
65

ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ² ÊË²Í²×ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ. 2013. ¹ 1 (58)

Ïîíèìàíèå ïðîöåññîâ ïåðåêèñíîãî îêèñ-
ëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) îñíîâàíî íà èçó÷åíèè
ìåòàáîëèçìà æèðíûõ êèñëîò. ÏÎË îïðå-
äåëÿåò ôóíêöèîíèðîâàíèå âñåõ ìåìáðàíî-
ñâÿçàííûõ ñòðóêòóð, àêòèâíîñòü ëèïèä-
çàâèñèìûõ ôåðìåíòàòèâíûõ ðåàêöèé [1]. Ïðè
ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññàõ (ñòðåñ-
ñîâûõ, âîñïàëèòåëüíûõ, èììóííûõ, ôèçè-
÷åñêîé íàãðóçêå, ãèïîêñèè) èíèöèèðóþòñÿ
ïðîöåññû ÏÎË. Èçâåñòíî, ÷òî ëèïèäû ìîãóò
íåôåðìåíòàòèâíî îêèñëÿòüñÿ â ïåðåêèñíûå
ñîåäèíåíèÿ â ðåçóëüòàòå àóòîîêèñëåíèÿ, à
òàêæå ïðèíèìàòü ó÷àñòèå â ðåàêöèÿõ ôåðìåí-
òàòèâíîãî îêèñëåíèÿ [2, 3].

Â õîäå ðåàêöèé ïîñëåäîâàòåëüíîãî ïðè-
ñîåäèíåíèÿ ÷åòûð¸õ ýëåêòðîíîâ ê ìîëåêóëå
êèñëîðîäà îáðàçóþòñÿ õèìè÷åñêè «àêòèâíûå
ôîðìû êèñëîðîäà» (ÀÔÊ). Ñâîáîäíîðà-
äèêàëüíûå ðåàêöèè îêèñëåíèÿ ñ ó÷àñòèåì
ÀÔÊ ÿâëÿþòñÿ ïîëåçíûìè, òàê êàê ðàçðó-
øàþò ôàãîöèòèðîâàííûå êëåòêè áàêòåðèé.
«Âðåäíîå» âîçäåéñòâèå ñâîáîäíîðàäèêà-
ëüíîãî îêèñëåíèÿ ñâÿçàíî ñ ðàçðóøåíèåì
îðãàíè÷åñêèõ ìîëåêóë, â ïåðâóþ î÷åðåäü
ëèïèäîâ. Äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ òîêñè÷åñêîãî
ýôôåêòà è ïîâðåæäåíèÿ ìåìáðàííûõ ñòðóê-
òóð êëåòêè â îðãàíèçìå ðàáîòàåò ñèñòåìà
èíãèáèðîâàíèÿ ÏÎË [3, 4]. Ðàçðóøèòåëüíîìó
äåéñòâèþ ïåðåêèñåé ëèïèäîâ ïðåïÿòñòâóþò
ôåðìåíòû (ñóïåðîêñèääèñìóòàçà – ÑÎÄ,

êàòàëàçà, ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçà), à òàêæå íå-
ôåðìåíòàòèâíûå êîìïîíåíòû (α-òîêîôåðîë,
ãëóòàòèîí, àñêîðáèíîâàÿ êèñëîòà), îáåñïå-
÷èâàÿ àíòèîêñèäàíòíóþ çàùèòó êëåòî÷íûõ
ìåìáðàí [1, 5].

Îñíîâíûì ïóò¸ì îáðàçîâàíèÿ ÀÔÊ ÿâëÿ-
åòñÿ «óòå÷êà» ýëåêòðîíîâ â äûõàòåëüíîé öåïè
è íåïîñðåäñòâåííîå èõ âçàèìîäåéñòâèå ñ
êèñëîðîäîì. Â ýóêàðèîòè÷åñêèõ îðãàíèçìàõ
ÀÔÊ â îñíîâíîì îáðàçóþòñÿ â ïðîöåññå
íîðìàëüíîãî äûõàíèÿ ñ ó÷àñòèåì êèñëîðîäà,
îêñèäàç, à òàêæå òðàíñïîðòà ýëåêòðîíîâ â
ìèòîõîíäðèÿõ è ýíäîïëàçìàòè÷åñêîé ñåòè
[6]. Ê ÀÔÊ îòíîñÿò îêèñëåííûå ôîðìû
ëèïèäîâ èëè ïåðåêèñíûå ðàäèêàëû, ñèíãëåò-
íûé êèñëîðîä, ïåðîêñèíèòðèòû, êîòîðûå
îáðàçóþòñÿ èç îêñèäîâ àçîòà (NO). Óêàçàí-
íûå ãðóïïû àòîìîâ âåäóò ñåáÿ, êàê åäèíîå
öåëîå, è â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíû ïîä
íàçâàíèåì «ñâîáîäíûå ðàäèêàëû». Ýòè
õèìè÷åñêèå ôîðìû ñîäåðæàò îäèí èëè
íåñêîëüêî íåñïàðåííûõ ýëåêòðîíîâ è ñïîñîá-
íû ê ñàìîñòîÿòåëüíîìó ñóùåñòâîâàíèþ. Îíè
ôîðìèðóþòñÿ â ðåçóëüòàòå ëèáî ïîòåðè, ëèáî
ïðèñîåäèíåíèÿ îäíîãî ýëåêòðîíà ê íåðà-
äèêàëó è ëåãêî ìîãóò ôîðìèðîâàòüñÿ ïðè
ðàçðûâå êîâàëåíòíîé ñâÿçè â ðåçóëüòàòå
ãîìîëèòè÷åñêîãî ðàçðûâà.

Ïîä âîçäåéñòâèåì ÷èñòîãî êèñëîðîäà
çàìåäëÿëñÿ ðîñò áàêòåðèé (êèøå÷íîé ïà-
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ëî÷êè). Ïðè âîçäåéñòâèè èîíèçèðóþùåé
ðàäèàöèè òîêñè÷åñêîå âëèÿíèå êèñëîðîäà
óñèëèâàëîñü. Òîêñè÷åñêîå âëèÿíèå êèñëîðîäà
íà îðãàíèçì ÷åëîâåêà èçó÷àëè ó íûðÿëü-
ùèêîâ, à òàêæå ó ëèö, êîòîðûå äëèòåëüíî
íàõîäèëèñü â óñëîâèÿõ ïîâûøåííîãî äàâëå-
íèÿ [2]; ïðè ëå÷åíèè íåêîòîðûõ ïàòîëî-
ãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé (îíêîëîãè÷åñêèõ, ñåð-
äå÷íî-ñîñóäèñòûõ è äð.) [3, 4, 7]. Èçáûòîê
êèñëîðîäà ïðè äàâëåíèè 101 êÏà âûçûâàë ó
÷åëîâåêà áîëåçíåííîñòü â ãðóäè, êàøåëü,
àíãèíû, ïîâðåæäåíèå àëüâåîë è îñòðîå
òîêñè÷åñêîå íàðóøåíèå ñî ñòîðîíû öåíò-
ðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû [2]. Öåíòðàëüíûì
çâåíîì ðàçâèòèÿ ìíîãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ
ïðîöåññîâ, â òîì ÷èñëå è àêóøåðñêèõ,
ÿâëÿëîñü ðàññòðîéñòâî îêèñëèòåëüíî-âîññòà-
íîâèòåëüíûõ ñèñòåì, âñëåäñòâèå ÷åãî íàðó-
øàëîñü ñíàáæåíèå òêàíåé êèñëîðîäîì [8].

Â 1954 ã. ðÿä ó÷¸íûõ èçó÷àëè ðàçâèòèå
ñëåïîòû ó íåäîíîøåííûõ äåòåé, êîòîðûå
íàõîäèëèñü â èíêóáàòîðàõ ñ âûñîêèì ñîäåð-
æàíèåì êèñëîðîäà. Ó÷¸íûå ïðåäïîëîæèëè,
÷òî áîëüøàÿ ÷àñòü âðåäíîãî âîçäåéñòâèÿ
êèñëîðîäà ñâÿçàíà ñ îáðàçîâàíèåì ñâîáîäíûõ
ðàäèêàëîâ [2]. Ïðè èçó÷åíèè ñèñòåìíûõ
íàðóøåíèé àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû ó
ïàöèåíòîâ ñ ìàêóëÿðíîé äåãåíåðàöèåé áûëè
îáíàðóæåíû èçìåíåíèÿ, ïðîÿâëÿþùèåñÿ
ñíèæåíèåì èíòåãðàëüíîãî ïîêàçàòåëÿ îáùåãî
àíòèîêñèäàíòíîãî ñòàòóñà; ïîâûøåíèå óðîâíÿ
îáùèõ ïåðåêèñåé è ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà;
äèñáàëàíñ ñèñòåìû ôåðìåíòîâ àíòèîêñè-
äàíòíîé çàùèòû (èçìåíåíèå àêòèâíîñòè ÑÎÄ
íà ôîíå ñíèæåííîé àêòèâíîñòè ãëóòàòè-
îíïåðîêñèäàçû) [9]. Óêàçàííûå èçìåíåíèÿ
ñâèäåòåëüñòâîâàëè îá àêòèâàöèè ïðîöåññîâ
ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ.

Èç èñòîðèè èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ êèñëîðîäà
íà íàðóøåíèå ñâîéñòâ ëèïèäîâ èçâåñòíî, ÷òî
êèñëîðîäçàâèñèìàÿ «ïîð÷à» ëèïèäîâ (ïðî-
ãîðêàíèå) áûëà çàìå÷åíà ñ äðåâíåéøèõ
âðåìåí. Î òðàíñôîðìàöèè ôèçè÷åñêèõ
ñâîéñòâ ðàñòèòåëüíîãî ìàñëà ïîä âëèÿíèåì
âîçäóõà âïåðâûå ñîîáùèë èçâåñòíûé øâåé-
öàðñêèé ó÷¸íûé Jean Senebier â 1791 ã. Îí
îòìåòèë, ÷òî îëèâêîâîå ìàñëî íà âîçäóõå
òåðÿëî ñâîþ òåêó÷åñòü è ñòàíîâèëîñü ïðî-
ãîðêëûì [2]. Ïåðâîå ñêðóïóë¸çíîå èçó÷åíèå
ïðåîáðàçîâàíèÿ ëèïèäîâ ïðîâ¸ë øâåé-
öàðñêèé õèìèê Íèêîëà Ñîññþð (Saussure)
â 1800 ã. Èñïîëüçóÿ ðòóòíûé ìàíîìåòð, îí

îòìåòèë, ÷òî ñëîé ìàñëà ãðåöêîãî îðåõà íà
âîçäóõå ìîã ïîãëîòèòü â òå÷åíèå ãîäà êèñëî-
ðîä, ïðåâûøàþùèé åãî ñîáñòâåííûé îáú¸ì
â 150 ðàç. Ìåõàíèçì àóòîîêèñëåíèÿ ëèïèäîâ
áûë èññëåäîâàí H.N. Stephens â 1928 ã.,
îäíàêî ñòðóêòóðà ïåðåêèñè, îáðàçîâàâøåéñÿ
â ïðîöåññå àóòîîêèñëåíèÿ, áûëà óñòàíîâëåíà
E.H. Farmer â 1942 ã. [2].

Ïðîáëåìà «ïîð÷è» ëèïèäîâ îñòà¸òñÿ
àêòóàëüíîé ïðè èçó÷åíèè ïðîöåññîâ îêè-
ñëåíèÿ ïðè õðàíåíèè íàòóðàëüíûõ ïðîäóê-
òîâ, èñïîëüçóåìûõ ÷åëîâåêîì â ïèùó (æèðû,
ìàñëà, ïðèïðàâû èëè ìàðãàðèíû). Ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå æèðíûå êèñëîòû
ðàñïàäàþòñÿ ñ îáðàçîâàíèåì ðÿäà âòîðè÷íûõ
ïðîäóêòîâ – ãèäðîêñèêèñëîò, ýïîêñèäîâ,
êåòîíîâ è àëüäåãèäîâ, ÷òî ïðèâîäèò ê
èçìåíåíèþ âêóñà è çàïàõà æèðà. Ïðîöåññ
àóòîîêèñëåíèÿ óñêîðÿåòñÿ â ïðèñóòñòâèè
òÿæ¸ëûõ ìåòàëëîâ, êîòîðûå ñîäåðæàòñÿ
â íåáîëüøèõ êîëè÷åñòâàõ â æèðàõ è ìàñëàõ.
Äëÿ æèðîâ ñ ïðåîáëàäàíèåì íàñûùåííûõ
æèðíûõ êèñëîò õàðàêòåðíî îáðàçîâàíèå
êåòîíîâ (êåòîííîå ïðîãîðêàíèå), äëÿ æèðîâ
ñ âûñîêèì ñîäåðæàíèåì íåíàñûùåííûõ
êèñëîò – àëüäåãèäíîå ïðîãîðêàíèå. Äëÿ
ïðåäîòâðàùåíèÿ «ïîð÷è» æèðû è ìàñëà ÷àñòî
îáðàáàòûâàþò õåëàòèðóþùèìè àãåíòàìè,
òàêèìè êàê ëèìîííàÿ êèñëîòà [5].

Ñèñòåìàòè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïðîöåñ-
ñîâ àóòîîêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, íà÷àòûå åù¸
â 40-õ ãîäàõ ÕÕ ñòîëåòèÿ, ïîçâîëèëè óñòàíî-
âèòü, ÷òî ãèäðîïåðåêèñè ÿâëÿþòñÿ ïåðâè÷-
íûìè ïðîäóêòàìè îêèñëåíèÿ óãëåâîäîðîäîâ.
Ïåðâè÷íûìè ïðîäóêòàìè àóòîîêèñëåíèÿ
ëèíîëåâîé êèñëîòû ÿâëÿþòñÿ ãèäðîïåðåêèñè,
ñîäåðæàùèå ñîïðÿæ¸ííûå äèåíû ó 9-ãî èëè
13-ãî àòîìà óãëåðîäà [2]. Âàæíàÿ ðîëü
â ïîíèìàíèè ïðîöåññîâ îêèñëåíèÿ íåíàñû-
ùåííûõ ëèïèäîâ ïðèíàäëåæèò ìåòîäàì
ñ âûñîêîé ðàçäåëÿþùåé ñïîñîáíîñòüþ
(íàïðèìåð, âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé
õðîìàòîãðàôèè). Ñ ïîìîùüþ äàííîãî ìåòîäà
ðàçäåëÿëè ïðîäóêòû âçàèìîäåéñòâèÿ ãèäðî-
ïåðåêèñåé ïîñëå îêèñëåíèÿ àðàõèäîíîâîé
êèñëîòû. Òàêæå áûëè èçó÷åíû ïðîäóêòû
ôåðìåíòàòèâíîãî îêèñëåíèÿ ïðè ó÷àñòèè
ëèïîêñèãåíàçû. Ïåðâûå ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ
ïðîöåññîâ ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ
ìåìáðàííûõ ôîñôîëèïèäîâ áûëè ïðåäñòàâ-
ëåíû â 1980 ã., ÷òî îòêðûëî íîâóþ ýïîõó
â ïðîâåäåíèè èññëåäîâàíèé, ïîñâÿù¸ííûõ
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ïðîáëåìàì õèìèè, áèîõèìèè è ìåäèöèíû [2].
Â íàñòîÿùåå âðåìÿ øèðîêî èñïîëüçóþòñÿ
ìåòîäû, îñíîâàííûå íà ïðèìåíåíèè íîð-
ìàëüíî- è îáðàù¸ííî-ôàçíîé äâóìåðíîé
âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòî-
ãðàôèè, ìàññ-ñïåêòðîìåòðèè, êîòîðûå ïîçâîëÿ-
þò ðàçäåëÿòü è äåòåêòèðîâàòü îêèñëåííûå ôî-
ñôîëèïèäû â îáùåì ëèïèäíîì ýêñòðàêòå [10].

Ñðåäè íàèáîëåå èçó÷åííûõ ðàäèêàëîâ
èçâåñòíû ÀÔÊ: ñóïåðîêñèä-ðàäèêàëû (Î2

•–),
ïåðåêèñü âîäîðîäà (H2O2), ãèäðîêñèëüíûå
ðàäèêàëû (•OH), îêñèä àçîòà (•NO), ñèíãëåò-
íûé êèñëîðîä (1O2), îçîí (O3), à òàêæå
òèîëîâûå ðàäèêàëû (RS) [2–4].

Ñóïåðîêñèä-ðàäèêàëû (O2
•–). Ñóïåð-

îêñèä-ðàäèêàëû îáðàçóþòñÿ ïðè ïîëó÷åíèè
îäíîãî ýëåêòðîíà êèñëîðîäîì â ïðîöåññå
ìèòîõîíäðèàëüíîãî òðàíñïîðòà ýëåêòðîíîâ.
Ïîä âëèÿíèåì ýêçîãåííûõ ôàêòîðîâ îáðàçî-
âàíèå ñóïåðîêñèä-ðàäèêàëîâ (â ïðèñóòñòâèè
îêèñëèòåëåé è âîññòàíîâèòåëåé) ìîæåò óñè-
ëèâàòüñÿ. Ïåðâûì ñàéòîì îáðàçîâàíèÿ ñóïåð-
îêñèä-ðàäèêàëîâ ÿâëÿåòñÿ âíóòðåííÿÿ ìåì-
áðàíà ìèòîõîíäðèé. Ôåðìåíòàìè, êàòàëè-
çèðóþùèìè ýòîò ïðîöåññ, ÿâëÿþòñÿ ÍÀÄÍ
óáèõèíîí-ðåäóêòàçà è óáèõèíîë-öèòîõðîì-Ñ-
ðåäóêòàçà. Ñâîáîäíûé ñóïåðîêñèä-ðàäèêàë
õàðàêòåðèçóåòñÿ íàëè÷èåì íåñïàðåííîãî
ýëåêòðîíà íà âíåøíåé îðáèòå, ÷òî îáóñëîâ-
ëèâàåò åãî àãðåññèâíîñòü (ïðåâðàùàåò ìîëå-
êóëû êëåòî÷íîé ìåìáðàíû â ñâîáîäíûå
ðàäèêàëû), è îáåñïå÷èâàåò ñàìîïîääåð-
æèâàþùóþñÿ öåïíóþ ðåàêöèþ [2, 4]. Â ðåçóëü-
òàòå ðåàêöèè îáðàçóåòñÿ ïåðåêèñü âîäîðîäà
(H2O2). Îáðàçîâàíèå ñóïåðîêñèä-ðàäèêàëîâ íà
ìåìáðàííîì óðîâíå (ïðè ó÷àñòèè ÍÀÄÔH-
îêñèäàçû – êëåòî÷íîãî ìåìáðàíîñâÿçàííîãî
ìóëüòèìîëåêóëÿðíîãî ôåðìåíòíîãî êîìïëåêñà)
íà÷èíàåòñÿ â ñïåöèàëèçèðîâàííûõ êëåòêàõ ñ
ôàãîöèòàðíîé ôóíêöèåé (ìàêðîôàãàõ) è
îáåñïå÷èâàåò áàêòåðèöèäíûé ýôôåêò. Ïðîèñ-
õîäèò òàê íàçûâàåìûé îêèñëèòåëüíûé âçðûâ,
ïðè êîòîðîì îáðàçóþòñÿ ÀÔÊ, ðàäèêàëû è
îêèñü àçîòà, îáëàäàþùèå áàêòåðèöèäíîé
àêòèâíîñòüþ. Ôåðìåíò êñàíòèíîêñèäàçà,
êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ òèïè÷íûì ïðåäñòàâèòåëåì
ôëàâîïðîòåèíîâ, ëîêàëèçóåòñÿ â ðàçëè÷íûõ
òêàíÿõ è ãåíåðèðóåò îáðàçîâàíèå ñóïåðîêñèä-
ðàäèêàëîâ èç ãèïîêñàíòèíà è êèñëîðîäà.
Ñóùåñòâóåò ãèïîòåçà, ÷òî äàííûé ïðîöåññ
ÿâëÿåòñÿ ïóñêîâûì ìåõàíèçìîì â ðàçâèòèè
ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè [7, 11].

Ïðè èçó÷åíèè âîïðîñà èñòèííîé òîêñè÷-
íîñòè ñóïåðîêñèä-ðàäèêàëà áûëî îòìå÷åíî,
÷òî îí íåïîñðåäñòâåííî ìîæåò îáëàäàòü
òîêñè÷åñêèì ýôôåêòîì, à òàêæå îãðàíè-
÷åííîé ðåàêöèîííîé ñïîñîáíîñòüþ ïðè
âçàèìîäåéñòâèè ñ ëèïèäàìè. Ïðåäïîëàãàþò,
÷òî åãî òîêñè÷åñêèé ýôôåêò ÿâëÿåòñÿ ñëåäñò-
âèåì âòîðè÷íîãî îáðàçîâàíèÿ åù¸ áîëåå
ðåàêòèâíîãî ãèäðîêñèë-ðàäèêàëà (•OH),
êîòîðûé îáðàçóåòñÿ â ðåçóëüòàòå ðåàêöèè
Õàáåðà–Âåéñà, êàòàëèçèðóåìîé æåëåçîì.
Â ðåçóëüòàòå ýòîé ðåàêöèè ïðè âçàèìîäåéñòâèè
ñóïåðîêñèäà (O2

·–) è H2O2 îáðàçóåòñÿ •OH, ÷òî
ìîæåò ïðèâîäèòü ê îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó.
Íà ïåðâîé ñòàäèè êàòàëèòè÷åñêîé ðåàêöèè
âîññòàíàâëèâàþòñÿ èîíû òð¸õâàëåíòíîãî
æåëåçà: Fe3+ + O2

·– → Fe2+ + O2
–. Íà âòîðîé

ñòàäèè îáðàçóþòñÿ ãèäðîêñèë-ðàäèêàëû:
Fe2+ + H2O2 →Fe3+ + OH– + •OH, è îáðàçóåòñÿ
öåïü O2

·– + H2O2 → •OH + HO– + O2. Îò-
ìå÷åíà íèçêàÿ ñêîðîñòü ðåàêöèè Õàáåðà–
Âåéñà in vivo. Ñäåëàíî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî
îêñèä àçîòà âñòóïàåò â ðåàêöèþ ñ ñóïåð-
îêñèäîì [2]. Â ðåçóëüòàòå ðåàêöèè îáðà-
çóåòñÿ âòîðè÷íûé ìåòàáîëèò – ïåðîêñè-
íèòðèë-àíèîí, îáëàäàþùèé öèòîòîêñè-
÷åñêèì ýôôåêòîì.

Ïåðåêèñü âîäîðîäà (H2O2). Îáðàçóåòñÿ
â îñíîâíîì â ðåçóëüòàòå ôåðìåíòàòèâíûõ
ðåàêöèé. Ôåðìåíòû, êàòàëèçèðóþùèå ðåàê-
öèè îáðàçîâàíèÿ ïåðîêñèäà, ëîêàëèçîâà-
íû â ìèêðîñîìàõ, ïåðîêñèñîìàõ è ìèòî-
õîíäðèÿõ. Êîíöåíòðàöèÿ Í2Î2, îáðàçó-
þùåéñÿ â óñëîâèÿõ íîðìîêñèè, ÿâëÿåòñÿ
ïîñòîÿííîé (10-9–10-7 ìîëü).

Ïðè ó÷àñòèè ôåðìåíòà ÑÎÄ â ðàñòè-
òåëüíûõ è æèâîòíûõ êëåòêàõ â ðåçóëüòàòå
äèñìóòàöèè O2

.– îáðàçóåòñÿ Í2Î2, ïðèâîäÿ ê
ñíèæåíèþ ñêîðîñòè îêèñëèòåëüíûõ ðåàêöèé.
Äèñìóòàçà è êàòàëàçà îáëàäàþò àíòèîêñè-
äàíòíîé êëåòî÷íîé àêòèâíîñòüþ è ñïîñîá-
ñòâóþò óäàëåíèþ H2O2. Êðîìå òîãî, Í2Î2
ìîæåò ëåãêî äèôôóíäèðîâàòü ÷åðåç êëåòî÷-
íûå ìåìáðàíû [2, 6].

Ãèäðîêñèëüíûå ðàäèêàëû (•OH). Â ïðè-
ñóòñòâèè äâóõâàëåíòíîãî æåëåçà (Fe2+) è Í2Î2
â ðåçóëüòàòå ðåàêöèè Ôåíòîíà (îïèñàíà â
1894 ã.) îáðàçóþòñÿ âûñîêîàêòèâíûå ãèä-
ðîêñèëüíûå ðàäèêàëû •OH:

Fe2+ + H2O2 → Fe3+ + •OH + OH–.
Ðàçëîæåíèå H2O2, êàòàëèçèðóåìîå æå-

ëåçîì, ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸í-
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íîé ðåàêöèåé â áèîëîãè÷åñêèõ ñèñòåìàõ
è èñòî÷íèêîì îáðàçîâàíèÿ âðåäíûõ ïðî-
äóêòîâ ÏÎË.

Ãèäðîêñèëüíûå ðàäèêàëû ìîãóò îáðàçî-
âûâàòüñÿ â ðåçóëüòàòå ñëåäóþùèõ ðåàêöèé:
ïðè ðàçëîæåíèè ïåðîêñèíèòðèòîâ èëè
ïåðîêñèàçîòèñòîé êèñëîòû, ñ ó÷àñòèåì
ìèåëîïåðîêñèäàçû è õëîðèä-èîíîâ (Cl–).
Ãèäðîêñèëüíûå ðàäèêàëû îáðàçóþòñÿ â ïðî-
öåññå ôàãîöèòîçà â íåéòðîôèëàõ [2, 4].

Îêñèä àçîòà (•NO). Îáðàçóåòñÿ â ðàç-
ëè÷íûõ êëåòêàõ, îäíàêî åãî ðîëü õîðîøî
èçó÷åíà â ýíäîòåëèè ñîñóäîâ. Íå îáëàäàåò
âûñîêîé ðåàêöèîííîé ñïîñîáíîñòüþ (îáëà-
äàåò ñëàáûìè îêèñëèòåëüíûìè ñâîéñò-
âàìè). Â ôèçèîëîãè÷åñêèõ êîíöåíòðàöèÿõ
(äî 100 íìîëü) îáëàäàåò àíòèîêñèäàíòûìè
ñâîéñòâàìè, áûñòðî âñòóïàåò â ðåàêöèþ
ñ êèñëîðîäîì, îáðàçóÿ äèîêñèä àçîòà
(•NO2), êîòîðûé, â ñâîþ î÷åðåäü, ìîæåò
âñòóïàòü â ðåàêöèþ ñ îêñèäîì àçîòà, îáðàçóÿ
òð¸õîêèñü àçîòà (N2O3). Â ðåçóëüòàòå áûñòðîé
ðåàêöèè O2– ñ •NO ïðè ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãè-
÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ îáðàçóåòñÿ ÷ðåçâû÷àéíî
ðåàêòèâíûé ïðîäóêò ðåàêöèè ïåðîêñèíèòðèë
(ONOO–), êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ ïðîìåæóòî÷íûì
ïðîäóêòîì ðåàêöèé îêèñëåíèÿ, íèòðîçèðî-
âàíèÿ è íèòðèðîâàíèÿ. Â ùåëî÷íûõ ðàñòâî-
ðàõ ONOO– óñòîé÷èâ, íî áûñòðî ðàñùåï-
ëÿåòñÿ ïðè ïðîòîíèðîâàíèè äî ïåðîêñè-
àçîòèñòîé êèñëîòû. •ÎÍ è •NO2 ÿâëÿþòñÿ
ðàäèêàëàìè, èãðàþùèìè âàæíóþ ðîëü
â îáðàçîâàíèè êèñëîòíûõ äîæäåé [4, 7].

Îïèñàíû ðàçëè÷íûå ìåõàíèçìû íèòðî-
âàíèÿ ëèïèäîâ, â ðåçóëüòàòå êîòîðûõ îáðàçó-
åòñÿ •NO. Ïðèñîåäèíåíèå ïðîòîíà â ðåàêöèè
îáðàçîâàíèÿ àçîòèñòîé êèñëîòû (HNO2) èç
îêñèäà àçîòà (IV) â êèñëîé ñðåäå ìîæåò
ÿâëÿòüñÿ ïðîìåæóòî÷íûì ýòàïîì íèòðîâàíèÿ
ïîëèíåíàñûùåííûõ æèðíûõ êèñëîò è ãèä-
ðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ, â ðåçóëüòàòå ÷åãî
îáðàçóþòñÿ ïðîäóêòû íèòðîâàíèÿ ëèïèäîâ,
ñòðóêòóðà è ôóíêöèÿ êîòîðûõ íåäîñòàòî÷íî
èçó÷åíà [2].

Îêñèä àçîòà îáðàçóåòñÿ â àêòèâèðîâàííûõ
ìàêðîôàãàõ è ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ.
Ïîëàãàþò, ÷òî îí ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â
ðàçâèòèè ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé, ñâÿçàí-
íûõ ñ âîñïàëèòåëüíûìè ïðîöåññàìè, ðåïåð-
ôóçèåé îðãàíîâ, à òàêæå àòåðîñêëåðîçà [3, 5].

Ñèíãëåòíûé êèñëîðîä (1O2). Ýòà ôîðìà
êèñëîðîäà íå ÿâëÿåòñÿ èñòèííûì ðàäèêàëîì,

íî ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ðåàêöèÿõ îáðà-
çîâàíèÿ ÀÔÊ, ñâÿçàííûõ ñ óëüòðàôèîëåòî-
âûì îáëó÷åíèåì (320–400 íì). Òîêñè÷íîñòü
ñèíãëåòíîãî êèñëîðîäà óñèëèâàåòñÿ â ïðèñóò-
ñòâèè ôîòîñåíñèáèëèçàòîðîâ, âçàèìîäåé-
ñòâóþùèõ ñ ìîëåêóëÿðíûì êèñëîðîäîì.
Ê ïðèðîäíûì ñåíñèáèëèçàòîðàì, êàòàëè-
çèðóþùèì îêèñëèòåëüíûå ðåàêöèè, îòíî-
ñÿòñÿ òåòðàïèððîëû (áèëèðóáèí), ôëàâèíû,
ãåìîïðîòåèäû è âîññòàíîâëåííûé íèêîòèí-
àìèäàäåíèíäèíóêëåîòèä (NADH). Íåêîòî-
ðûå èç íèõ ìîãóò èñïîëüçîâàòüñÿ êàê ëåêàðñò-
âåííûå ïðåïàðàòû. Îáðàçîâàíèå ñèíãëåòíîãî
êèñëîðîäà óñèëèâàåòñÿ â ïðèñóòñòâèè ìåòàë-
ëîâ, ïðèâîäÿ ê óñêîðåíèþ ïðîöåññà îêèñëå-
íèÿ íåíàñûùåííûõ ëèïèäîâ ñ îáðàçîâàíèåì
ãèäðîïåðåêèñåé [2, 4, 5]. Îáðàçîâàíèå ñèí-
ãëåòíîãî êèñëîðîäà îïèñàíî ïðè õåìèëþìè-
íåñöåíòíîì èññëåäîâàíèè ÏÎË [2].

Îçîí (O3). Ýòî ïðèðîäíîå ñîåäèíåíèå
ïðèñóòñòâóåò â âûñøèõ ñëîÿõ àòìîñôåðû, à
òàêæå â íèæíèõ ñëîÿõ àòìîñôåðû çàãðÿçí¸í-
íûõ ãîðîäîâ. Îçîí ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñíîâ-
íûõ çàãðÿçíÿþùèõ âåùåñòâ, îáðàçóþùèõñÿ â
ðåçóëüòàòå ôîòîõèìè÷åñêèõ ðåàêöèé ìåæäó
óãëåâîäîðîäàìè è îêñèäîì àçîòà. Íå îòíîñèòñÿ
ê ñâîáîäíûì ðàäèêàëàì, íî, êàê è ñèíãëåòíûé
êèñëîðîä, ìîæåò ïðèíèìàòü ó÷àñòèå â èõ
îáðàçîâàíèè, ñòèìóëèðóåò ïðîöåññû ÏÎË è,
òàêèì îáðàçîì, èíäóöèðóåò ïîâðåæäåíèÿ
ëèïèäîâ è áåëêîâ in vivo, â îñíîâíîì âûçûâàÿ
íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû äûõàòåëüíûõ ïóòåé.
Õèìè÷åñêèå ïðîöåññû ïåðåêèñíîãî îêèñ-
ëåíèÿ, èíäóöèðîâàííûå îçîíîì, íåäîñòà-
òî÷íî èçó÷åíû [2].

Òèîëîâûå ðàäèêàëû (Thiyl RS). Àëèôà-
òè÷åñêèå òèîëû (R-SH) ñîäåðæàòñÿ â æèâûõ
îðãàíèçìàõ â âûñîêèõ êîíöåíòðàöèÿõ. Íîð-
ìàëüíûé óðîâåíü âíóòðèêëåòî÷íîãî ãëóòàòè-
îíà ñîñòàâëÿåò 5–10 ììîëü. Óðîâåíü ñåðîñî-
äåðæàùèõ áåëêîâ ìîæåò ïðåâûøàòü êîíöåíò-
ðàöèþ ãëóòàòèîíà. Ñåðîñîäåðæàùèå ïðîèç-
âîäíûå ÿâëÿþòñÿ îäíèìè èç ñàìûõ àêòèâíûõ
ôóíêöèîíàëüíûõ ãðóïï, ïðèñóòñòâóþùèõ â
áåëêàõ. Òèîëîâûå ðàäèêàëû (RS), íàéäåííûå
â áåëêàõ, ÿâëÿþòñÿ îäíèìè èç àêòèâíûõ
ôóíêöèîíàëüíûõ ãðóïï. Îíè ìîãóò âñòóïàòü
â ðåàêöèè êàê íóêëåîôèëû è àòàêîâàòü äè-
ñóëüôèäíûå ñâÿçè. Â îòñóòñòâèè êèñëîðîäà
èíäóöèðóþò öèñ/òðàíñèçîìåðèçàöèþ ëèíî-
ëåâîé êèñëîòû, ÷òî ïðèâîäèò ê îáðàçîâàíèþ
íåñêîëüêèõ èçîìåðîâ [2].
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Òèîëîâûå ñîåäèíåíèÿ (R-SH) ÷àñòî
îêèñëÿþòñÿ â ïðèñóòñòâèè èîíîâ æåëåçà è
ìåäè: R-SH + Cu2+→RS• + Cu+ + H+. Òèîëîâûå
ðàäèêàëû îáëàäàþò âûñîêîé ðåàêöèîííîé
ñïîñîáíîñòüþ â ïðèñóòñòâèè êèñëîðîäà O2:
RS• + O2→RSO2· Êðîìå òîãî, îíè ñïîñîáíû
îêèñëÿòü ÍÀÄÍ â ÍÀÄ+, àñêîðáèíîâóþ
êèñëîòó è ãåíåðèðîâàòü îáðàçîâàíèå ðàçëè÷-
íûõ ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ (•ÎÍ è Î2

•–).
Òèîëîâûå ðàäèêàëû òàêæå ìîãóò ôîðìèðî-
âàòüñÿ â ðåçóëüòàòå ãîìîëèòè÷åñêîãî ðàçðûâà
äèñóëüôèäíûõ ñâÿçåé â áåëêàõ.

Óãëåðîä â öåíòðå ðàäèêàëîâ. Îáðà-
çîâàíèå ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ, ñîäåðæàùèõ
óãëåðîä, íàáëþäàëè â êëåòêàõ, îáðàáîòàííûõ
CCl4. Ïðè âîçäåéñòâèè ñèñòåìû öèòîõðîìà
P-450 îáðàçóåòñÿ òðèõëîðìåòèë ðàäèêàë
(•CCl3), êîòîðûé ìîæåò âñòóïàòü â ðåàêöèþ
ñ êèñëîðîäîì, îáðàçóÿ ðàçëè÷íûå ïåðå-
êèñíûå ðàäèêàëû (íàïðèìåð, •O2CCl3).

Ïåðâè÷íûìè ïðîäóêòàìè ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèÿ ÿâëÿþòñÿ ãèäðîïåðåêèñè, â êî-
òîðûõ äâîéíàÿ ñâÿçü ìîæåò ïåðåìåùàòüñÿ è/
èëè ìåíÿòü êîíôèãóðàöèþ. Ýòè ïðîäóêòû
ìîãóò ñòðóêòóðíî èçìåíÿòüñÿ, ïðåâðàùàÿñü
âî âòîðè÷íûå ïðîäóêòû ïåðåêèñíîãî îêè-
ñëåíèÿ. Â ðåçóëüòàòå àóòîîêèñëåíèÿ æèðíûõ
êèñëîò îáðàçóþòñÿ ðàçëè÷íûå ïðîìåæó-
òî÷íûå ïðîäóêòû ìåòàáîëèçìà, îêàçûâàþùèå
òîêñè÷åñêîå âëèÿíèå íà îðãàíèçì ÷åëîâåêà.

Èçó÷åíèå ïðîöåññîâ îáðàçîâàíèÿ ñâî-
áîäíûõ ðàäèêàëîâ è ÏÎË ÿâëÿåòñÿ âàæíûì
â ïîíèìàíèè ìåõàíèçìîâ ðàçâèòèÿ ïàòîëî-
ãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé ÷åëîâåêà. Îêèñëåíèå
ëèïèäîâ ÿâëÿåòñÿ ïðåäìåòîì èçó÷åíèÿ
ìåäèêî-áèîëîãè÷åñêèõ íàóê; è ôóíäàìåí-
òàëüíûå ïðèíöèïû íåôåðìåíòàòèâíûõ ñâî-
áîäíîðàäèêàëüíûõ àòàê íà ôîñôîëèïèäû õî-
ðîøî èçâåñòíû, õîòÿ äåòàëè ìåõàíèçìà âñ¸
åù¸ äîñòàòî÷íî íå èçó÷åíû. ×èñëî èçâåñòíûõ
êîíå÷íûõ ïðîäóêòîâ, êîòîðûå îáðàçóþòñÿ
ïîñëå èíèöèàöèè ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ
ôîñôîëèïèäîâ, âåëèêî è ïîñòîÿííî ðàñò¸ò,
ïîñêîëüêó âûÿâëÿþòñÿ íîâûå ñòðóêòóðû
îêèñëåííûõ ôîñôîëèïèäîâ. Ôîñôîëèïèäû ñ
ýòåðèôèöèðîâàííûìè èçîïðîñòàíïîäîá-
íûìè ñòðóêòóðàìè è ïðîäóêòû ñ óêîðî÷åííîé

öåïüþ, ñîäåðæàùèå ãèäðîêñèëüíûå, êàðáî-
íèëüíûå èëè êàðáîêñèëüíûå ãðóïïû, ÿâëÿ-
þòñÿ îáùèìè ïðîäóêòàìè; êàðáîíèëñîäåð-
æàùèå ñîåäèíåíèÿ ÿâëÿþòñÿ ðåàêòèâíûìè è
ëåãêî îáðàçóþò àääóêòû ñ áåëêàìè è äðóãèìè
áèîìîëåêóëàìè. Ôîñôîëèïèäû òàêæå ìîãóò
áûòü àòàêîâàíû õèìè÷åñêè àêòèâíûì àçîòîì
è õëîðîì, ÷òî óâåëè÷èâàåò ñïåêòð ïðîäóê-
òîâ íèòðîâàíèÿ è õëîðèðîâàíèÿ ôîñôîëè-
ïèäîâ [11].

Àíòèîêñèäàíòíûå ïðîöåññû íàõîäÿòñÿ â
äèíàìè÷åñêîì ðàâíîâåñèè ñ ïðîöåññàìè
ÏÎË, îáåñïå÷èâàÿ â ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëî-
âèÿõ àíòèîêèñëèòåëüíûé ãîìåîñòàç. Õàðàê-
òåð èçìåíåíèÿ ÏÎË-àíòèîêñèäàíòíîé çàùè-
òû îòîáðàæàåò èíòåíñèâíîñòü è òå÷åíèå
ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà. Òîðìîæåíèå
óðîâíÿ ÏÎË àíòèîêñèäàíòàìè ñ ïðÿìûì
ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ ðåàëèçóåòñÿ áëàãîäàðÿ
èõ ìåìáðàíîïðîòåêòîðíûì è àíòèðàäè-
êàëüíûì ñâîéñòâàì [1]. Ñäåðæèâàþùàÿ
ñïîñîáíîñòü àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñòåì îãðà-
íè÷åíà. Ïðè ìíîãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåñ-
ñàõ âîçíèêàåò ïåðåíàïðÿæåíèå è ïðîèñõîäèò
ñðûâ àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñòåì, ÷òî ïðèâîäèò
ê èõ äåôèöèòó, ñâîáîäíîðàäèêàëüíîé ïàòîëî-
ãèè, ñèíäðîìó ïåðîêñèäàöèè, êîòîðàÿ,
áåçóñëîâíî, îòíîñèòñÿ ê óíèâåðñàëüíûì è
íåñïåöèôè÷åñêèì ðåàêöèÿì íà ïàòîãåííûå
ôàêòîðû. Àíòèîêñèäàíòíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü
ñàìà ÿâëÿåòñÿ ïîâðåæäàþùèì ôàêòîðîì,
ïîñêîëüêó âûçâàííûå íàðóøåíèÿ ìåòàáî-
ëèçìà ëàâèíîîáðàçíî íàðàñòàþò [8].

Èçó÷åíû èíäèâèäóàëüíûå ïðîäóêòû
îêèñëåíèÿ ôîñôîëèïèäîâ, îáðàçóþùèåñÿ â
åñòåñòâåííûõ óñëîâèÿõ. Èñïîëüçîâàíèå ìàññ-
ñïåêòðîìåòðèè ïîçâîëÿåò âûÿâëÿòü ðàçëè÷-
íûå ïðîäóêòû îêèñëåíèÿ â áèîëîãè÷åñêèõ
îáðàçöàõ. Ìàòåðèàëîì èññëåäîâàíèÿ ìîæåò
ÿâëÿòüñÿ ïëàçìà êðîâè, àòåðîñêëåðîòè÷åñêèå
áëÿøêè, êèøå÷íàÿ òêàíü è äð. [8, 9, 11].
Óðîâåíü îêèñëåííûõ ôîñôîëèïèäîâ in vivo
ÿâëÿåòñÿ âàæíûì âîïðîñîì, òàê êàê â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ ïîëó÷åíû íåîñïîðèìûå äîêàçà-
òåëüñòâà òîãî, ÷òî ìíîãèå èç ýòèõ ñîåäèíåíèé
ÿâëÿþòñÿ áèîàêòèâíûìè è èãðàþò êëþ÷åâóþ
ðîëü â ðàçâèòèè ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé.
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Â ñòàòò³ ïðåäñòàâëåí³ ãðóïè àòîì³â, ùî íàëåæàòü äî â³ëüíèõ ðàäèêàë³â. Â³äîáðàæåí³ åòàïè
âèâ÷åííÿ êèñíþ òà éîãî âïëèâ íà ïðîöåñ ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â â ³ñòîðè÷íîìó àñïåêò³.
Íàâåäåí³ äåÿê³ àêòèâí³ ôîðìè êèñíþ, ùî º íàéá³ëüø âèâ÷åíèìè.
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A.O. Syrovaya, F.S. Leontyeva, I.V. Novikova, S.V. Ivannikova, E.R. Grabovetskaya
REACTIVE OXYGEN SPECIES IN PROCESS OF LIPID PEROXIDATION

Groups of atoms belonging to free radicals are described in a review article. The stages of studying of
the oxygen and its role in lipid peroxidation are given in historical aspect. The most studied reactive
oxygen species are presented in the article.

Key words: reactive oxygen species, free radicals, autooxidation, toxic effect.
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