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У медичній літературі до-
статньо широко дискутується
питання про те, що тяжкість
клінічного перебігу захворю-
вань, їх ускладнення і резуль-
тат багато в чому залежать від
вираженості едогенної інток-
сикації організму, яка часто зу-
мовлена інтенсифікацією про-
цесів перекисного окислення
ліпідів (ПОЛ) [1; 2]. Нагрома-
дження в організмі кінцевого
продукту ПОЛ — малонового
діальдегіду, порушення його
нейтралізації та утилізації пря-
мо пов’язано з функціонуван-
ням тіолдисульфідної окисно-
відновної системи (ТДС), ком-
понентами якої є сульфгідриль-
ні (-SН) і дисульфідні (-S-S-)
групи білків і низькомолеку-
лярних тіолів [3]. Захист біомо-
лекул від пошкодження про-
дуктами ПОЛ здійснюється
завдяки окисно-відновним пе-
ретворенням -SН і -S-S-груп
[4]. З порушенням вказаних
перетворень пов’язують над-
мірну окислювальну модифіка-
цію біомолекул і формування
пероксидних процесів — окси-
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дативного стресу і дистресу
[5; 6].

Проте в літературі недостат-
ньо відображені особливості
та загальні закономірності по-
рушення окисно-відновних пе-
ретворень білкових і небілко-
вих -SН і -S-S-груп і вмісту ма-
лонового діальдегіду при кри-
тичних станах. Не описані кри-
терії зміни вмісту цих показ-
ників при оксидативному стре-
сі і дистресі, не уточнена їх
інформативність при прогнозу-
ванні виходу з критичних станів.

Мета роботи — обгрунтува-
ти роль сульфгідрильних і ди-
сульфідних груп і малонового
діальдегіду в розвитку оксида-
тивного стресу і дистресу, оці-
нити можливість використання
цих показників для прогнозу
виходу з критичних станів.

Матеріали та методи
дослідження

У дослідження включено 46
пацієнтів з захворюваннями
центральної нервової системи,
органів дихання, а також з го-
стрим інфарктом міокарда, по-

літравмою, тотальною фор-
мою алопеції, злоякісними та
інфекційними захворювання-
ми. Усі хворі були розподілені
на дві групи: I група — пацієн-
ти зі сприятливим результа-
том захворювання, як-от: по-
ліпшення, ремісія (27 осіб); II
група — з летальним резуль-
татом (19 осіб). Контрольну гру-
пу утворили практично здо-
рові донори (32 особи).

Про порушення рівноваги в
тіолдисульфідній окисно-від-
новній системі свідчили зміна
вмісту -SН і -S-S- груп у біл-
ковій і небілковій фракціях си-
роватки крові, а також показ-
ник білкового і небілкового
тіолдисульфідного (SН/SS)
окисно-відновного (ох/геd) коефі-
цієнта (SН/SS ох/геd коефі-
цієнт) [3]. Небілкову фракцію
сироватки крові одержували
шляхом осадження білків роз-
чином метафосфорної кисло-
ти (10%-ї) за методикою, опи-
саною в роботі [7].

Детекцію -SН і -S-S- груп про-
водили методом зворотного
амперометричного титрування
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розчином азотнокислого срібла
[8] у модифікації [3; 7]. За від-
ношенням між кількістю -SН і
-S-S-груп розраховували білко-
вий і небілковий SН/SS ох/геd
коефіцієнт [3]. На підставі цьо-
го коефіцієнта робили висно-
вок про зсув окисно-відновних
перетворень компонентів ТДС
у бік відновлених (-SН) або
окислених (-S-S-) форм тіолів.

Вивчали ці показники за допо-
могою приладу для амперо-
метричного титрування (вироб-
ництво «Химлаборприбор»,
Росія).

Ендогенну інтоксикацію ви-
значали за вмістом кінцевого
продукту ПОЛ — малонового
діальдегіду в реакції з 2-тіо-
барбітуровою кислотою (ТБК)
за концентрацією ТБК актив-
них продуктів у сироватці крові
[9]. Здійснювали щоденний
моніторинг вказаних показ-
ників з моменту надходження
пацієнтів у стаціонар і аж до
закінчення терапії. Потім про-
водили ретроспективний ана-
ліз зміни цих показників.

Результати дослідження
та їх обговорення

У сироватці крові донорів
при рівні МДА від 1,5 до
4,4 мкмоль/л були відсутні віль-
ні небілкові SН-групи, а вміст
небілкових -S-S-груп становив
від 26,3 до 40,2 мкмоль/л; не-
білковий SН/SS ох/геd коефі-

цієнт дорівнював 0. Вміст білко-
вих -SН і -S-S-груп становив від-
повідно від 417 до 495 мкмоль/л
і від 67 до 168 мкмоль/л, біл-
ковий SН/SS ох/геd коефіцієнт
— від 2,5 до 7,3. Згідно з цими
даними, у сироватці крові здо-
рових донорів функціонувала
цілком збалансована тіолди-
сульфідна окисно-відновна си-
стема, завдяки злагодженим
окисно-відновним перетворен-
ням -SH і -S-S- груп білків і
низькомолекулярних тіолів,
що відповідають за генерацію,
нейтралізацію й утилізацію
продуктів ПОЛ. Тому середні
величини показників, одержа-
них у практично здорових до-
норів (табл. 1–3), нами було
прийнято за фізіологічні зна-
чення.

У 9 пацієнтів зі сприятливим
результатом захворювання рі-
вень МДА у сироватці крові був
підвищений (до 7,3 мкмоль/л),
у 7 — відмічено появу вільних
небілкових SН-груп (від 4 до
27 мкмоль/л), у 4 — зниження

Таблиця 2
Вміст небілкових -SH і -S-S-груп у сироватці крові обстежених

Обстежені
Небілкові -SH-групи, Небілкові -S-S-групи, Небілковий SH/SS ox/red

мкмоль/л  мкмоль/л  коефіцієнт, абс.

М±m min-max M±m min-max М±m min-max

Донори 0,0 0,0-0,0 31,8±0,3 26,3-40,2 0,0 0,0-0,0

Пацієнти зі сприятливим
результатом 3,9±0,5 0,0-27,0 32,6±0,4* 18,8-57,0 0,5±0,1 0,07-1,10

Пацієнти з летальним
результатом 40,9±0,9** 11,0-66,0 23,9±1,1*** 7,0-48,0 2,4±0,3** 0,4-16,5

Примітка. * — статистично невірогідно порівняно з донорами (Р<0,05); ** — статистично вірогідно порівняно з
пацієнтами зі сприятливим результатом захворювання (Р<0,05); *** — статистично вірогідно порівняно з донора-
ми (Р<0,05) і з пацієнтами зі сприятливим результатом захворювання (Р<0,05).

Таблиця З
Вміст білкових -SH і -S-S-груп у сироватці крові обстежених

Обстежені
Білкові -SH групи, Білкові -S-S-групи, Білковий SH/SS ox/red

мкмоль/л мкмоль/л  коефіцієнт, абс.

М±m min-max М±m min-mах М±m min-mах

Донори 465,9±2,9 417,0-495,0 98,0±3,4 67,0-168,2 5,1±0,1 2,5-7,3

Пацієнти зі сприятливим 451,5±5,6* 222,0-608,0 127,5±3,9* 40,0-365,3 4,3±0,1* 0,7-12,3
результатом

Пацієнти з летальним 281,8±10,1** 45,0-650,0 245,2±9,9** 55,9-585,0 1,6±0,1** 0,15-6,30
результатом

Примітка. * — статистично невірогідно порівняно з донорами (Р<0,05); ** — статистично вірогідно порівняно з
донорами (Р<0,05) і з пацієнтами зі сприятливим результатом захворювання (Р<0,05).

Таблиця 1
Концентрація МДА

в сироватці крові обстежених

Обстежені
Концентрація

МДА, мкмоль/л
M±m  min-max

Донори 3,5±0,1 1,5-4,4
Пацієнти 4,3±0,1* 2,3-7,3
зі сприятливим
результатом
Пацієнти 24,0±0,9** 9,2-56,8
з летальним
результатом

Примітка. * — статистично віро-
гідно порівняно з донорами (Р<0,05);
** — порівняно з донорами (Р<0,05)
і з пацієнтами зі сприятливим резуль-
татом захворювання (Р<0,05).
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вмісту небілкових -S-S- груп
(до 18,8 мкмоль/л) і у 3 —
підвищення їх вмісту (до 57
мкмоль/л); величина небілко-
вого SН/SS ох/геd коефіцієнта
була вище 0 (від 0,07 до 1,1)
у 7 осіб. У цих же пацієнтів
відзначалося незначне знижен-
ня вмісту білкових -SН і істотне
підвищення білкових -S-S-
груп, чим пояснювалося зни-
ження білкового SН/SS ох/геd
коефіцієнта. Принциповим є і
той факт, що у 18 з 27 паці-
єнтів зі сприятливим результа-
том захворювання рівень МДА,
вміст небілкових і білкових
компонентів ТДС і показники
SН/SS ох/геd коефіцієнтів не-
істотно відрізнялися від ана-
логічних показників групи здо-
рових донорів. Важливо від-
значити, що в усіх пацієнтів зі
сприятливим результатом за-
хворювання вказані порушення
мали лише транзиторний ха-
рактер. Як видно з наведених
даних, у сироватці крові деяких
пацієнтів зі сприятливим ре-
зультатом захворювання все
ж таки спостерігалися пору-
шення окисно-відновних пере-
творень -SН і -S-S- груп білків
і низькомолекулярних тіолів,
які супроводжувалися підви-
щенням рівня МДА.

Оскільки результат захво-
рювання у цих пацієнтів був
сприятливий, а виявлені пору-
шення мали лише транзитор-
ний характер, тому середні зна-
чення цих показників (див.
табл. 1–3) було прийнято за
критерії оксидативного стресу.

При летальному кінці захво-
рювання разом із суттєвим під-
вищенням рівня МДА (від 9,2
до 56,8 мкмоль/л) відзначала-
ся поява вільних небілкових -SН
груп (від 11 до 66 мкмоль/л); у
9 пацієнтів виявлено зниження
вмісту небілкових -S-S- груп
(до 7 мкмоль/л) і у 6 пацієнтів
— підвищення їх вмісту (до
48 мкмоль/л); небілковий SН/SS
ох/геd коефіцієнт був значно
підвищений (від 0,38 до 16,5).
Суттєво знижувався вміст біл-
кових -SН і підвищувався —
білкових -S-S- груп, з чим і по-

в’язано істотне зниження біл-
кового SН/SS ох/геd коефіцієн-
та. Важливо відзначити, що
впродовж усього періоду моні-
торингу тяжкі порушення по-
казників, що вивчалися, були
досить стійкими, і нам не вда-
лося відмітити їх нормалізації
аж до летального результату
критичного стану. Одержані
дані дають підстави вважати,
що в усіх пацієнтів з леталь-
ним кінцем захворювання від-
булося суттєве розбалансу-
вання окисно-відновних пере-
творень білкових та небілко-
вих компонентів тіолдисуль-
фідної системи, яке супрово-
джувалося затримкою нейтра-
лізації та утилізації МДА. З ура-
хуванням того, що впродовж
усього періоду спостереження
не вдалося відмітити норма-
лізації цих показників, аж до
летального кінця, тому серед-
ні їх значення (див. табл. 1–3)
було прийнято за критерії ок-
сидативного дистресу.

Одержані результати до-
повнюють дані літератури про
важливу роль -SН і -S-S-груп у
молекулярних механізмах жит-
тєдіяльності. В першу чергу,
це пов’язано з їх участю у струк-
турно-функціональній орга-
нізації білків, біохімічних і фі-
зіологічних процесах [3]. У та-
кому аспекті і слід розглянути
причини та можливі наслідки
виявлених нами порушень
функціонування тіолдисуль-
фідної окисно-відновної систе-
ми та інтенсифікації ПОЛ при
критичних станах. По-перше,
найважливіші біологічні влас-
тивості -SН-груп зумовлені тим,
що вони вирізняються підви-
щеною реакційною здатністю
та різними хімічними власти-
востями. Завдяки цьому і про-
являється біологічна актив-
ність багатьох білків і низько-
молекулярних сполук, до скла-
ду яких входять -SН-групи.
По-друге, реакції, в які вступа-
ють дисульфідні групи білків,
не такі різноманітні, як реакції
-SН-груп. Стійкість -S-S-зв’яз-
ків до різних впливів при фізіо-
логічних значеннях рН і тем-

пературі добре відповідає їх
основній функції — участі у
стабілізації макромолекуляр-
ної структури білків. Тому ви-
явлені нами порушення вмісту
-SН і -S-S-груп можуть бути
опосередковані структурно-
конформаційними перебудо-
вами білкових молекул, що, як
правило, відбувається при їх
денатурації. Згідно з даними
літератури, ці процеси супро-
воджуються так званими су-
провідними реакціями, до яких
належать «маскування» або
«демаскування» -SН-груп, ут-
ворення внутрішньо- і міжмо-
лекулярних -S-S-зв’язків. Вна-
слідок відновлення змішаних
-S-S-зв’язків між низькомоле-
кулярними тіолами і білком
відбувається вивільнення не-
білкових -SН-груп [10]. По-
третє, виключно висока реак-
ційна здатність -SН-груп ро-
бить можливою їх участь в
окисно-відновних перетворен-
нях, під час яких вони легко
окислюються з утворенням, як
правило, дисульфідних угру-
повань, які, у свою чергу, зно-
ву регенерують при їх віднов-
ному розщепленні [3]. Виника-
юча на основі цих перетво-
рень зворотна тіолдисульфід-
на система має важливе зна-
чення в регуляції окисно-від-
новної рівноваги в клітинах і
тканинах організму, з нею по-
в’язані механізми багатьох
біологічних і фізіологічних про-
цесів.

Разом з тим відомо, що по-
рушення окисно-відновних пе-
ретворень -SН і -S-S-груп при-
водить до радикальної пере-
будови режимів життєдіяль-
ності клітини, інтенсивності ме-
таболізму, активації та інакти-
вації багатьох біологічно ак-
тивних речовин [3; 10]. Тому
цілком зрозуміло, що виявлене
при критичних станах підви-
щення рівня малонового діаль-
дегіду, який має тіолопривний
ефект [3], може впливати на за-
лежні від -SН і -S-S-груп біохі-
мічні та фізіологічні процеси.

Згідно з даними літератури,
рівень МДА є показником ен-



ÎÄÅÑÜÊÈÉ ÌÅÄÈ×ÍÈÉ ÆÓÐÍÀË70

Розвиток периретинальної
тканини та рубцевих тяжів у
порожнині склистого тіла є го-
ловним проявом проліфера-
тивної вітреоретинопатії (ПВР)
і зустрічається у 10–14 % ви-
падків [3; 5; 11].

Сучасні можливості хірургії
цього ускладнення дозволя-
ють досягнути прилягання сіт-
ківки у 75–80 % пацієнтів, що
супроводжується появою фор-
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меного зору не більш ніж у 55–
60 % випадків [1; 5; 8]. Часто-
та розвитку епіретинальних
мембран (ЕРМ) після інтравіт-
реальних втручань коливаєть-
ся від 25 до 70 % випадків і
залежить від вихідного ступе-
ня ПВР, наявності увеального
синдрому до операції, особли-
востей хірургічного втручання
та деяких інших факторів [1; 5;
8]. Переважна локалізація мем-

бран у макулярній ділянці знач-
но знижує гостроту зору [1; 5].

Патогенез розвитку ЕРМ
пов’язаний із проліфератив-
ною активністю пігментного
епітелію, процес трансформа-
ції якого у фібробласти з на-
ступним синтезом колагену
займає у середньому 8–10 тиж
[3; 4; 7; 9]. Клітинна метапла-
зія відбувається за участі ба-
гатьох факторів: компонентів

догенної інтоксикації, а -SН і
-S-S-групи білків і низькомоле-
кулярних тіолів — одним із
важливих знешкоджуючих тан-
демів, тому одержані нами ре-
зультати можуть свідчити про
зниження компенсаторних мож-
ливостей систем детоксикації
у пацієнтів зі сприятливим ре-
зультатом захворювання, а
також декомпенсацію цих си-
стем — у пацієнтів з леталь-
ним кінцем захворювання. Зав-
дяки цьому можна оцінювати
характер пероксидних про-
цесів за показниками пору-
шень окисно-відновних пере-
творень -SН і -S-S-груп, нейт-
ралізації та утилізації МДА. На
практиці такі показники доціль-
но використовувати як додат-
кові лабораторні тести при об-
стеженні пацієнтів, що перебу-
вають у критичних станах, ос-
кільки одержані результати
підтверджують їх інформатив-
ність при прогнозуванні клініч-

ного перебігу і результату за-
хворювання.
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