже была проведена на 

предприятии-изготовителе. 
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2. Проведение анализа: 

 

Подготовьте пробы 

следующего состава: ↓ 

Опытная 

проба 

Калибровочная 

проба 

Контрольная 

проба 

Супернатант, мл 1,0 — — 

Калибратор, мл — 1,0 — 

Контрольный  

раствор, мл 

— — 1,0 

Реагент № 2, мл 0,5 0,5 0,5 

Реагент № 1,мл 0,5 0,5 0,5 

 

Содержимое пробирок тщательно перемешивайте после 

добавления каждого реагента и инкубируйте при температуре 

18-25°С точно! 20 минут. Измерьте оптические плотности 

опытной (Е пробы) и калибровочной (Б калибр.) проб против 

контрольной пробы при длине волны 505 нм (490 - 520 нм). 

Расчет концентрации (С ) креатинина проведите по 

формулам: 

Креатинин сыворотки / плазмы крови: 
 

С = Е пробы / Е калибр. • 177мкмоль/ л. 
 

Креатинин мочи: 

 

С = (Е пробы / Е калибр.) • (177 / 1000) • 100 =  

= (Е пробы / Е калибр.) • 17,7мкмоль/ л  

 

или С = (Е пробы / Е калибр.) • V • 17,7мкмоль/сутки 

где: 

Е пробы - оптическая плотность исследуемой пробы, 

Е калибр. - оптическая плотность калибровочной пробы, 

177 мкмоль/л - концентрация креатинина в калибраторе, 

100 - разведение мочи, 

1000 - перевод мкмоль в ммоль, 

V - объем суточной мочи, л. 
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Аналитические характеристики набора: линейность - до 

440 мкмоль/л, воспроизводимость - коэффициент вариации не 

более 5%. 

Стабильность реагентов: реагенты № 1, № 2 и № 3 ста-

бильны при комнатной температуре в течение года, реагент № I 

- в темноте. Калибратор готов к применению; после вскрытия 

флакона калибратор стабилен не менее 6 месяцев при темпера-

туре 2-8°С. 

Невскрытые реагенты и калибратор стабильны не менее 

года при хранении в защищенном от света месте при температу-

ре 18 - 25°С. Плотно закрывайте флаконы непосредственно по-

сле каждого использования. Дата изготовления, серия и номер 

набора по каталогу указаны на упаковке. 

Нормальные величины концентрации креатинина в сы-

воротке крови 

 

Показатели 

сыворотки 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Сви-

нья 

Ло-

шадь 

Соба-

ка 

Кош-

ка 

Креатинин, 

мкмоль/л 

88,4-176,8 106,0-

168,0 

88,4-

238,6 

106,0-

168,0 

44,0-

132,5 

50,0-

160,0 
 

У кур – 120-350 мкмоль/л (1,4-4,0 мг%). 

Примечания. 1. Если концентрация креатинина превы-

шает 880 мкмоль/л в сыворотке/плазме или 44,2 ммоль/л в моче, 

разведите исследуемые образцы в 5 раз физиологическим рас-

твором и повторите определение; результат умножьте на 5. 

2. Антикоагулянты, за исключением гепарина, искажают 

показатели содержания креатинина. 

3. Если используется несвежий раствор щелочи, жела-

тельно проверить рН реакционной смеси. 

4. Температура в продолжение измерения также не 

должна колебаться более чем на 3°С (± 1,5°С), она должна быть 

одинаковой при измерении опытной, контрольной и стандарт-

ной пробы. При температуре выше 25°С усиливается влияние 

мешающих определению веществ. 



38 

 

5. Оптимальная длина волны - 505 нм. Допускается фо-

тометрировать пробы и при других длинах волн, но лучше, что-

бы они не превышали 505 нм (Hg 546 нм). Желательно, чтобы 

ширина спектрального диапазона была не более 10 нм, самое 

лучшее 1-2 нм. 

6. Величину рН реакционной смеси нужно поддерживать 

в интервале 12,4 ±0,1. Если правильность полученных результа-

тов вызывает сомнение, следует проверить в первую очередь рН 

реакционной смеси. 

7. В качестве консервантов для мочи применяют тимол и 

толуол, тем более что они не влияют на определение уровня 

креатинина. 

8. При исследовании содержания креатинина в сыворот-

ке или плазме крови пробы сохраняют стабильность в охла-

жденном виде в течение суток (для длительного хранения замо-

розить), при исследовании в моче - до 4 сут. (для более длитель-

ного хранения заморозить). 

9. Белок не мешает исследованию содержания креатини-

на в моче при концентрации до 15 г/л. При большем уровне 

белка его необходимо предварительно удалить. 

10. Если величина абсорбции опытных проб при фото-

метрии на обычной измерительной аппаратуре типа ФЭКов пре-

вышает 0,22 - 0,25, мочу следует разводить с последующим уче-

том показателя разбавления. 

11. Креатинин-стандарт при длительном хранении 

(сверх указанного срока годности) способен прорастать (из-

за размножения микробной флоры), вследствие чего  при 

построении калибровочной кривой отмечаются низкие зна-

чения абсорбции. 

12. Особой осторожности требует определение креати-

нина у больных сахарным диабетом. При концентрации глюко-

зы свыше 15 ммоль/л результаты, полученные с использованием 

реакции Яффе, недостаточно надежны. 

13. При исследовании мочи можно избежать интерфе-

ренции, если предварительно прокипятить мочу. 
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Клинико-диагностическое значение содержания креатинина 

в плазме (сыворотке) крови 

 

Увеличение уровня креатинина в плазме (сыворотке) 

крови обусловлено как усиленным образованием (продукцион-

ная креатининемия), так и задержкой этого метаболита в орга-

низме (ретенционная креатининемия). 

Продукционная гиперкреатининемия (креатининемия) 

отмечается при кишечной непроходимости, острой желтой 

атрофии печени, хлоропривной азотемии (т.е. компенсаторной 

гиперазотемии, обусловленной уменьшением содержания осмо-

тически активных ионов хлора), декомпенсации деятельности 

сердечно-сосудистой системы, пневмонии, лихорадочных со-

стояниях. Возрастание содержания креатинина в плазме (сыво-

ротке) крови может быть вызвано изменением эндокринного 

баланса: при тяжело протекающем сахарном диабете, акромега-

лии и гигантизме, гипертиреозе, гипофункции надпочечников, а 

также голодании, усиленной мышечной работе. 

Ретенционная гиперкреатининемия (почечная и внепо-

чечная) обусловлена нарушением (острым и хроническим) 

функции почек любого происхождения и обычно наблюдается 

при уменьшении клубочковой фильтрации, поражении воспали-

тельным (и другим) процессом паренхимы почек, обтурации 

мочевых путей ниже уровня почек. 

По мнению большинства авторов, гиперкреатининемия 

не может служить показателем ранней диагностики заболеваний 

почек. Вместе с тем полагают, что содержание креатинина при 

остром нефрите и начинающейся на почве нефросклероза недо-

статочности почек может быть повышено в крови прежде, чем 

зафиксируется возрастание уровня остаточного азота. Это дает 

основание рассматривать гиперкреатининемию как ранний по-

казатель развивающейся недостаточности почек. Устойчивое 

повышение уровня креатинина в крови, как и возрастание кон-

центрации мочевины в ней, указывает на нарушение функции 

почечного фильтра и развития почечной недостаточности. При 

этом определение содержания креатинина - более надёжный 
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тест, так как повышение концентрации его в крови происходит 

раньше, чем повышение концентрации мочевины.  

Снижение уровня креатинина в плазме (сыворотке) кро-

ви коррелирует с обусловленным возрастом уменьшением мы-

шечной массы, оно также наблюдается в первой половине бере-

менности. 
 

СУБСТРАТ – ГЛЮКОЗА СЫВОРОТКИ КРОВИ 
 

Определение глюкозы в сыворотке крови  

глюкозооксидазным методом 
 

Принцип метода. Ферментативное с колориметрическим 

завершением определение содержания глюкозы состоит в том, что 

она в присутствии фермента глюкозооксидазы (ГО) окисляется 

кислородом воздуха с образованием перекиси водорода, при раз-

рушении которой под влиянием пероксидазы (ПО) происходит 

конденсация фенола и р-аминоантипирина в окрашенное соедине-

ние. Этот энзимный (глюкозооксидазный) метод обладает высокой 

специфичностью и чувствительностью. Содержащиеся в плазме 

(сыворотке) крови мочевая кислота, глютатион, креатинин и другие 

вещества не мешают определению глюкозы энзимным методом 

(лишь аскорбиновая кислота и цистеин в больших концентрациях 

могут оказывать влияние на ход анализа). 

Глюкоза распределена почти равномерно между плазмой 

и эритроцитами, поэтому с равным успехом может определяться 

в цельной крови, плазме или сыворотке, но надо иметь в виду, 

что в уже взятой пробе крови, особенно если сгусток для полу-

чения сыворотки формируется в термостате или если материал 

взят нестерильно, идет интенсивный гликолиз и содержание 

глюкозы быстро падает. Часто принимают, что в венозной кро-

ви содержится на 0,5 ммоль/л (10 мг в 100 мл) меньше глюкозы, 

чем в капиллярной, но эта величина условная. 

Для определения глюкозы в сыворотке крови глюкозо-

оксидазным методом необходимо: набор реактивов (Ольвекс 

диагностикум), ФЭК (спектрофотометр), кюветы (10 мм) доза-

торы (на 0,02 и 1 мл), пробирки, вода дистиллированная. 
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Состав набора реактивов (Ольвекс диагностикум).  

1. Ферментно-хромогенная смесь - 1 таблетка. 

2. Антикоагулянт (оксалат натрия, фторид натрия) - 1 

таблетка. 

3. Калибратор (раствор глюкозы с концентрацией 10 

ммоль/л) -1 флакон. 

 

Подготовка реагентов к анализу. 

Приготовление рабочего раствора. 

Таблетку «ферменты-хромогены» растворить в 100 мл 

дистиллированной воды, тщательно перемешивая, не встряхи-

вая (!). Допускается наличие мелких нерастворимых частиц. 

Приготовление раствора антикоагулянта.  

Таблетку антикоагулянта растворить в 50 мл дистилли-

рованной воды. 

Стабильность реагентов. Хранить набор при +2-8°С в 

темном месте в течение всего срока годности (1 год). Допуска-

ется хранение при температуре +18-25°С не более 20 дней. 

Рабочий раствор хранить при +2-8°С в плотно укупо-

ренном флаконе из темного стекла, используя в течение 7 

дней. При расходе рабочего раствора менее 100 мл в неделю 

следует после растворения таблетки «ферменты-хромогены» 

разлить рабочий раствор в чистые плотно укупориваемые 

флаконы темного стекла дозами, необходимыми на неделю - 

это позволит использовать рабочий раствор в течение месяца.  

Появление слабой розовой окраски не влияет на результаты 

исследования при выполнении условий калибровки.  

Раствор антикоагулянта можно хранить при +2-8°С в те-

чение 30 дней. 

Калибратор после вскрытия флакона рекомендуется 

хранить при +2-8°С в темном месте не более 3 месяцев. 

Для определения содержания глюкозы в сыворотке кро-

ви используется негемолизированная сыворотка или плазма 

крови. Содержание билирубина до 324 мкмоль/л не влияет на 

правильность анализа. 
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Процедура анализа. 

Внести в пробирки образцы сыворотки крови и реагенты 

по схеме: 

Для кювет → 
С длиной оптическо-

го пути 10 мм 

С длиной оптического 

пути 5 мм 

Подготовьте 

пробы следую-

щего состава: ↓ 

опыт-

ная 

проба, 

мл 

ка-

либр, 

проба, 

мл 

холо-

стая 

проба, 

мл 

опыт-

ная 

проба, 

мл 

ка-

либр. 

проба, 

мл 

холо-

стая 

проба, 

мл 

Рабочий  

раствор, мл 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 

Сыворотка  

крови, мл 
0,02 — — 0,04 — — 

Калибратор, мл — 0,02 — — 0,04 — 

Вода  

дистиллиров., мл 
— — 0,02 — — 0,04 

 
Пробы тщательно перемешать и инкубировать в течение 

15 мин. при +37°С (термостат) или в течение 25 мин при 18-

25°С («на столе»). Через 5-10 мин после начала инкубации про-

бирки с пробами интенсивно встряхнуть вручную. 

После окончания инкубации измерить величину оптиче-

ской плотности опытной и калибровочной проб против холо-

стой пробы в кюветах с длиной оптического пути 5 или 10 мм 

при длине волны 500 (490-540) нм. 

Окраска проб стабильна более 4 ч после окончания ин-

кубации. 

Расчет концентрации глюкозы в пробах провести по формуле: 

 

С = (Е0/ЕК)•10, где:   С - концентрация глюкозы, ммоль/л; 

 

ЕО - оптическая плотность опытной пробы, ед. опт. плотн.; 

Ек- оптическая плотность калибровочной пробы, ед. опт. плотн.; 

10 - концентрация глюкозы в калибраторе, ммоль/л. 
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Для определения глюкозы в плазме крови глюкозоокси-

дазным методом необходимо в центрифужную пробирку внести 0,9 

мл раствора антикоагулянта, добавить 0,1 мл крови (или 0,45 мл и 

0,05 мл соответственно), тщательно перемешать и центрифугиро-

вать при 1000 об/мин в течение 15 мин. Надосадочную жидкость 

перенести в чистую пробирку и использовать для анализа. 

Для приготовления калибровочной пробы в пробирку 

внести 1 часть калибратора и 9 частей раствора антикоагулянта, 

тщательно перемешать. Полученную калибровочную смесь ис-

пользовать для анализа 

Анализ проводить аналогично определению содержания 

глюкозы в сыворотке крови. 

При получении значения концентрации глюкозы выше 

20 ммоль/л пробы разбавляют дистиллированной водой в 10 раз 

и повторяют анализ, при этом полученный результат следует 

умножить на коэффициент разведения 10. 

Аналитические характеристики набора: отклонение от 

линейности при концентрации глюкозы 2-20 ммоль/л не более 

5%, чувствительность - не более 1 ммоль/л, коэффициент вариа-

ции - не более 5%. 

Определение глюкозы в моче. 

При проведении серийных анализов мочи проводится 

качественный скрининг. В лунки иммунологического планшета 

вносят 0,005 мл мочи и 0,2 мл рабочего реактива. Пробы мочи, 

вызывающие в течение 2 мин. покраснение реакционной смеси, 

считаются положительными и для них должно быть проведено 

количественное определение содержание глюкозы. 

Количественное определение глюкозы в моче проводят 

аналогично определению содержания глюкозы в сыворотке крови. 
 

Нормы содержания глюкозы в плазме крови: 

Показатели 

плазмы 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Сви-

нья 

Ло-

шад

ь 

Со-

бака 

Кош

ка 

Глюкоза, 

ммоль/л 

2,50-3,88 2,70-4,40 4,70-

5,20 

4,20-

5,55 

3,90-

6,50 

4,00-

10,0 
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Примечание. 1. Стабильность глюкозы в пробах (опыт-

ных и стандартных) во многом определяется возможностью 

микробного заражения биологических жидкостей и зависит от 

интенсивности гликолиза в них. 

2. Эффект гликолиза может быть ограничен или благодаря 

центрифугированию крови, осуществляемому немедленно после ее 

взятия (причем с выдерживанием пробы крови на льду перед цен-

трифугированием), или путем преципитации (осаждения) белка. 

3. Другой путь ограничения гликолиза — добавление к 

пробе ингибиторов этого процесса, таких как фторид натрия, 

оксалат натрия, йодацетат. 

4. Однако рутинное использование ингибиторов не поз-

воляет достичь полного эффекта: даже в этом случае через 2 ч 

после взятия крови содержание глюкозы в ней оказывается на 

5—10% ниже исходного. 

5. Поэтому для того, чтобы получить точные результаты, 

необходимо немедленное центрифугирование крови, сохране-

ние ее до анализа на льду и осаждение белков. 

6. Из всех приведенных способов подготовки биологи-

ческого материала к исследованию наилучшим является немед-

ленное центрифугирование крови, хотя на эту процедуру уходит 

достаточно много времени. 

7. Для ингибирования гликолиза кровь следует собирать в 

пробирки, содержащие фторид натрия (100 мг/л крови). При этом 

сыворотка и плазма должны быть освобождены от клеток крови 

как можно скорее (присутствие эритроцитов ускоряет гликолиз: 

падение концентрации глюкозы составляет около 7% в час). 

8. Следует иметь в виду, что глюкоза в пробах сыворотки или 

плазмы крови стабильна в течение 4 ч при 30°С и 24 ч — при 4°С. 

9. Концентрация глюкозы в крови уменьшается на 3—

6% за 1 ч при комнатной температуре и на 10—30% за 4 ч. Это 

происходит вследствие гликолиза, протекающего в лейкоцитах 

и эритроцитах крови. 

10. С целью длительного хранения пробы необходимо 

поместить в герметические контейнеры и заморозить при -10°С. 

11. Глюкоза в пробах мочи стабильна при 4°С в течение 1 сут. 
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Клинико-диагностическое значение содержания глюкозы 

 в плазме (сыворотке) крови 

 

Гипергликемия может быть инсулярной и экстраинсу-

лярной. Причиной инсулярной гипергликемии является недо-

статочность инсулина (сахарный диабет 1 типа), которая возни-

кает в результате следующих процессов. 

1.  Сниженной секреции инсулина: а) уменьшении био-

синтеза инсулина; б) нарушении выделения инсулина; в) нару-

шении в системе аденилциклазы; г)  первичном повреждении и 

атрофии бета-клеток. 

2.  Биосинтеза инсулина ненормального строения: а) с 

иммунологическими свойствами нормального инсулина; б) с 

отличающимися (по сравнению с нормальным инсулином) им-

мунологическими свойствами. 

3.  Ускоренной инактивации инсулина: а) образовании 

белковых ингибиторов (синальбумин и др.); б) ускорении рас-

пада молекулы инсулина; в) замедлении освобождения инсули-

на из комплексов с белком. 

4.  Снижении чувствительности тканей к инсулину: а) 

нарушение функции капилляров (прежде всего утолщение ос-

новной мембраны); б) уменьшение чувствительности клеток к 

инсулину, что может быть, например, при генетически обуслов-

ленном усиленном использовании клетками жирных кислот; 

при этом тормозится влияние инсулина на утилизацию глюкозы. 

Следует иметь в виду, что при лабильном течении са-

харного диабета, которое наблюдается у длительно болеющих 

гипергликемия может сменяться гипогликемией. Вместе с тем 

при тяжелом течении сахарного диабета, осложненном развити-

ем диабетического гломерулосклероза (нефросклеротическая 

стадия заболевания), уровень глюкозы в моче и крови может 

снижаться вплоть до нормы, несмотря на прогрессирующие 

расстройства углеводного обмена. Нормогликемия в таких слу-

чаях вызвана нарушением проницаемости мембран клеток и 

другими факторами, способствующими переходу глюкозы из 

плазмы крови в клетки. 
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Причинами экстраинсулярной гипергликемии являются 

очень многие процессы. Чаще всего эта группа гипергликемий 

связана с гиперфункцией эндокринных желез, продуцирующих 

гормоны - антагонисты инсулина. Она наблюдается при таких 

заболеваниях, как синдром и болезнь Иценко - Кушинга, акро-

мегалия, тиреотоксикоз, феохромоцитома, глюкагонома. При 

синдроме Иценко - Кушинга (опухоли коры надпочечников) 

ГГК умеренная и редко бывает высокой. При болезни Иценко - 

Кушинга, вызванной повышенной стимуляцией глюкокортико-

идной функции коры надпочечников кортикотропином вслед-

ствие опухоли передней доли гипофиза, ГГК может быть выра-

женной. Секретируемые в кровь глюкокортикоиды усиливают 

глюконеогенез, обусловливают развитие так называемого сте-

роидного диабета. 

При феохромоцитоме (опухоль мозгового слоя надпо-

чечников) отмечается преходящая гипергликемия, которая 

наиболее часто выявляется во время гипертонического криза в 

результате значительного выброса катехоламинов в кровь. Реже 

(10% случаев) возникает постоянная гипергликемия. Стимули-

руемый катехоламинами распад гликогена в печени является 

основной причиной повышения содержания глюкозы в крови 

(если опухоль норадреналиновая, то выраженность ГГК в 4 раза 

меньше, чем при адреналиновой опухоли). 

Гипергликемия при тиреотоксикозе наблюдается в 1 - 

8% случаев вследствие усиленного всасывания глюкозы в ки-

шечнике и гиперфункции симпатоадреналовой системы (глико-

генолиз). При тяжелом течении тиреотоксикоза (тиреотоксиче-

ском кризе) гипергликемия может перейти в гипогликемию. 

Усиленно секретирующие глюкагон альфа-клетки ост-

ровковой ткани (при глюкагономах) вызывают нарушения толе-

рантности к глюкозе или гипергликемию натощак. 

Уровень глюкозы в крови повышается также при неко-

торых заболеваниях печени (10 - 30% при циррозе печени), ге-

мохроматозе (пигментном циррозе печени). 

У больных уремией на фоне легкой гипергликемии 

натощак отмечается высокая гипергликемия после еды.  
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Выделяют гипергликемии центрального происхождения 

- вследствие механического, токсического, гипоксического раз-

дражения клеток головного мозга, особенно продолговатого, на 

дне IV желудочка которого расположен «сахарный» центр. 

Неврогенные ГГК наблюдаются при травме головного мозга, 

тромбозе мозговых сосудов, внутричерепном кровоизлиянии, 

энцефалите, шоке, а также при наркозе, тяжелой интоксикации, 

лихорадке, эклампсии беременных, энцефалопатиях и некото-

рых других состояниях. К группе неврогенных относится и 

«эмоциональная, стрессовая» гипергликемия. 

Повышение концентрации глюкозы в крови отмечает-

ся в результате парентерального введения углеводов (напри-

мер, внутривенного вливания раствора глюкозы), а также при 

введении гормональных препаратов - кортикостероидов, кор-

тикотропина; диуретиков, гипотензивных средств, салицила-

тов и других препаратов, блокирующих процессы фосфори-

лирования глюкозы. 

При острых расстройствах кровообращения (в частно-

сти, при инфаркте миокарда) иногда возникает значительная 

гипергликемия. 

Гипогликемия (ГПГ) - снижение содержания глюкозы в 

крови — чаще всего связана с абсолютным или относительным 

повышением уровня инсулина в крови, то есть может быть ин-

сулярной и экстраинсулярной. 

Гиперинсулинемия ингибирует гликогенолиз и тормозит 

процессы глюконеогенеза. Снижение продукции глюкозы в 

условиях продолжающейся утилизации ее мозгом и другими 

тканями приводит к гипогликемии. 

Первичная гиперинсулинемия (абсолютная, инсулярная) 

наблюдается при заболеваниях поджелудочной железы, сопро-

вождающихся гиперсекрецией инсулина (гиперплазия бета-

клеток островков Лангерганса, инсулинпродуцирующие опухо-

ли островков поджелудочной железы - инсулиномы). Гипогли-

кемические состояния отмечаются у детей, рожденных от 

женщин, страдающих сахарным диабетом. Причиной этого 

является то, что повышение содержания глюкозы в крови ма-
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тери передается плоду, и это вызывает у него гиперплазию 

бета-клеток островков Лангерганса (гиперинсулинизм, инсули-

нома), сохраняющуюся после рождения и вызывающую усилен-

ную продукцию инсулина. 

Вторичная гиперинсулинемия (относительная, экстра-

инсулярная) развивается при недостаточной выработке конт-

ринсулярных гормонов, к ней приводят превышенная дози-

ровка инсулина в процессе лечения (быстрое снижение кон-

центрации глюкозы в крови больного приводит к развитию 

гипогликемической комы, тогда как при медленном умень-

шении ее коматозное состояние не возникает даже при таких 

низких концентрациях глюкозы, как 1,1 ммоль/л.), наруше-

ние режима кормления.  

Нередко нервные и физические перегрузки, интеркур-

рентные заболевания, нарушения функции печени, желудочно-

кишечного тракта, гипоталамуса, надпочечников при сахарном 

диабете изменяют чувствительность тканей к инсулину, обу-

словливая снижение уровня глюкозы в крови. 

Внепанкреатическая гипогликемия отмечается в резуль-

тате нарушения баланса между выраженностью процессов гли-

когенолиза и глюконеогенеза в печени при острых и хрониче-

ских гепатитах, циррозах, острой и подострой дистрофии пече-

ни, гликогенозах (гепатомегалия), отравлениях мышьяком, 

фосфором, при длительной механической желтухе, первичном 

или метастатическом раке печени. Ослабление реакции на адре-

налин и глюкагон позволяет отделить печёночную гипоглике-

мию от непечёночной, при которой печень реагирует на эти 

гормоны подьемом глюкозы в крови. 

Снижение концентрации глюкозы в крови часто 

наблюдается при раке пищевода и других злокачественных 

опухолях внепанкреатической локализации (фиброма, фиб-

росаркома, нейрома и т.д. - эти опухоли или продуцируют 

инсулиноподобное вещество, или стимулируют β-клетки, 

или слишком интенсивно поглощают глюкозу для гликоли-

за), а также при неукротимой рвоте, анорексии, почечном 

диабете, обильной лактации и глюкозурии у беременных. 
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Гипогликемия может возникать при поражении желудка и 

кишечника, она часто обнаруживается после резекции же-

лудка в случаях развития демпинг-синдрома, когда вслед-

ствие быстрого всасывания пищи из кишечника сначала об-

наруживается кратковременная гипергликемия, а затем, в 

результате выброса инсулина, - гипогликемия; при хирур-

гическом удалении части тонкого кишечника; при наруше-

нии всасывания глюкозы в кишечнике (энтериты, энтероко-

литы, синдром мальабсорбции, целиакия, муковисцидоз, 

дисбактериозы, длительные поносы), лихорадке, интенсив-

ной физической работе, голодании, переохлаждении. При 

непереносимости сахаров (в частности, фруктозы) из-за 

врожденного дефицита ферментов тормозится процесс пе-

ченочного глюконеогенеза и подавляется гликогенолиз, что 

приводит к развитию гипогликемии. 

Гипогликемия сопровождает многие эндокринные забо-

левания, в том числе гипофизарную и надпочечниковую недо-

статочность, гипофункцию щитовидной железы (микседема), 

патологию вилочковой железы.  

Гипогликемия может быть центрального происхождения 

вследствие перенесенных психических травм, энцефалита, суб-

арахноидального кровоизлияния, опухоли мозга. 

Встречается и спонтанная гипогликемия, возникающая 

после кратковременной алиментарной гипергликемии, вызван-

ной обильным потреблением пищи, богатой углеводами и т. д..  

Гипогликемия, сопровождающаяся кетозом, обнаружи-

вается у новорожденных вследствие дефицита аминокислоты 

аланина, при непереносимости аминокислоты лейцина, индуци-

рующей секрецию инсулина. 

Выраженные нарушения углеводного обмена наблюда-

ются, в частности, при кетозах у крупного рогатого скота. При 

этом отмечается снижение концентрации глюкозы в крови (ги-

погликемия) с повышением концентрации кетоновых тел (ги-

перкетонемия). Гипогликемия отмечается также и при родиль-

ном парезе, атониях преджелудков у коров. 
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Субстрат – триглицериды 

Определение концентрации триглицеридов в сыворотке и 

плазме крови энзиматическим колорометрическим методом 
 

Принцип метода: липаза катализирует гидролиз липидов 

до глицерина и жирных кислот. Глицерин запускает ряд сопря-

женных ферментативных реакций с участием ферментов глице-

рокиназы в присутствии АТФ и глицеролфосфатоксидазы. Об-

разующаяся и ходе данных реакций перекись водорода при уча-

стии фермента пероксидазы способствует окислительному азо-

сочетанию 4-аминоантипирина и фенола с образованием окра-

шенного соединения (хинониминовый краситель). Интенсив-

ность окраски реакционной среды пропорциональна содержа-

нию триглицеридов в исследуемом материале и определяется 

фотомеорически. 

Схема реакции: 

Триглицериды (+ липаза) → глицерин + жирные кислоты, 

глицерин + АТФ (+ глицерокиназа) → глицерол-3-фосфат + АДФ, 

глицерол-3-фосфат +О2 (+ глицеролфосфатоксидаза) → ди-

оксиацетонфосфат + H2O2, 

2 H2O2 + 4-ААР + фенол (+ пероксидаза) → хиноними-

новый краситель + 4 Н2О. 

Исследуемый материал: Свежая сыворотка крови, гепа-

ринизированная или ЭДТА-плазма крови без следов гемолиза. 

Взятие крови желательно производить после 12-ти часового го-

лодания. Исследуемый материал может храниться 3 дня при 

температуре 2 - 8°С. 

Для определения триглицеридов в сыворотке крови эн-

зиматическим колорометрическим методом необходимо: набор 

реактивов (Ольвекс диагностикум), ФЭК (спектрофотометр), 

кюветы (10 мм) дозаторы (на 0,02 и 1 мл), пробирки, вода ди-

стиллированная. 

Состав набора: 

Реагент № 1. Буфер (2 x 50 мл) 

Реагент № 2. Лиофилизат (2 флакона) 

Калибратор - 2,29 ммоль/л (200 мг/100 мл) (2 мл) 
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Подготовка реагентов к процедуре анализа и их ста-

бильность: 

Содержимое одного флакона с реагентом № 2 растворить в 

содержимом одного флакона с реагентом № 1 при аккуратном пе-

ремешивании. Рабочий реагент готов к применению через 20 минут 

после растворения. Рабочий реагент стабилен при температуре 2-

8°С в защищенном от света месте и плотно закрытом флаконе не 

менее 6 месяцев. Тщательно закрывать флакон с рабочим реаген-

том после каждого использования. Бледно-розовая окраска рабоче-

го реагента с величиной оптической плотности до 0,250 А, изме-

ренной против дистиллированной воды при длине волны 500 нм, не 

влияет на правильность определения триглицеридов в исследуемом 

образце. Избегайте контакта рабочего реагента с источниками гли-

церина из вне (мыла, крема и др.). 

Калибратор готов к использованию. После вскрытия 

флакона калибратор стабилен не менее 6 месяцев при темпера-

туре 2-8°С. 

Невскрытые реагенты стабильны в течение года в защи-

щенном от света месте: реагент № 2 и калибратор при температуре 

2-8°С, реагент № 1 при комнатной температуре. Дата изготовления, 

серия и номер набора по каталогу указаны на упаковке. 
 

Процедура анализа: 
 

Компоненты 

реакционной среды 

Опытная 

проба 

Калибро-

вочная 

проба 

Контрольная 

проба 

Рабочий реагент, мл 2,0 2,0 2,0 

Сыворотка (плазма), мл 0,02 - - 

Калибратор, мл - 0,02 - 

Вода дистилл., мл - - 0,02 
 

Реакционную смесь тщательно перемешайте и инкуби-

руйте не менее 15 минут при комнатной температуре (18-25°С) 

или 10 минут при температуре 37°С. После окончания инкуба-

ции измерьте оптическую плотность опытной и калибровочной 

проб против контрольной (холостой) пробы при длине волны 
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500 нм (490 540 нм). Окраска растворов стабильна в течение 

1 часа после окончания инкубации при хранении проб в защи-

щенном от света месте при комнатной температуре. Объемы 

исследуемого образца и монореагента можно изменить, соблю-

дая соотношение 1:100. 

 

Расчет концентрации триглицеридов (С, ммоль/л) 

проведите по формуле: 

 

С = Е пробы / Е калибр. х 2,29 ммоль/л,  

 

где: 

Е пробы - ед. опт. плот, исследуемой пробы 

Е калибр. - ед. опт. плот, калибровочной пробы 

2,29 ммоль/л - концентрация триглицеридов в калибраторе 

 

Нормы концентации триглицеридов в сыворотке крови: 

 

Показатели 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Свинья 
Ло-

шадь 

Со-

бака 

Ко-

шка 

триглицери-

ды, мг/% 

20-50 60-80 20-80    

триглицери-

ды, ммоль/л 

0,22-0,60 0,66-0,80 0,22-0,88    

 

Нормальные величины у человека: 0,15 -1,71 ммоль/л или 

13 -160 мг/100 мл. Группа риска - 1,71 - 2,29 ммоль/л или 160 - 

200 мг/100 мл . Патологические показатели: > 2,29 ммоль/л или 

200 мг/100 мл. 

Аналитические характеристики: Линейность   0,1-11,4 

ммоль/л  

Коэффициент вариации - не более 5%. 
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Клинико-диагностическое значение содержания  

триглицеридов в сыворотке крови. 

Нарушение обмена липидов 

 

Липиды - это химические соединения, нерастворимые в 

воде, но растворимые в хлороформе или спирте. К липидам от-

носятся ненасыщенные и насыщенные жирные кислоты, моно-, 

ди-, триацилглицериды, холестерин, фосфолипиды, гликолипи-

ды, стерины и воски. Сами липиды гидрофобны и поэтому не 

образуют суспензии в плазме крови. Гидрофильность им обес-

печивают белки. 

Триацилглицериды - это сложные эфиры трехатомного 

спирта глицерина и жирных кислот, в норме обеспечивающие 

до 40% потребляемых организмом калорий. 

Жирные кислоты - самые простые по строению биоло-

гические молекулы, в природе их существует свыше 200 разно-

видностей, более 20 из которых представлено в тканях человека 

и животных. Они являются предшественниками простагланди-

нов, поддерживают жидкое состояние, присущее липидам кле-

точных мембран в норме, предотвращают отложение холесте-

рина в стенках кровеносных сосудов и выполняют многие дру-

гие функции. Полиненасыщенные жирные кислоты (линолевая, 

линоленовая, арахидоновая) относятся к незаменимым и услов-

но объединены в группу под названием витамин F. 

Холестерин относится к стероидным спиртам. Он явля-

ется источником образования желчных кислот, стероидных 

гормонов, витамина D, входит в состав клеточных мембран, яв-

ляется важным компонентом липопротеидов плазмы крови. 

Фосфолипиды - это сложные эфиры многоатомных спир-

тов с высшими жирными кислотами и фосфорной кислотой, в их 

состав входят азотсодержащие соединения: холин, этаноламин, 

серин. Они содержатся в мембранах клеток и клеточных органелл, 

регулируют их проницаемость и активность Nа
+
/К

+
 - АТФазы, К

+
 - 

АТФазы, Са
2+

 - АТФазы, аденилатциклазы и др. 

Липопротеины — водорастворимые липидно-белковые 

комплексы, предназначенные для транспортировки липидов в 
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плазме крови. Несмотря на свое различие, все липопротеины 

имеют общую структуру. Внутри липопротеинов находятся не-

растворимые в водной среде эфиры холестерин и триглицериды. 

Внешний монослой образуют фосфолипиды, свободный холесте-

рин и специфические апобелки, определяющие фунциональные 

свойства липопротеинов и обеспечивающие их взаимодействие с 

соответствующими рецепторами. В зависимости от плотности, 

размеров, состава входящих липидов и апобелков различают сле-

дующие основные липопротеины: хиломикроны, ЛПОНП, 

ЛППП, ЛПНП. ЛПВП. Отдельно выделяют липопротеин(а). 

Хиломикроны— самые крупные (500 нм) и самые лёг-

кие липопротедные частицы, состоящие в основном из тригли-

церидов, в меньшем количестве в них входят эфиры холестери-

на, фосфолипиды и апобелки. Хиломикроны синтезируются в 

эпителии тонкого кишечника из липидов, поступающих с пи-

щей. Через систему лимфатических сосудов хиломикроны по-

ступают в грудной лимфатический проток и оттуда в кровь, где 

подвергаются липолизу под действием фермента липопротеин-

липазы, локализующейся на эндотелии капиллярного русла ар-

териол (кофактором липопротеинлипазы является апопротеин 

С-II). В результате липолиза хиломикроны теряют часть тригли-

церидов и превращаются в ремнантные частицы (остатки) хи-

ломикронов. Основной апобелок хиломикронов и ремнантных 

частиц — апопротеин В-48, синтезирующийся в клетках тонкой 

кишки. АпоВ-48 обеспечивает связывание ремнантных частиц с 

апоВ-48, Е-рецепторами печени. Ремнантные частицы, более 

мелкие и плотные, могут проникать через эндотелиальный ба-

рьер и вызывать изменения, провоцирующие развитие атеро-

склероза. Состояние гипертриглицеридемии за счет высокого 

содержания в крови хиломикронов и ремнантных частиц у здо-

ровых животных длится 8-10 ч, при ожирении, метаболическом 

синдроме, сахарном диабете - гораздо дольше. Это связано как с 

нарушением рецепторного поглощения ремнантов, так и с по-

давлением активности гормончувствительной липопротеинли-

пазы. Нередко причиной гипертриглицеридемии может быть 

дефект гена, кодирующею апопротеин С-II. 
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Патология обмена липидов связана с нарушением их 

расщепления, всасывания, транспорта, утилизации, депонирова-

ния и метаболизма. 

 

Нарушение переваривания и всасывания липидов 

 

Для нормального переваривания и всасывания их в ки-

шечнике определяющее значение имеет взаимодействие таких 

факторов, как: 

1) выработка поджелудочной железой липолитического 

фермента липазы; 

2) поступление с желчью желчных кислот, эмульгирую-

щих жиры и продукты их распада, активирующих панкреатиче-

скую липазу и участвующих во всасывании жирных кислот 

(всасывается комплекс жирных и желчных кислот); 

З) захват продуктов переваривания липидов клетками 

слизистой оболочки тонкого кишечника; 

4) превращение в стенке кишечника всосавшихся продук-

тов гидролиза липидов в частицы (хиломикроны) для дальнейшего 

транспорта их в лимфатические сосуды и далее в кровоток. 

При нарушении любого из этих процессов развивается 

стеаторея - избыточное содержание жира в фекалиях. 

Причинами нарушения переваривания и всасывания ли-

пидов являются: 

1. Дефицит или низкая активность панкреатической ли-

пазы (поражение поджелудочной железы), что приводит к 

нарушению расщепления жиров. 

2. Недостаточное поступление желчных кислот в ки-

шечник (при гепатитах, циррозах, холециститах, обтурационной 

желтухе и др.) вызывает нарушение эмульгирования и расщеп-

ления жира, а также переноса продуктов его гидролиза к всасы-

вающей поверхности эпителия кишечника. 

3. Дефицит гормонов желудочно-кишечного тракта (хо-

лецистокинин, гастрин и др.), регулирующих сокращение сте-

нок желчного пузыря, процессы эмульгирования и расщепления 

жиров, их транспорт через кишечную стенку. 
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4. Поражение эпителия тонкого кишечника различными 

ядами (флоридзин, монойодуксусная кислота) и инфекционными 

агентами, инактивирующими ферментные системы ресинтеза три-

ацилглицеридов эпителия тонкого кишечника, а также процессы 

фосфорилирования и дефосфорилирования в стенке кишечника. 

5. Авитаминозы А, В, С. 

6. Избыточное потребление с пищей ионов Са
2+ 

и Мg
2+

, 

что приводит к образованию нерастворимых в воде солей жир-

ных кислот (мыла). 

7. Дефицит холина в пище или недостаточное его обра-

зование из метионина при малобелковом питании, что  тормозит 

реабсорбцию липидов. 

8. Изменение деятельности нервной и эндокринной систем: 

перерезка блуждающего нерва ослабляет всасывание жиров из ки-

шечника, аналогично действует наркоз; АКТГ и тироксин усили-

вают всасывание жира. При недостатке гормонов коры надпочеч-

ников или избытке адреналина всасывание жира замедляется. 

9. Усиленная перистальтика кишечника и диарея пре-

пятствуют реабсорбции большей части жира. 

10. Нарушение метаболизма липидов в энтероцитах с 

образованием аномальных белковолипидных комплексов ухуд-

шает всасывание жира и вызывает образование жировых скоп-

лений в стенке тонкого кишечника и в мелких лимфатических 

протоках, что блокирует отток лимфы. 

Дефицит липидов в организме может быть связан не 

только с нарушением их всасывания в кишечнике, но и с усиле-

нием их выведения. 

Организм может терять липиды с мочой (липидурия), 

что наблюдается при липоидном нефрозе. Возможны потеря 

липидов сальными железами (экзема, угревая сыпь) и выход 

липидов из депо при травматизации больших участков жировой 

ткани и костного мозга. 
 

Недостаток липидов в организме может привести: 

1) к развитию гиповитаминозов (снижение содержания 

жирорастворимых витаминов А, D, Е, К); 
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2) к возникновению дефицита незаменимых полинена-

сыщенных жирных кислот с последующим нарушением синтеза 

биологически активных веществ (лейкотриены, простагландины 

и др.). Это, как правило, сопровождается выпадением волос, 

воспалительным поражением кожи, возникновением некротиче-

ских очагов и экзематозных явлений, поражением почек, поте-

рей способности к размножению; 

З) к развитию истощения. 

 

Гиперлипемия 

 

Гиперлипемия является одним из показателей наруше-

ния жирового обмена и характеризуется увеличением содержа-

ния липидов в крови. 

Липиды поступают в лимфу, а затем в кровь из кишеч-

ника в виде самых крупных липопротеидов - хиломикронов, из 

печени в кровь выходят липопротеиды очень низкой плотности. 

При липолизе из подкожной жировой клетчатки, легких, кост-

ного мозга освобождаются неэтерифицированные жирные кис-

лоты (НЭЖК). 

Уровень липидов в плазме крови в норме не превышает 

1-2 г/л. 

Гиперлипемия может быть алиментарной, транспортной 

и ретенционной. 

Алиментарная гиперлипемия - временное увеличение 

уровня хиломикронов в крови, вызванное приемом жирной пи-

щи или проведением пробы с липидной нагрузкой. Она легко 

устраняется с помощью возросшей функциональной активности 

гепатоцитов, утилизирующих хиломикроны. Возможно также 

усиление депонирования липидов в жировой ткани. 

Причины гиперлипемии: 

1 - усиленное поступление в кровь хиломикронов и 

жирных кислот из кишечника; 

2 - усиленное поступление в кровь липопротеидов из печени;  

3 - усиленное поступление в кровь НЭЖК из жировой ткани;  

4 - низкая активность липопротеидлипазы;  
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5- задержка поступления жирных кислот из крови в жи-

ровую ткань и мышцы;  

6 - усиленное расщепление комплекса альбумина с жир-

ной кислотой;  

7 - гипоальбуминемия и недостаточное образование 

комплекса альбумина с жирной кислотой. 

Транспортная гиперлипемия обусловлена либо усилен-

ной мобилизацией из депо в виде неэтерифицированных жир-

ных кислот при голодании, стрессе, сахарном диабете, либо 

нарушением метаболизма циркулирующих в крови липопроте-

идов при различных формах наследственной гиперлипемии. 

Усилению мобилизации липидов из жировой ткани, костного 

мозга способствуют соматотропный и кортикотропный гормоны 

гипофиза, а также глюкагон, тироксин и адреналин, которые 

активируют тканевую липазу через аденилатциклазную систему. 

Мобилизация жира из легких, приводящая к гиперлипе-

мии, возникает также при длительной гипервентиляции легких, 

например при интенсивной мышечной работе. 

Ретенционная гиперлипемия (от лат. retention -

задерживать) развивается в результате задержки перехода 

нейтральных жиров из крови в ткани. Возникает при атеросклеро-

зе, ишемической болезни сердца, нефрозе, сахарном диабете, при 

механической желтухе, поступлении большого количества NaCl 

(ингибирует липопротеиновую липазу). В патогенезе этого вида 

гиперлипемии большое значение имеют следующие факторы: 

1.Снижение уровня гепарина, активирующего фактор 

просветления (липопротеиновая липаза), при нефрозе, механи-

ческой желтухе, атеросклерозе. 

Уменьшение содержания альбуминов в крови (осу-

ществляют транспорт НЭЖК в клетки различных органов) - при 

нефротическом синдроме, заболеваниях печени и др. 

Присутствие в сыворотке ингибитора липопротеиновой 

липазы - при нефротическом синдроме. 

Снижение активности липокаина, активирующего по-

ступление в кровь липопротеиновой липазы - при сахарном 

диабете. 
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Нарушение обмена липопротеидов 

(гиперлипопротеидемии и дислипопротеидемии) 

 

Всосавшиеся в кровь неполярные липидные молекулы 

циркулируют в крови и лимфе в комплексе с полярными соеди-

нениями (белками). Существует большой спектр частиц, не-

сколько отличающихся по размерам, плотности и составу. Сре-

ди них выделены 4 основные группы липопротеидов (ЛП). 

1. Липопротеиды высокой плотности (ЛПВП, или α-ЛП). 

В состав ЛПВП входят 40-55% белка (процент от общей массы 

частицы), 27-30% фосфолипидов, 3-8% триглицеридов, 2-3% 

свободного холестерина, 14-20% эфиров холестерина. Они син-

тезируются паренхимой печени, в стенке тонкого кишечника и 

всегда присутствуют в плазме крови здоровых животных и лю-

дей. Выполняют транспортную функцию, переводя избыток хо-

лестерина с поверхности сосудов в печень и выводя его излишек 

из клеток эндотелия. 

2. Липопротеиды очень низкой плотности (ЛПОНП, или 

пре-β-ЛП). Представляют очень неоднородный класс частиц с 

различным содержанием компонентов: 8-12% - белок, 10-12% - 

свободный холестерин, 18-20% -фосфолипиды, 3-6% - эфиры 

холестерина, около 50% - триглицериды. Они образуются в ос-

новном в гепатоцитах и в меньшем количестве - в слизистой 

кишечника, являются главной транспортной формой эндоген-

ных триглицеридов. В плазме крови происходит трансформация 

ЛПОНП в α-ЛП (при участии ферментов липопротеидлипазы и 

лецитин-холестеринацилтрансферазы - ЛХАТ крови). В ходе их 

катаболизма размеры частиц уменьшаются, меняется их состав 

(теряются триглицериды и возрастает относительный процент 

холестерина). 

3. Липопротеиды низкой плотности (ЛПНП, или β -ЛП) 

имеют следующий состав: 24-31% - свободный холестерин, 16-

28% - этерифицированный холестерин, 7-11% - триглицериды, 

около 30% - фосфолипиды, 20-25% - белок. Они образуются в 

плазме из ЛПОНП и являются самой атерогенной фракцией ли-

попротеидов у человека. 
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4. Хиломикроны (ХМ) - самые крупные липопротеидные 

частицы, поступающие в кровь из лимфы и представляющие 

собой транспортную форму пищевых жиров (экзогенных триг-

лицеридов). В их составе находятся: 3-8% фосфолипидов, 2-4% 

эфиров холестерина, около 2% свободного холестерина, 1-2% 

белка и 86-94% триглицеридов. Хиломикроны образуются в 

стенке кишечника в процессе всасывания экзогенных триглице-

ридов и холестерина, проникают в лимфу, а оттуда в кровенос-

ные сосуды. В плазме крови они расщепляются под действием 

липопротеидлипазы и теряют значительное количество тригли-

церидов (образуются свободные жирные кислоты и глицерин). 

Для ткани легких катаболизм хиломикрон особенно важен, по-

скольку играет ключевую роль в обеспечении высокой активно-

сти альвеолярных макрофагов и необходим для синтеза фосфо-

липидов сурфактанта. 

В связи с этим при заболеваниях легких положительный 

эффект дает жировая диета. Следует отметить, что плазма крови 

здоровых животных натощак (через 12-14 ч после приема пищи) 

не содержит хиломикрон. 

При ряде заболеваний липопротеидный спектр сы-

воротки меняется и возникают гипер- или гипо-

(а)липопротеидемии.  

При этом наблюдаются увеличение или, наоборот, сни-

жение содержания, вплоть до полного отсутствия одного или 

нескольких классов липопротеидов в крови, а также появление 

их определенных форм (дислипопротеидемии). 

Различают 5 типов гиперлипопротеидемий (ГЛП): 

I. Гиперхиломикронемия - характеризуется высоким со-

держанием хиломикронов в плазме натощак. Проявляется ксан-

томатозом - это отложение холестерина и его эфиров в купфе-

ровских клетках печени, гистиоцитах подкожной клетчатки и 

сухожилиях с последующим разрастанием соединительной тка-

ни в виде бляшек и узлов желтоватого цвета. 

У больных развивается гепатоспленомегалия, наблю-

даются тромбоз и микронекрозы поджелудочной железы с 

последующим формированием хронического панкреатита, 
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абдоминальные колики после принятия жирной пищи. На 

коже видны ксантомы в виде желтоватых папул. Заболевание 

может быть вызвано наследственным аутосомно-

рецессивным дефектом липопротеиновой липазы либо ауто-

иммунными заболеваниями соединительной ткани (при си-

стемной красной волчанке образуются антитела против гли-

козаминогликанов, что нарушает процесс гепариновой акти-

вации липопротеидлипазы). 

II. Гипер-β-липопротеидемия делится на 2 типа: 

IIа - увеличение содержания в крови β-ЛП при нормаль-

ном уровне пре-β-ЛП 

IIб - увеличение содержания β-ЛП и пре-β-ЛП. 

Для заболевания характерен выраженный ксантоматоз 

век, кожи, роговицы, развитие ишемической болезни сердца с 

инфарктом миокарда в очень раннем возрасте, атеросклеротиче-

ские поражения сосудов у молодняка. Предполагается, что в 

основе заболевания лежит аутосомно-доминантный дефект ре-

цепторов ЛПНП (IIа), либо нарушение взаимодействия рецепто-

ров на клеточных мембранах с ЛПОНП и ЛПНП, либо дефект 

липопротеидлипазы (IIб). 

III. «Флотирующая» гиперлипопротеидемия, или дис-β-

липопротеидемия. В основе заболевания лежит наследственно 

обусловленное нарушение синтеза апопротеина Е (белок, вхо-

дящий в состав хиломикрон и ЛПОНП). Заболевание характери-

зуется появлением в сыворотке флотирующих β-ЛП, которые 

называются промежуточными. Они обогащены холестерином, а 

содержание триглицеридов в них может быть снижено. Обра-

зуются эти частицы при нарушении катаболизма ЛПОНП и хи-

ломикрон. Встречаются также приобретенные формы заболева-

ния при гипотиреозе, некоторых аутоиммунных гаммапатиях. 

Этот вид ГЛП сопровождается ранними атеросклеротическими 

проявлениями, развитием ИБС, ишемической энцефалопатии 

вплоть до инсультов, ксантоматозом, ожирением. 

IV. Гипер-пре-β-липопротеидемия. Заболевание мо-

жет быть наследственно обусловленным (аутосомно-

доминантное) или приобретенным (при остром гепатите, ак-



62 

 

ромегалии, диабете и др.). Патогенез до конца не выяснен. 

Для этого типа ГЛП характерно нарастание уровня триглице-

ридов и ЛПОНП в крови. Содержание ЛПНП и ЛПВП варьи-

рует от нормального до значительно сниженного. У больных 

развиваются ожирение и сахарный диабет, появляются ксан-

томы, возможны атеросклеротическое поражение сосудов 

конечностей, липидоз сетчатки и ухудшение зрения, прояв-

ления ишемической болезни сердца. 

V. Гипер-пре-β-липопротеидемия и хиломикронемия. 

При этом заболевании в крови увеличивается содержание 

хиломикрон и ЛПОНП и снижается уровень ЛПНП и ЛПВП. 

У больных отмечаются гепато- и спленомегалия, ожирение, 

снижение толерантности к глюкозе, поражение миокарда. 

После приема жирной пищи могут наблюдаться внезапные 

приступы абдоминальной колики, ксантоматоз и атероскле-

роз слабо выражены 

В патогенезе первичного заболевания главную роль иг-

рает наследственно обусловленное отсутствие кофактора липо-

протеидлипазы - апопротеина СП (аутосомно-рецессивное 

наследование), в результате два основных субстрата воздей-

ствия этого фермента накапливаются в крови. 

Гипо-(β)липопротеидемии (относительно редкие анома-

лии спектра ЛП): 

1. А-β-липопротеидемии. В основе заболевания лежит 

аутосомно-доминантный дефект синтеза апопротеина В (белко-

вой части липопротеидов), что приводит к аномалии строения 

хиломикронов, снижению содержания или полному отсутствию 

в плазме ЛПОНП и ЛПНП. Клинические проявления связаны с 

нарушением всасывания в кишечнике жиров и углеводов, гемо-

литической анемией, дегенерацией бокового и заднего канати-

ков спинного мозга, пигментной ретинопатией. Нарушение вса-

сывания жиров проявляется сразу после рождения плохим аппе-

титом, рвотой, обильными испражнениями, стеатореей, разви-

тием гипотрофии. С возрастом усиливаются неврологические 

расстройства. 
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СУБСТРАТ – ОБЩИЙ КАЛЬЦИЙ СЫВОРОТКИ КРОВИ 
 

Определение концентрации кальция в сыворотке и плазме 

крови унифицированным колориметрическим методом с 

о-крезолфталеин комплексоном 
 

В количественном отношении кальций является главен-

ствующим минералом организма животного. Роль кальция в мета-

болических процессах многообразна. Он является основным эле-

ментом костной ткани (98%). Хотя кальций является в целом вне-

клеточным элементом (от 2,0 до 3,5 мМ), он играет важнейшую 

«регуляторную» роль внутри клеток. Кальций необходим для про-

цессов свертывания крови, сокращения сердечной мышцы, в част-

ности, и мышечной ткани вообще, для передачи нервных импуль-

сов, для секреции гормонов и активации ферментов. Ионы кальция 

принимают участие в более чем 30 химических реакций организма. 

Показания для исследования концентрации кальция в сыворотке 

крови в клинике: почечнокаменная болезнь, патология костной 

ткани, миопатия, пептические язвы желудка, панкреатит, выражен-

ное снижение массы тела, психические нарушения. Исследования 

уровня кальция проводят при острой и хронической почечной не-

достаточности, при почечной колике, гематурии и пиелонефрите. 

Принцип метода: кальций в щелочной среде образует 

окрашенный комплекс с о-крезолфталеин комплексоном. Ин-

тенсивность окраски пропорциональна концентрации кальция в 

пробе. Исследуемый материал: сыворотка или гепаринизиро-

ванная плазма крови. Не использовать в качестве антикоагу-

лянтов оксалат, цитрат и ЭДТА! 

Взятие крови следует производить при минимальном пе-

режатии вены, без мышечной нагрузки (незначительный гемо-

лиз может вызвать завышение результатов). Сыворотку следует 

отделять от сгустка как можно быстрее, поскольку эритроциты 

могут адсорбировать кальций. Значительная липемия может вы-

звать ложнозавышенные результаты. 

Кальций стабилен в сыворотке крови в течение 24 ч при ком-

натной температуре (18—25°С), одну, неделю при 2—8°С, 5 месяцев в 

замороженном состоянии (пробы нельзя многократно размораживать). 
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Примечание. После взятия крови имеется несколько ис-

точников ошибок. Абсорбция Са
2+ 

на стенках пластикового 

шприца, взаимодействие с С02 воздуха, изменение температуры 

меняют соотношение свободного и ионизированного кальция. 

Использование в отдельных видах вакутейнеров полистероло-

вых шариков, геля акриламида также способствует абсорбции 

кальция, в результате чего получаются заниженные результаты. 

В моче при стоянии соли кальция преципитируют, особенно 

фосфат кальция, что снижает результаты определения экскре-

ции кальция. Мочу для определения кальция следует собирать в 

контейнеры, содержащие НС1 при хорошем перемешивании. 

Для определения кальция в сыворотке крови с о-

крезолфталеин комплексоном необходимо: набор реактивов (Оль-

векс диагностикум), ФЭК (спектрофотометр), кюветы (10 мм) доза-

торы (на 0,02 и 1 мл), пробирки, вода бидистиллированная. 

Состав набора:  

реагент № 1, буфер (100 мл): 

реагент № 2; 

хромоген (100 мл); 

калибратор - 2,5 ммоль/л (10 мг/дл) (5 мл). 

Подготовка реагентов к процедуре анализа и их ста-

бильность 

Все реагенты готовы к использованию и стабильны в те-

чение 18 месяцев при комнатной температуре, в защищенном от 

света месте. Плотно закрывайте флаконы сразу после каждого 

использования реагентов. Дата изготовления, серия и номер по 

каталогу указаны на упаковке. 

Процедура анализа: 

Подготовьте пробы сле-

дующего состава: 

Опытная 

проба 

Калибровочная 

проба 

Контроль-

ная проба 

Реагент № 1, мл 1,0 1,0 1,0 

Реагент № 2, мл 1,0 1,0 1,0 

Исследуемый образец, мл 0,05 - - 

Калибратор, мл - 0,05 - 

Вода бидист., мл - - 0,05 
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Пробы тщательно перемешайте и инкубируйте 5 минут при 

комнатной температуре. Измерьте оптические плотности опытной 

и калибровочной проб против контрольной пробы при длине 

волны 570 ( 540- 590) нм. Окраска стабильна не более 30 мин. 

 

ОБРАТИТЕ ВНИМАНИЕ: 

1. Тест очень чувствительный, поэтому рекомендуется 

пользоваться одноразовой посудой и наконечниками. 

2. При длительном контакте с воздухом комплексообра-

зующая способность о-крсзолфталенн комплексона снижается. 

Плотно закрывайте флаконы с реагентами сразу после исполь-

зования. 

Расчет концентрации (С) кальция в исследуемом образце 

проведите по формуле: 
 

С = Епробы/Е калибр. х 2,5ммоль/л    или 
 

С = Епробы/Е калибр. х 10мг/дл     
 

где, 

Е пробы - оптическая плотность опытной пробы, 

Е калибр. — оптическая плотность калибровочной пробы, 

2,5ммоль/л или 10мг/дл - концентрация кальция в калиб-

раторе. 

Если концентрация кальция превышает 3,75 ммоль/л (15 

мг/дл) разведите образец бидистиллированной водой и повтори-

те анализ; результат умножьте на величину разведения. 
 

Нормы концентации кальция в сыворотке крови: 

 

Пока-

затели 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Свинья Лошадь 
Соба-

ка 

Кош

ка 

кальций, 

мг/% 

10-12,5 10-12,5 10-14 10-14 8,5-

10,5 

8,0-

10,8 

кальций, 

ммоль/л 

2,5-3,13 2,5-3,15 2,5-3,5 2,5-3,5 2,12-

2,68 

2,0-

2,7 
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Нормальные значения у человека: 2,15 - 2,80 ммоль/л 

(8,60 -11,2 мг/дл). 

Аналитические характеристики набора: 

Линейность - до 3,75 ммоль/л (15 мг/дл).  

Значение коэффициента вариации - не более 5%. 

Примечание. Наиболее точным является способ атомно-

абсорбционной спектроскопии, принятый в ряде стран в каче-

стве референтного для оценки надежности других методов 

установления содержания кальция. 

Однако методика атомной абсорбции не нашла широко-

го применения в клинико-лабораторной практике, так как ее ре-

ализация требует использования дорогостоящей аппаратуры. 

 
Клинико-диагностическое значение уровня  

общего кальция в сыворотке крови 
 

Уровень кальция в крови здоровых животных зависит от 

содержания кальция, фосфора и витамина А в рационе, состоя-

ния гормональной системы, желудочно-кишечного тракта, по-

чек, печени и других органов. 

Снижение содержания кальция в крови отмечается 

при длительном недостаточном поступлении его с кормом, пло-

хом усвоении вследствие дефицита витамина D и паратгормона, 

которые обеспечивают его всасывание в кишечнике и препят-

ствуют выведению с мочой. Гипокальциемия сопровождает 

алиментарную остеодистрофию, рахит, вторичную остеодис-

трофию и многие другие болезни. Уровень кальция в крови ста-

бильно удерживается длительное время за счет мобилизации его 

из костной ткани. Компенсаторные механизмы проявляются при 

развитии алиментарной остеодистрофии и рахита, при которых 

низкое количество кальция в крови обнаруживают при затяж-

ном, тяжелом течении патологического процесса. 

Снижение уровня кальция в крови при вторичной остео-

дистрофии связано, вероятно, с гипофункцией околощитовид-

ных желез и недостаточным синтезом паратгормона. 
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Резко выраженную гипокальциемию наблюдают при по-

слеродовом парезе. Объясняется такое явление, очевидно, гипер-

секрецией кальцитонина, вырабатываемого С-клетками щитовид-

ной железы, который в противоположность паратгормону способ-

ствует минерализации кости и понижает уровень кальция в крови. 

Причиной гипокальциемии может быть гипофункция 

околощитовидных желез. Так как кальций участвует в нервно-

мышечном возбуждении, то при его резком снижении появля-

ются тонические, клонические судороги и парезы. 

Гипокальциемия возможна при гломерулонефрите, ин-

терстициальном нефрите, когда наступает гипопротеинемия, а 

следовательно, потеря связанного с белком кальция; при остром 

панкреатите из-за избытка глюкогона; опухоли щитовидной же-

лезы в связи с избыточной продукцией кальцитонина. 

Клинические проявления гипокальциемии варьируют в 

зависимости от степени и темпа снижения уровня кальция. Ал-

калоз увеличивает связанную с альбумином фракцию кальция, 

обостряя симптомы. Повышенная возбудимость нервов и мышц 

приводит к парестезиям и тетании, включая тонические судоро-

ги мышц кистей и стоп. Тяжелая гипокальциемия вызывает сон-

ливость, спутанность сознания, редко спазм гортани, судороги и 

обратимую сердечную недостаточность. На ЭКГ бывает удли-

нен интервал QT. Хроническая гипокальциемия может стать 

причиной катаракты и кальцификации базальных ганглиев. 

Повышение содержания кальция в крови может быть 

при передозировке витамина D, гиперфункции паращитовидных 

желез, гипофункции С-клеток шитовидной железы, длительном 

применении антоцидов при язвенной болезни. 

Гиперкальциемия — чаще всего результат повышенного 

поступления кальция в кровь из резорбцируемой костной ткани 

или из пищи в условиях снижения его почечного клиренса. Бо-

лее 90 % случаев гиперкальциемии обусловлены первичным 

гиперпаратиреозом и злокачественными новообразованиями.  

Первичный гиперпаратиреоз — наиболее частая причина 

гиперкальциемии.. Около 85 % случаев гиперкальциемии обу-

словлены аденомой (доброкачественная опухоль желези-
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стого эпителия) одной из паращитовидных желез, 15 % — 

гиперплазией всех четырех желез и 1 % — карциномой паращи-

товидной железы. Обычно гиперкальциемия протекает бес-

симптомно и обнаруживается случайно. Повышенное артери-

альное давление сопровождает от 30 до 70 % случаев первично-

го гиперпаратиреоза.  

Злокачественные новообразования — причина большин-

ства случаев гиперкальциемии у старых животных. При этом 

действуют два главных механизма: 

•  локальная остеолитическая гиперкальциемия, при ко-

торой продукты жизнедеятельности опухолевых клеток стиму-

лируют локальную резорбцию кости остеокластами. Эта форма 

гиперкальциемии бывает только при обширном поражении ко-

стей опухолью, чаще всего — при метастазах рака молочной 

железы, миеломной болезни и лимфоме; 

•  гуморальная паранеопластическая гиперкальциемия, 

при которой опухолевые метаболиты оказывают общее дей-

ствие, стимулируя резорбцию кости и снижая обычно экскре-

цию кальция. Гуморальная паранеопластическая гиперкальцие-

мия чаще всего вызывается плоскоклеточным раком легких, 

опухолями головы и шеи, пищевода, карциномой почек, моче-

вого пузыря и яичников. 

Другие причины гиперкальциемии встречаются редко. 

Саркоидоз, туберкулез, гистоплазмоз могут сопровождаться ги-

перкальциемией, причиной которой при этих заболеваниях яв-

ляется повышенная абсорбция кальция в тонкой кишке при уси-

лении образования активной формы витамина D. Гиперкальци-

емию наблюдают у молодняка, особенно в условиях недоста-

точного поступления витамина D. В этих ситуациях витамино-

терапия способствует нормализации содержания в крови каль-

ция и фосфора. Гиперкальциемия может быть следствием ин-

токсикации витамином D. 

Частота гиперкальциемии при язвенной болезни выше, 

чем при других заболеваниях. Длительная иммобилизация сопро-

вождается умеренными явлениями остеопороза и увеличением 

содержания кальция в крови. Стероидиндуцированную гипер-
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кальциемию можно наблюдать при приеме андрогенов, эстроге-

нов и глюкокортикоидов. Клинические проявления панкреатита 

также связаны с нарушением метаболизма кальция. В первую не-

делю острого панкреатита возможно развитие гипокальциемии, 

которая позже может смениться гиперкальциемией. 

Клинические проявления гиперкальциемии наблюдают-

ся при уровне кальция в крови выше 3 ммоль/л, причем они бо-

лее выражены при быстром ее развитии. К почечным проявле-

ниям относятся полиурия и мочекаменная болезнь. Желудочно-

кишечные нарушения включают анорексию, рвоту и запор. Сре-

ди неврологических симптомов характерны слабость, утомляе-

мость, ступор и кома. На ЭКГ — укорочение интервала Q—Т. 

Если уровень кальция в сыворотке превышает 3,75 ммоль/л, 

возможны почечная недостаточность и эктопическая кальцифи-

кация мягких тканей. 

 

 

СУБСТРАТ – НЕОРГАНИЧЕСКИЙ ФОСФОР  

СЫВОРОТКИ КРОВИ 

 

Определение концентрации неорганического фосфора  

в сыворотке крови спектрофотометрическим (UV) методом 

 

Фосфор в организме содержится в составе неорганиче-

ских (фосфаты кальция, магния, калия и натрия) и органических 

(углеводы, липиды, нуклеиновые кислоты и др.) соединений. 

Фосфор необходим для образования костей и клеточного энер-

гетического обмена. Основные процессы, в которых соединения 

фосфора играют важную роль: метаболизм костной ткани, об-

мен углеводов, метаболизм липидов, построение мембран.  

Примерно 85 % всего фосфора в организме находится в костях, 

наибольшая часть остального количества — внутри клеток и 

только 1 % — во внеклеточной жидкости. Фосфаты представ-

ляют собой главный внутриклеточный анион. Неорганический 

фосфор плазмы (сыворотки) крови представляет собой один из 

компонентов кислоторастворимой фракции фосфора, включа-
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ющей в себя также пирофосфаты (АТФ, АДФ и др.), гексозо-, 

глицерофосфаты и т.д. Кислоторастворимый фосфор вместе с 

кислотонерастворимым (фосфор нуклеопротеинов и липидов) 

образует так называемый общий фосфор плазмы крови. 

В клеточных элементах крови фосфор встречается только в 

составе органических соединений, а в сыворотке крови содержатся 

в основном неорганические фосфаты, определение количества ко-

торых представляет наибольший интерес для клиники. 

Принцип метода. Метод основан на способности фос-

фат-ионов образовывать в кислой среде с молибдатом аммония 

в присутствии детергента фосфорномолибденовый комплекс, 

оптическая плотность которого при длине волны 340 нм про-

порциональна концентрации неорганического фосфора в иссле-

дуемом образце. 

Исследуемый материал: Негемолиэированная, нели-

пемичная сыворотка или плазма (гепаринизированная) крови. 

Проба может храниться 8 часов при комнатной температуре; до 

4-х дней при температуре 2-8 
о
 С. Сыворотку следует отделять 

от сгустка так быстро, насколько это возможно. Определение 

может быть выполнено в моче, которую собирают в течение 24 

ч. Предварительно в посуду для сбора мочи следует поместить 

15 г борной кислоты (в качестве консерванта). После окончания 

сбора мочу перемешивают и измеряют ее объем. При рН 6 про-

бу подкисляют соляной кислотой. Перед определением мочу 

разбавляют дистиллированной водой. Для получения более пра-

вильных результатов при мытье стеклянной посуды не следует 

употреблять фосфатсодержащие моющие средства. 

Для определения неорганического фосфора в сыворотке 

крови спектрофотометрическим (UV) методом необходимо: 

набор реактивов (Ольвекс диагностикум), ФЭК (спектрофото-

метр), кюветы (10 мм) дозаторы (на 0,02 и 1 мл), пробирки, вода 

дистиллированная. 

Состав набора: 

Реагент № 1. Молибденовый реагент (200 мл) 

Реагент № 2. Дегергент (2,5 мл) 

Калибратор - 1,615 ммоль/л (5 мг/100 мл) (2 мл) 
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Подготовка реагентов к процедуре анализа и их ста-

бильность: 

Невскрытые реагенты №1, №2 и калибратор стабильны в 

течение 12 месяцев при комнатной температуре. Калибратор, 

после вскрытия флакона, стабилен не менее 6 месяцев при тем-

пературе 2-8°С. Дата изготовления, серия и номер набора по ка-

талогу указаны на упаковке. 

Рабочий реагент: смешайте необходимое количество 

реагента № 1 и реагента № 2 в соотношении 100 :1. Рабочий ре-

агент стабилен при температуре 18-25°С в защищенном от света 

месте в течение двух недель. 

Плотно закрывайте флаконы после каждого использова-

ния реагентов. 

 

Процедура анализа: 

Компоненты 

реакционной среды 

Опытная 

проба 

Калибро-

вочная 

проба 

Контрольная 

(холостая) 

проба 

Рабочий реагент, мл 2,0 2,0 2,0 

Исследуемый образец, мл 0,02 - - 

Калибратор, мл - 0,02 - 

Вода бидистилл, мл - - 0,02 

 

Пробы перемешайте и инкубируйте в течение 5 мин при 

комнатной температуре (18-25°С). Измерьте оптическую плот-

ность калибровочной и опытной проб против контрольной про-

бы при длине волны 340 нм. Величина оптической плотности 

стабильна в течение часа. 

Расчёт концентрации (С ) неорганического фосфора: 

для образцов сыворотки (плазма): 

 

С = Епробы / Е калибр. х 1,615 ммоль/л 

 

для образцов мочи: 
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С = Епробы / Е калибр. х 10 х V х 1,615 ммоль/сут 

где: 

Е пробы - оптическая плотность исследуемой пробы, 

Е калибр. - оптическая плотность калибровочной пробы, 

1,615 ммоль/л - концентрация неорганического фосфора 

в калибраторе, 

10 - коэффициент разбавления образца мочи, 

V - суточный объём мочи. 

 

Нормальные значения: 

Нормы концентации неорганического фосфора в сыворотке 

крови: 

Показатели 

Крупный 

рогатый 

скот 

Мелкий 

рогатый 

скот 

Сви-

нья 

Ло-

шадь 

Соба-

ка 

Кош-

ка 

н/о фосфор, 

мг/% 

4,5-6,0 4,5-6,0 4,5-6,0 4,2-5,5 3-6 4,75 

н/о фосфор, 

ммоль/л 

1,45-1,94 1,45-1,84 1,29-

1,94 

1,35-

1,78 

1,0-2,0 1,3-2,4 

 

Нормы концентации неорганического фосфора в сыво-

ротке крови у человека: взрослые - 0,87 - 1,45 ммоль/л; ново-

рожденные    1,45 - 2,78 ммоль/л; дети дошкольного возраста -

1,45 - 2,10 ммоль/л; дети школьного возраста -1,45 -1,78 

ммоль/л; в моче: 12,9 - 42,0 ммоль/сутки. 

Примечание: основным источником ошибок является за-

грязнение посуды и кювет. Рекомендуется использовать однора-

зовую пластиковую посуду. Стеклянную посуду перед исполь-

зованием желательно на несколько часов замачивать в 1н соля-

ной кислоте, затем тщательно промыть бидистиллированной 

или деионизованной водой. 

Аналитические характеристики набора:  

Линейность - до 6,46 ммоль/л.  

Коэффициента вариации - не более 5%. 
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Клинико-диагностическое значение уровня общего 
кальция в сыворотке крови 

 
Основными факторами, регулирующими фосфорный об-

мен, являются ПТГ, снижающий уровень фосфора в сыворотке по-
средством активации его выведения почками; l,25(OH)2D, повы-
шающий этот уровень в результате активации всасывания фосфата 
в кишечнике; кальцитонин, оказывающий гипофосфатемический 
эффект; инсулин, понижающий его стимуляцией переноса фосфата 
в клетки; поступление фосфата с пищей и выведение его почками. 
Обмен фосфора в организме тесно связан с обменом кальция, по-
этому важное диагностическое значение имеет количественное со-
отношение кальция и неорганического фосфора в крови. Соотно-
шение кальция к фосфору (в мг/%) в плазме крови млекопитающих 
составляет в норме 2 : 1, у птиц — 3:1.  

Гипофосфатемия 
Гипофосфатемия развивается при недостатке витамина 

D3, вызванном стеатореей. В этих условиях экскреция с калом 
жиров приводит к потере витамина D. Мальабсорбция возника-
ет при ряде заболеваний печени и поджелудочной железы. Вы-
раженная гипофосфатемия возникает при синдроме первичного 
гиперпаратиреоза, связанного с гиперпродукцией ПТГ паращи-
товидными железами. В этих условиях ингибирована реабсорб-
ция фосфатов в канальцах и, следовательно, увеличена его экс-
креция, повышен клиренс фосфатов с возникновением гипер-
кальциемии в условиях резорбции костной ткани с развитием 
остеопороза. 

Гипофосфатемия является симптомом почечного тубу-
лярного ацидоза (как наследственного, так и приобретённого), 
для которого характерно развитие метаболического ацидоза и 
повышение экскреции с мочой как фосфора, так и кальция. В 
условиях почечного тубулярного ацидоза в качестве компенса-
торного механизма активируется секреция ПТГ, что усложняет 
дифференциальную диагностику первичного и вторичного ги-
перпаратиреоза.  

У молодняка гипофосфатемия наблюдается при рахите. 
Важно отметить, что снижение уровня неорганического фосфора 
в сыворотке крови отмечается в ранней стадии рахита (0,19—0,97 
ммоль/л), когда клинические симптомы еще недостаточно выра-
жены. Гипофосфатемия при рахите может перейти в гиперфосфа-
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темию, что нередко сопровождается явлениями спазмофилии. 
Снижение содержания неорганических фосфатов в крови наблю-
дается при остеомаляции, пеллагре, длительном лечении инсули-
ном и хлористым кальцием, уровской болезни, болезнях желу-
дочно-кишечного тракта. Гипофосфатемия нередко наблюдается 
у новорожденных, при гиперпаратиреоидизме, гиперинсулиниз-
ме, микседеме. Гипофосфатемия может иметь и алиментарное 
происхождение вследствие потребления бедной фосфатами пищи 
и нарушения всасывания фосфатов в кишечнике. 

Клинические проявления гипофосфатемии наблюдаются 
только при истощении общего запаса фосфата в организме и 
падении уровня фосфата в сыворотке ниже 1 мг% (менее 0,32 
ммоль/л). Нарушения мышечной системы включают слабость, 
рабдомиолиз, сниженную функцию диафрагмы, дыхательную и 
застойную сердечную недостаточность. К неврологическим 
нарушениям относятся парестезии, дизартрия, ступор, судороги 
и кома. Изредка отмечаются гемолиз, тромбоцитопатия и мета-
болический ацидоз. Хроническая гипофосфатемия вызывает 
рахит у молодняка и остеомаляцию у взрослых. 

 
Гиперфосфатемия 
Столь же часто (как и гипофосфатемию) в клинической 

биохимии отмечают случаи гиперфосфатемии. Гиперфосфате-
мия встречается при почечной недостаточности, при сердечной 
недостаточности, гипопаратиреоидизме, акромегалии, сахарном 
диабете, кетозе, приёме больших доз витамина D, ультрафиоле-
товом облучении, в некоторых случаях при аддисоновой болез-
ни, спазмофилии, болезни Иценко—Кушинга. Гиперфосфате-
мия при нефритах и нефротическом симптомокомплексе (3,23—
6,46 ммоль/л) является одним из неблагоприятных прогностиче-
ских признаков; эти заболевания часто сопровождаются пони-
жением резервной щелочности крови. Увеличение содержания 
фосфатов в крови наблюдается при токсикозах беременных. Ги-
перфосфатемия свойственна периоду заживления костных пере-
ломов (благоприятный признак). Мышечная работа сопровож-
дается повышением содержания неорганического фосфора в 
результате расщепления органических фосфорных соединений 
(АТФ, креатинфосфат). 

У телят молочного периода содержание фосфора в крови 
несколько выше, чем у взрослых животных. 
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Клинические проявления гиперфосфатемии обусловле-
ны гипокальциемией и эктопической кальцификацией мягких 
тканей, включая кровеносные сосуды, роговицу, кожу, почки и 
периартикулярную ткань. Хроническая гиперфосфатемия спо-
собствует развитию почечной остеодистрофии. 

 
Неорганический фосфор в моче 
Для диагностики нарушений обмена неорганического 

фосфора в организме одновременно определяют его содержание 
в сыворотке крови и моче. 

Гипофосфатурия может быть выявлена при уменьшении 
секреции фосфатов в дистальных канальцах в случае гипопарати-
реоза, паратиреоидэктомии, при ограничении количества клубоч-
кового фильтрата, при таких заболеваниях, как рахит с высоким 
содержанием кальция в пище, остеопороз, ряд инфекционных за-
болеваний, острая желтая атрофия печени, акромегалия, при дефи-
ците фосфора в пище, больших потерях фосфора через кишечник 
и/или нарушении его всасывания, например при энтероколитах. 
Снижение выделения фосфатов с мочой наблюдается при туберку-
лезе, лихорадочных состояниях, при недостаточности функции по-
чек, острой желтой атрофии печени, акромегалии. 

Механизм повышенного выделения фосфатов с мочой 
различный: 

• фосфатурия почечного происхождения, обусловленная 
нарушением реабсорбции фосфора в проксимальных канальцах 
почек, т.е. при рахите, не поддающемся лечению витaминoм D, 
после трансплантации почки. Экскреция фосфора более 0,1 
г/сут при наличии гипофосфатемии указывает на избыточную 
потерю его почками;  

• фосфатурия внепочечного происхождения, обуслов-
ленная первичной гиперфункцией паращитовидных желез, зло-
качественными опухолями костей с повышенным остеолизом, 
рахитом, при повышенном распаде клеток (например, при лей-
кемии, диабете, менингитах). 

При рахите количество выделяемого с мочой фосфора уве-
личивается в 2—10 раз по сравнению с нормой. Наиболее выраже-
на фосфатурия при так называемом фосфатном диабете. Наблюда-
ющиеся симптомы рахита при этом заболевании не поддаются D-
витаминной терапии, массивная фосфатурия в этом случае служит 
важным признаком при постановке диагноза. 
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ТАБЛИЦА ПЕРЕВОДА ТРАДИЦИОННЫХ БИОХИМИЧЕСКИХ ПОКА-

ЗАТЕЛЕЙ СЫВОРОТКИ КРОВИ ЖИВОТНЫХ В СИСТЕМУ СИ 

Показатели Традицион-

ные единицы 

Коэффициент, 

перевода 

Единицы 

СИ 

Глюкоза мг% 0,0565 ммоль/л 

Общий белок г% 10 г/л 

Билирубин общий мг% 17,104 мкмоль/л 

Холестерин общий мг% 0,0259 ммоль/л 

Кальций общий мг% 0,2495 ммоль/л 

Фосфор неорганический мг% 0,3229 ммоль/л 

Магний мг% 0,4113 ммоль/л 

Железо мкг% 0,1791 мкмоль/л 

Каротин мкг% 0,0186 мкмоль/л 

Витамин А мкг% 0,0349 мкмоль/л 

Кетоновые тела мг% 0,01 г/л 

Пировиноградная кислота мг% 113,6 мкмоль/л 

Лимонная кислота мг% 52,05 мкмоль/л 

Молочная кислота мг% 0,111 ммоль/л 

Мочевина мг% 0,1665 ммоль/л 

Креатинин мг% 88,4 мкмоль/л 

Индикан мг% 39,79 мкмоль/л 

Общие липиды мг% 0,01 г/л 

Триацилглицериды мг% 0,011 ммоль/л 

Фосфолипиды мг% 0,01 г/л 

Фибриноген мг% 0,0293 мкмоль/л 

Церулоплазмин мг% 0,066 мкмоль/л 

Медь мкг% 0,157 мкмоль/л 

Цинк мг% 0,153 мкмоль/л 

Калий мг% 0,255 ммоль/л 

Натрий мг% 0,435 ммоль/л 

Тироксин мкг/л 1,3 нмоль/л 

Кортизол мкг/л 2,8 нмоль/л 

Тестостерон мкг/л 3,5 нмоль/л 

Прогестерон мкг/л 3,2 нмоль/л 

Адреналин мкг/л 5,5 нмоль/л 
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