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Изучено влияние белков – бычьего сывороточного альбумина (БСА) и трипсина из 
поджелудочной железы свиньи – на взаимодействие селенита натрия с гидроксиметан-
сульфинатом (ГМС) натрия и диоксидом тиомочевины (ДОТМ) в водных растворах раз-
личной кислотности. Установлено, что в присутствии трипсина и особенно бычьего сы-
вороточного альбумина количество наноселена с малыми размерами частиц (около 100 нм), 
образующееся при взаимодействии селенита и ГМС в нейтральных и слабокислых средах, 
значительно больше, чем в отсутствие белков, а селен с размерами частиц более 150 нм 
практически отсутствует; наблюдается также уменьшение индукционного периода при 
образовании селена – этот эффект обусловлен наличием в белках цистиновых фрагмен-
тов, образующих при взаимодействии с ГМС цистеин, восстанавливающий селенит. Ана-
логичный эффект на индукционный период оказывают добавки цистина и особенно селе-
ноцистина, не влияющие, однако, на размеры частиц образующегося наноселена. В щелоч-
ных средах гидроксиметансульфинат натрия не восстанавливает селенит, введение БСА 
не приводит к образованию селена. В этих средах селенит реагирует с диоксидом тиомо-
чевины, однако введение бычьего сывороточного альбумина и трипсина не влияет на вза-
имодействие ДОТМ-селенит. Очевидно, влияние дополнительно образовавшегося цисте-
ина на возникновение селена очень мало, т.к. диоксид тиомочевины является очень силь-
ным восстановителем в щелочных средах и его взаимодействие с селенитом протекает с 
высокими скоростями. Реакция селенита с диоксидом тиомочевины в слабокислых и 
нейтральных растворах при комнатной температуре не протекает, добавление белков 
не приводит к образованию селена. 
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The influence of proteins – bovine serum albumin (BSA) and trypsin from porcine pan-
creas – on the interaction between sodium selenite and sodium hydroxymethanesulfinate (HMS) 
and thiourea dioxide (TDO) in aqueous solutions has been studied. It is shown that in the presence 
of trypsin and especially BSA the quantity of small-sized particles of nanoselenium (≈ 100 nm) 
formed in the course of reaction between selenite and HMS in neutral and weakly acidic solutions 
is significantly higher than in the absence of proteins, and large-sized particles (> 150 nm) do not 
form at all. The addition of proteins leads also to the decrease in induction period of selenium 
formation. This effect is due to the presence of cystine fragments in the proteins, which in reaction 
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with HMS form cysteine reducing selenite. Cystine and especially selenocystine have a similar ef-
fect. However, cystine and selenocystine do not influence the size of particles of nanoselenium. In 
alkaline solutions HMS does not react with selenite, the addition of BSA does not lead to the for-
mation of selenium. Thiourea dioxide reduces selenite in alkaline solutions, but the addition of 
proteins has no effect on the interaction of TDO and selenite. Obviously, the influence of addition-
ally formed cysteine is too small since thiourea dioxide itself reacts with selenite very fast in alkaline 
solutions. In neutral and weakly acidic solutions reaction of TDO with selenite does not proceed at 
room temperature, and the addition of proteins does not lead to the formation of selenium. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Селен является незаменимым микроэле-

ментом, необходимым для функционирования био-

логических систем [1]. Он существует в неоргани-

ческих (селенат, селенит, селеноводород) и в орга-

нических формах (селеноцистеин, селенометионин, 

метанселениновая кислота и др.) [2]. Селен входит 

в состав таких ферментов, как глутатионперокси-

даза, тиоредоксинредуктаза, йодтирониндейоди-

наза и т.д. [3]. 

В настоящее время актуальны исследова-

ния в области биохимии наноразмерного селена 

[4]. Наноселен обладает сравнительно низкой ток-

сичностью и используется в качестве средства до-

ставки биологически активных соединений [5]. 

Наноселен проявляет высокую антиоксидантную 

активность [6]. Для его получения широко исполь-

зуется восстановление селенита [7-11]. 

Ранее нами изучено взаимодействие селе-

нита натрия с серосодержащими восстановителями 

– гидроксиметансульфинатом (ГМС) натрия и ди-

оксидом тиомочевины (ДОТМ) в водных раство-

рах различной кислотности [12]. Показано, что ука-

занные реакции можно использовать для получе-

ния селена, причем размер частиц селена зависит 

от концентраций реагентов, их соотношения, pH, а 

также времени выдержки реакционной системы. 

Установлено, что в реакции с селенитом участвует 

продукт распада ГМС и ДОТМ – сульфоксиловая 

кислота S(OH)2 (сульфоксилат SO2H-) [12]. Важ-

ным преимуществом гидроксиметансульфината 

натрия по сравнению с диоксидом тиомочевины 

является его способность восстанавливать селенит 

в слабокислых и нейтральных, т.е. физиологиче-

ских, средах [12]. Следовательно, исследование 

редокс процесса с его участием и влияния различ-

ных соединений на его скорость, состав и свойства 

продуктов будет способствовать лучшему понима-

нию механизмов восстановления селенита, исполь-

зующегося в качестве кормовой добавки [13]. 

Известно, что существенное влияние на 

свойства продукта восстановления селенита – се-

лена оказывают белки, в частности, бычий сыворо-

точный альбумин (БСА), которые повышают ста-

бильность их коллоидных растворов [14,15]. Зна-

чительно меньшее внимание уделяется, однако, 

влиянию белков на скорость образования селена. В 

настоящей работе изучено влияние бычьего сыво-

роточного альбумина и трипсина из поджелудоч-

ной железы свиньи на образование селена при вза-

имодействии селенита натрия с гидроксиметан-

сульфинатом натрия и диоксидом тиомочевины. 

МЕТОДИКА ЭКСПЕРИМЕНТА 

Селенит натрия, гидроксиметансульфинат 

натрия дигидрат, диоксид тиомочевины, L-цистин, 

cелено-L-цистин, бычий сывороточный альбумин 

и трипсин из поджелудочной железы свиньи 

(Sigma-Aldrich) использовались без дополнитель-

ной очистки. Другие использованные в работе ве-

щества имели марку «х.ч.». Для поддержания по-

стоянного значения рН использовали ацетатный, 

фосфатный, карбонатный и тетраборатный буфер-

ные растворы. Значение pH раствора контролиро-

вали с помощью pH-метра Мультитест IPL-103 

(SEMICO), снабженного комбинированным стек-

лянным электродом ЭСК-10601/7. Электронные 

спектры записывали на спектрофотометре Cary 50 

в термостатируемых кварцевых кюветах толщиной 

1 см. Все реакции изучали в анаэробных условиях 

в среде аргона.  
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Установлено, что в электронных спектрах 
слабокислых и нейтральных водных растворов, со-
держащих селенит, ГМС и БСА, наблюдается рост 
оптической плотности во времени в диапазоне 
длин волн 210-550 нм (рис. 1), отсутствующий в 
спектрах растворов БСА-ГМС и БСА-селенит. Об-
разуется продукт желтого цвета; этот цвет не изме-
няется в течение нескольких суток. В отсутствие 
БСА взаимодействие селенита c ГМС в слабокис-
лых и нейтральных средах сопровождается измене-
нием цвета раствора от желтого к оранжевому и ба-
тохромным сдвигом максимума поглощения в 
электронном спектре [12] (аналогичные изменения 
цвета наблюдались при восстановлении селенита 
глюкозой в водных растворах [16]). Установлено, 
что указанные изменения обусловлены образова-
нием селена [12]. 
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Рис. 1. Изменения электронных спектров при взаимодействии се-
ленита и ГМС в присутствии БСА; [Na2SeO3]0 = 3,0·10-3 моль/л; 

[ГМС]0 = 6,0·10-4 моль/л; [БСА]0 = 5,0·10-6 моль/л; рН 7,0; 25 °С, 
стрелкой показано направление изменения спектров во вре-

мени 
Fig. 1. Spectral changes in the course of reaction of selenite and HMS in 
the presence of BSA; [Na2SeO3]0 = 3.0·10-3 M; [HMS]0 = 6.0·10-4 M; 

[BSA]0 = 5.0·10-6 M; рН 7.0; 25 °С, the arrow indicates the direc-
tion of spectral changes in time 

 
Известно, что максимум поглощения нано-

селена зависит от размера его частиц – чем он 
больше, тем больше значение длины волны макси-
мума поглощения. Так спектр с максимумом при 
310-320 нм отвечает селену с диаметром частиц 
около 100 нм, а спектр с максимумом при 550 нм – 
селену, имеющему средний размер частиц около 
150 нм [17]. В настоящей работе установлено, что 
в присутствии БСА количество образующегося нано-
селена с малыми размерами частиц (около 100 нм) 
значительно больше, чем в отсутствие белка, а се-
лен с размерами частиц более 150 нм практически 
отсутствует (рис. 2, кр. 4). Влияние БСА на раз-
меры частиц наноселена проявляется уже при кон-
центрациях 10-6 моль/л.  
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Рис. 2. Изменение A310 (кривые 1 и 2) и A550 (кривые 3 и 4) 
при взаимодействии селенита и ГМС в отсутствие (1,3) и в 

присутствии (2,4) БСА; [Na2SeO3]0 = 3,0·10-3 моль/л; [ГМС]0 
= 6,0·10-4 моль/л; [БСА]0 = 5,0·10-6 моль/л; рН 5,0; 25 °С 

Fig. 2. Changes in A310 (curves 1 and 2) and A550 (curves 3 and 4) 
in the course of reaction of selenite and HMS in the absence (1,3) 

and in the presence (2,4) of BSA; [Na2SeO3]0 = 3.0·10-3 M; 
[HMS]0 = 6.0·10-4 M; [BSA]0 = 5.0·10-6 M; рН 5.0; 25 °С 

 
При проведении реакции восстановления 

селенита гидроксиметансульфинатом в нейтраль-
ных средах в присутствии БСА наблюдается 
уменьшение индукционного периода образования 
селена (рис. 3). Очевидно, этот эффект связан с 
наличием в альбумине групп, способных восста-
навливаться и образовывать соединение, взаимо-
действующее с селенитом; таковыми могут быть 
присутствующие в БСА цистиновые фрагменты 
[18]. Были проведены опыты по восстановлению 
селенита гидроксиметансульфинатом в присут-
ствии L-цистина и его селеносодержащего аналога – 
селено-L-цистина. Установлено, что введение L-цис-
тина приводит к уменьшению индукционного пе-
риода (рис. 3, кр. 3). При проведении реакции в 
присутствии селено-L-цистина индукционный пе-
риод практически отсутствует (рис. 3, кр. 4). Оче-
видно, образующийся при восстановлении селено-
L-цистина селено-L-цистеин взаимодействует с се-
ленитом с большей скоростью, чем L-цистеин. 
Действительно, ранее нами показано, что селено-
L-цистин является эффективным катализатором 
процессов восстановления аквакобаламина L-цис-
теином [19]. Реакция включает стадии образования 
селено-L-цистеина (RSeH) по реакции селено-L-
цистина (RSeSeR) с L-цистеином (RSH): 

RSeSeR + 2 RSH → 2 RSeH + RSSR (1)  
и его взаимодействия с аквакобаламином. Можно 
полагать, что уменьшение индукционного периода 
при образовании селена в присутствии БСА обу-
словлено восстановлением продуктом распада 
ГМС – сульфоксилатом (см. реакцию 2) фрагмента 
белка – L-цистина до L-цистеина (реакция 3) и вза-
имодействием последнего с селенитом с образова-
нием селена (известно, что селен является продук-
том реакции селенита с тиолами [19, 20]) (реакции 
4, 5 [19]): 
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HOCH2SO2
- ↔ SO2H- (S(OH)2) + CH2O (2)  

S(OH)2 + RSSR → 2 RSH + SO2  (3) 

SeO3
2- + 4 RSH → 2 RSSR + 

+ RSSSeR + 2 OH- + H2O  (4) 

2 RSH + RSSSeR → 4 RSSR + Se + H2O (5) 

Таким образом, в настоящей работе пока-

зано, что цистеин (селеноцистеин)-содержащие белки 

способны восстанавливать селенит в нейтральных 

водных растворах.  

Следует отметить, однако, что L-цистин и 

селено-L-цистин практически не влияют на коли-

чество образующегося при восстановлении селе-

нита селена с размерами частиц около 100 нм 

(сравните кривые 1, 3 и 4 на рис. 3). По-видимому, 

указанные аминокислоты влияют только на ско-

рость образования селена, но не влияют на агрега-

цию его частиц. Действительно, установлено, что, 

в отличие от БСА, L-цистин и селено-L-цистин 

слабо влияют на величину A550 на плато (рис. 4). 

Очевидно, основное влияние на стабилизацию ко-

роткоразмерного селена оказывают другие амино-

кислоты в составе бычьего сывороточного альбу-

мина. 
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Рис. 3. Изменение A310 при взаимодействии селенита с ГМС в 

отсутствие добавок (1), в присутствии БСА (2), L-цистина (3) 

и селено-L-цистина (4); [Na2SeO3]0 = 3,0·10-3 моль/л; [ГМС]0 

= 6,0·10-4 моль/л; [БСА]0 = 5,0·10-6 моль/л; [L-Цистин]0 = [Се-

лено-L-цистин]0 = 1,0·10-4 моль/л; рН 7,0; 25 °С 

Fig. 3. Changes in A310 in the course of reaction of selenite with 

HMS (1), in the presence of BSA (2), L-cystine (3) and seleno-L-

cystine (4); [Na2SeO3]0 = 3.0·10-3 M; [HMS]0 = 6.0·10-4 M; 

[BSA]0 = 5.0·10-6 M; [L-Cystine]0 = [Seleno-L-cystine]0 = 1.0·10-4 M; 

рН 7.0; 25 °С 

 

Влияние трипсина на образование селена 

при восстановлении селенита гидроксиметансуль-

финатом в слабокислых и нейтральных средах ана-

логично влиянию БСА – его введение приводит к 

уменьшению индукционного периода при образо-

вании селена (молекула трипсина также содержит 

цистиновые фрагменты [21, 22]).  

Однако БСА проявляет более выраженные 

стабилизирующие свойства. В его присутствии ча-

стицы селена сохраняют размеры в нанодиапазоне 

в течение нескольких суток (окраска раствора оста-

ется желтой) (рН 5-7), в то время как в присутствии 

трипсина наночастицы селена теряют устойчи-

вость в течение 2-3 ч, оседая в виде красного 

осадка. Этот эффект особенно выражен в слабокис-

лых средах. 

В щелочных средах гидроксиметансульфи-

нат не восстанавливает селенит, введение бычьего 

сывороточного альбумина не приводит к образова-

нию селена. Действительно, ранее показано [23], 

что в щелочных растворах реакция L-цистеина с 

селенитом протекает с меньшими скоростями, чем 

в нейтральных.  
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Рис. 4. Изменение А550 растворов селенит – ГМС (1), селе-

нит – ГМС – L-цистин (2), селенит – ГМС – селено-L-ци-

стин (3), селенит – ГМС – БСА (4), селенит – ГМС – БСА – 

селено-L-цистин (5) во времени; [Na2SeO3]0 = 3,0·10–3 моль/л; 

[ГМС]0 = 6,0·10–4 моль/л; [L-цистин]0 = [Cелено-L-цистин]0 = 

1,0·10–4 моль/л; [БСА]0 = 5,0·10–6 моль/л; рН 7,0; 25 °С 

Fig. 4. Changes in A550 of solutions of selenite – HMS (1), sele-

nite – HMS – L-cystine (2), selenite – HMS – seleno-L-cystine 

(3), selenite – HMS – BSA (4), selenite – HMS – BSA – seleno-

L-cystine (5) in time; [Na2SeO3]0 = 3.0·10-3 M; [HMS]0 = 6.0·10-4 M; 

[L-Cystine]0 = [Seleno-L-cystine]0 = 1.0·10-4 M; [BSA]0 = 5.0·10-6 M; 

рН 7.0; 25 °С 

 
Реакция селенита с диоксидом тиомоче-

вины в слабокислых и нейтральных растворах при 
комнатной температуре не протекает [12]. Уста-
новлено, что введение ДОТМ в нейтральные рас-
творы БСА не сопровождается спектральными из-
менениями (известно, что ДОТМ не восстанавли-
вает L-цистин в нейтральных средах [24]). В ще-
лочных средах (pH > 8) ДОТМ восстанавливает се-
ленит с образованием селена, однако введение 
БСА и трипсина не влияет на взаимодействие 
ДОТМ-селенит. Действительно, хотя ДОТМ вос-
станавливает L-цистин в щелочных средах [24], 
влияние дополнительно образовавшегося L-цистеина 
на возникновение селена очень мало, т.к. диоксид 
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тиомочевины является очень сильным восстанови-
телем в щелочных растворах и его взаимодействие 
с селенитом протекает с высокими скоростями. 

ВЫВОДЫ 

Показано, что введение бычьего сыворо-

точного альбумина и трипсина оказывает значи-

тельное влияние на кинетику образования и размер 

частиц селена, возникающего при восстановлении се-

ленита натрия гидроксиметансульфинатом натрия. 

Бычий сывороточный альбумин является более эф-

фективным стабилизатором наночастиц селена, 

чем трипсин. Введение белка приводит к сокраще-

нию индукционного периода образования селена в 

нейтральных и слабокислых средах. 
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