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Цель исследования. Разработка путей иммобилизации и направленного транспорта L-лизин- -оксидазы (ЛО). 
Материалы и методы. Ферментативную активность ЛО определяли по скорости накопления Н2О2 в ре-

акции окислительного дезаминирования L-лизина с помощью пероксидазы и ее хромогенного субстрата о-
дианизидина. Методами химической модификации молекулы ЛО периодатом натрия (NaIO4), пероксидазой 
(ПХ) или глутаровым альдегидом (ГА), получали функционально активные группы для связывания с антитела-
ми (АТ). Далее осуществляли реакцию с АТ или с моноклональными антителами (МКА) ICO-80 к рецептору 
CD5 на клетках линии Yurkat. Об эффективности коньюгации судили по ферментативной активности (ФА) и 
цитотоксичности.  

Цитотоксичность определяли при концентрации агента 5 10-5 Е/мл с помощью МТТ-теста на клеточных 
линиях СаОv или Yurkat через 48 ч по проценту ингибирования = число погибших клеток/число метаболически 
активных клеток.  

Результаты. Конъюгаты ЛО-ПХ показали ФА=0,36–1,2 % от исходной, цитотоксичность на CaOv соста-
вила 24 % против 36,7 % для ЛО. Предобработка фермента NaIO4 с удалением агента и реакцией с АТ приво-
дила к увеличению ФА до 5 % при снижении цитотоксичности до 9,9 %

Получение «мостиковой» молекулы, несущей на поверхности центры для ковалентного связывания с 
аминогруппами как ЛО, так и АТ, привело к увеличению ФА до 80 %. Роль такого «мостика» выполнила окис-
ленная по углеводному компоненту NaIO4 пероксидаза (ПХ) с альдегидными группами на поверхности.  

Однако цитотоксичность конъюгатов ЛО-ПХ-АТ все же не достигла ЛО и составила 19 %.  
Использование ГА для получения конъюгата с МКА ICO-80 привело к ФА=65 % без изменения специ-

фичности связывания с рецепторами на Yurkat при цитотоксичности коньюгата на уровне ЛО.  
Вывод. Использование ГА для создания «мостика» между молекулой ЛО и АТ позволяет получить 

коньюгат с высокой ФА без выигрыша по цитотоксичности.  
Разработанный метод конъюгации может быть использован для создания нового поколения лекарствен-

ных средств направленного транспорта в организме. 
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