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v%+< (11+%$." -(?. Изучение некоторых показателей системы ПОЛ-АО в ткани рака прямой и сигмовидной кишки.
l 2%0( +; ( ,%2.$;. В образцах тканей опухоли, перифокальной зоны и линии резекции, полученных от 73 больных (43 
женщин и 30 мужчин) с первичными аденокарциномами (st III) сигмовидного и прямого отделов толстой кишки методом 
иммуноферментного анализа изучали уровень малонового диальдегида (МДА), активность глутатионпероксидазы 
(ГПО) и супероксиддисмутазы (СОД), активность каталазы, содержание диеновых конъюгатов (ДК), витаминов Е и А.
p%'3+<2 2;. В тканях опухолей обнаружена репрессия свободнорадикального окисления, выражающаяся в снижении 
содержания первичных и вторичных продуктов липопереокисления, и разнонаправленность изменений ферментов ан-
тиокислительной защиты в прямой и сигмовидной кишке. В перифокальной зоне опухоли различных отделов толстой 
кишки отмечено нарушение соотношения в системе ПОЛ – антиоксиданты, отражающие по некоторым показателям 
изменения в самой злокачественной опухоли, т.е. по протеканию свободнорадикальных процессов она занимает как бы 
промежуточное положение между опухолью толстой кишки и тканью по линии резекции.
g *+>7%-(%. Полученные результаты подтверждают патогенетическую значимость изменения активности 
процессов свободнорадикального окисления для роста и развития злокачественных новообразований.
j+>7%";% 1+." : рак прямой и сигмовидной кишки, свободнорадикальные процессы.
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CONDITION OF FREE RADICAL PROCESSES 
IN THE TISSUE OF A MALIGNANT TUMOR OF THE COLON

O. I. Kit, E. M. Frantsiyants, E. A. Nikipelova, E. F. Komarova
Rostov scientific and research institute of oncology

The purpose of the study. An examination of some indicators of the systems POL-AO in cancer tissue of rectum and sigmoid.
Materials and Methods. In samples of tumor tissue , perifocal zone and resection line obtained from 73 patients (43 women and 
30 men) with primary adenocarcinoma (st III) of sigmoid and rectal parts of large intestine by enzyme immunoassay studied the 
levels of malondialdehyde (MDA) , glutathione peroxidase (GAP) and superoxide dismutase (SOD) , catalase activity , the content 
of diene conjugates (DC), vitamins E and A.
Results. In tumor tissues was detected repression of free radical oxidation, expressed in reducing the amount of primary and sec-
ondary products of lipid peroxidation and antioxidant enzymes opposite changes in the protection of rectum and sigmoid colon. 
In perifocal zone tumors of various parts of the colon , with the violation ratio LPO - antioxidants, reflecting changes in some indi-
cators in the most malignant tumors, i.e on the flow of free radical processes it occupies an intermediate position between the tumor 
tissue and the colon by resection line .
Conclusion. These results confirm the pathogenetic significance of changes in the activity of free radical oxidation for the growth 
and development of malignancies.
Key words: cancer of rectum and sigmoid, free radical processes .

Состояние свободнорадикальных процессов в ткани злокачественной опухоли толстой кишки

Введение
На сегодняшний день окислительный стресс, протекаю-

щий на организменном уровне, считают ключевым процессом 
изменения программ дифференцировки, пролиферации и 
апоптоза клеток, и называют одной из причин возникновения 
рака. Это связано со «срывом» систем адаптации, сдвигом 
динамического равновесия между процессами свободно-
радикального окисления и антиоксидантной защиты влево 
и повреждением активными формами кислорода митохон-
дриальной ДНК, что вызывает, в свою очередь накопление 
в ней «кислородных» повреждений и обусловливает развитие 
биоэнергетического кризиса и высвобождение в цитоплазму 
апоптических факторов, активирующих протеазы [11,14]. 
Свободные радикалы участвуют во всех стадиях «существо-
вания» опухоли, начиная с момента малигнизации клеток, 
поддерживая рост опухоли, ее инвазивность и метастати-
ческий потенциал и запуская каскад реакций, приводящих 
к необратимым для клетки последствиям. К факторам риска воз-
никновения злокачественной опухоли относят 
и системные нарушения антиоксидантной 
защиты, включая ферментативные и не фер-
ментативные факторы, которые во многом 
обусловливают метаболическую активность 
опухоли [12].

Целью настоящего исследования явилось 
изучение некоторых показателей системы 
ПОЛ-АО в ткани рака прямой и сигмовидной 
кишки.

Материалы и методы
Исследовали послеоперационный матери-

ал, полученный от 73 больных (43 женщин и 
30 мужчин) с первичными аденокарциномами 
(st III) сигмовидного и прямого отделов толстой 
кишки. Возраст больных составил от 38 до 74 
лет. Верификация характера процесса про-
водилась в патоморфологической лаборато-
рии Ростовского научно-исследовательского 

онкологического института. В ходе оперативных вмеша-
тельств производилось удаление аденокарциномы с после-
дующим биохимическим исследованием образцов ткани 
опухоли, ткани, непосредственно прилегающей к опухолевому 
очагу (перифокальная зона), а также визуально неизмененных 
участков кишки, отступая 10 см (линия резекции) от края 
опухолевойткани. 

В образцах тканей методом иммуноферментного анализа 
изучали уровень малонового диальдегида (МДА) (Biomedica 
Gruppe, Австрия), активность глутатионпероксидазы (ГПО) 
(Bio Vendor, Чехия) и супероксиддисмутазы (СОД) (Cayman 
Chemica, США). Также определяли активность каталазы [5], 
коэффициенты СОД/ГПО, СОД/каталаза, содержание дие-
новых конъюгатов – ДК [4], витаминов Е и А [10].

Статистическую обработку полученных данных проводи-
ли с использованием пакета компьютерных программ Statistica 
6,0. Достоверность различий между количественными показа-
телями вычисляли с помощью t- критерия Стъюдента.

Таблица 1
o.* ' 2%+( 1".!.$-.0 $(* +<-;5 /0.6%11." 

" 2* -( 0 *  0 '+(7-;5 .2$%+." 2.+12.) *(8*(

Показатели
Прямая кишка Сигмовидная кишка

опухоль линия 
резекции опухоль линия 

резекции
Витамин А (усл.ед) 1,8±0,21 2,4±0,25 2,3±0,31 3,5±0,32

Витамин Е (усл.ед) 1,1±0,21 2,5±0,2 0,8±0,11 1,8±0,22

Коэффициент Е/А 0,6±0,051 1,0±0,09 0,3±0,021,2 0,5±0,042

СОД общ. (усл.ед.) 93,1±5,81 116,3±6,4 110,1±13,2 107,7±6,3
Каталаза (усл.ед.) 1513,9±47,61 1217±45,3 911,3±29,61,2 1179,3±46,1
ГПО (усл.ед.) 6,7±0,81 3,0±0,2 1,5±0,31,2 3,9±0,252

коэффициент СОД / каталаза 6,2±0,51 9,8±0,7 12,1±1,01,2 9,1±0,8
коэффициент СОД / ГПО 13,9±1,11 38,8±2,9 73,4±6,91,2 27,6±2,52

ДК (нМ/г тк) 7,9±0,81 26,8±4,5 13,5±4,11,2 44,2±4,02

МДА (нМ/г тк) 2,9±0,31 30,1±3,8 3,3±0,41 12,2±2,62

Примечание: 1 – статистически значимо относительно показателя соответствующей линии 
резекции (р0,01), 2 – статистически значимо относительно показателя в ткани опухоли прямой 
кишки (р0,01).
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Результаты и обсуждение
В ходе исследования мы обнаружили достоверные отличия 

в значениях некоторых показателей свободнорадикальных 
процессов в ткани по линии резекции прямой и сигмовид-
ной кишки. Результаты исследования представлены в табл. 
1. Прежде всего, это касалось продуктов ПОЛ – ДК и МДА. 
Найдено, что содержание одного из начальных продуктов 
ПОЛ – ДК в ткани прямой кишки было ниже в 1,6 раза, чем 
по линии резекции сигмовидной кишки, а одного из конеч-
ных продуктов липопереокисления (МДА), напротив, в 2,5 
раза выше относительно показателей по линии резекции 
сигмовидной кишки. Различным было и содержание витами-
нов А и Е. Так в слизистой прямой кишки уровень витамина 
А был ниже относительно величин в ткани сигмовидной 
кишки в 1,4 раза, а уровень витамина Е, напротив, был в 
1,4 раза выше. При этом отмечено достоверное изменение 
коэффициента соотношения Е/А: в ткани прямой кишки 
он был практически в 2 раза больше, чем по линии резекции 
сигмовидной кишки. Не найдено значимых различий в актив-
ности антиокислительных ферментов – СОД, ГПО и каталазы 
в сравниваемых образцах тканей по линии резекции.

В ткани рака различных отделов толстой кишки обнаруже-
на репрессия процессов ПОЛ, выражающаяся в снижении со-
держания первичных и вторичных продуктов липопереокисле-
ния. Так уровень ДК снижался: в ткани опухоли прямой кишки 
– в 3,4 раза, в ткани опухоли сигмовидной кишки – в 3,2 раза, 
а МДА – в 10,4 раза и 3,7 раза соответственно (табл. 1). Одно-
направленными были и изменения содержания витаминов-ан-
тиоксидантов в ткани рака различных отделов толстой кишки: 
уровень витамина А падал в среднем в 1,4 раза, а витамина Е – 
в среднем в 2,3 раза.

В целом можно отметить, что в ткани злокачественных 
опухолей толстой кишки свободнорадикальные процессы 
были репрессированы. Вместе с тем активность ферментов 
антиокислительной защиты ткани злокачественной опу-
холи была разнонаправленной в разных отделах толстой 
кишки. Так в ткани рака прямой кишки отмечено снижение 
общей активности СОД на 19,9% при повышении актив-
ности каталазы и ГПО на 24,4% и в 2,2 раза соответственно. 
В этой связи произошло нарушение в работе физиологических 
каскадов антиокислительных ферментов: показатели СОД/
каталаза и СОД/ГПО снизились в 1,6 раза и 2,8 раза соответ-
ственно (табл. 1). Иная ситуация отмечена в ткани рака сиг-
мовидной кишки. Активность СОД в указанных образцах не 
имела достоверных отличий от показателей в ткани по линии 
резекции сигмовидной кишки, а активность каталазы и ГПО 
была снижена в 1,3 раза и 2,7 раза. Уровень коэффициентов 
СОД/каталаза и СОД/ГПО в ткани рака сигмовидной кишки, 
в отличие от аналогичных показателей в ткани рака прямой 
кишки, был повышен в 1,9 раза и 5,2 раза соответственно. 

Известно, что метаболизм опухолевой ткани характери-
зуется устойчивостью к инициаторам перекисного стресса 
и, как следствие этого, недостаточный уровень продуктов 
ПОЛ, ответственных за фрагментацию молекулы ДНК 
опухоли, а также извращенным энергетическим метабо-
лизмом. Причинами этого считают модификацию функци-
онирования ферментативных систем, регулирующих ПОЛ, 
изменение характера работы системы, поддерживающей 

стационарный уровень природных антиоксидантов [13], 
что подтверждают результаты настоящего исследования. 

Установлено, что по мере возрастания митотической 
активности злокачественных опухолей, увеличивается про-
дукция супероксидного радикала, участвующего в окисли-
тельной модификации ДНК и, тем самым, способствующего 
прогрессии опухоли [8,15]. Такой характер функционирова-
ния каскада антиокислительных ферментов отмечен нами 
в ткани рака прямой, но не сигмовидной кишки. Возможно, 
механизм изменения активности ферментов следует искать 
в активации протеолитических ферментов, способствующих 
их расщеплению, так как известно, что активность СОД регу-
лируется при протеолитическом процессинге. 

Результаты реципрокного изменения активности анти-
окислительных ферментов полностью согласуются с данными 
И.В. Кондаковой [3]. Автор в эксперименте показала, что в 
стационарной фазе роста опухоли активность СОД возрастает 
относительно логарифмической фазы роста, а активность ка-
талазы, напротив, снижается. Именно этому механизму автор 
придает большое значение, отмечая, что СОД, контролируя 
в ткани уровень супероксид-анион радикала, опосредованно 
участвует в регуляции пролиферативной активности. 

Считается также, что на ранних стадиях развития злока-
чественная опухоль имеет повышенный уровень напряжения 
антиоксидантной системы, способствующих защите ее клеток 
от гибели [1]. Затем по мере роста опухоли отмечается сниже-
ние активности всех антиоксидантов и уровня продуктов ПОЛ 
за счет увеличения доли насыщенных жирных кислот в мем-
бранах клеток. Последние становятся ригидными и мало вос-
принимающими регуляторные сигналы центральных органов 
управления, однако это не угнетает их жизнедеятельность [7]. 

Учитывая эти данные и полученные нами результаты из-
учения свободнорадикальных процессов, можно отметить, 
что опухоль из ткани толстой кишки имела более агрессивный 
пролиферативный характер, находясь в логарифмической 
фазе роста.

Далее мы сочли целесообразным изучить состояние сво-
боднорадикальных процессов в перифокальной зоне опухоли 
различных отделов толстой кишки. Основанием для такого 
исследования явилась попытка выявления причин нарушения 
тканевой системы регуляции, способствующей злокачествен-
ному росту, как фактору нарушения механизма устойчивости 
гомеостатических систем [9]. 

Установлено, что в ткани перифокальной зоны рака 
прямой кишки содержание одного из первичных продуктов 
ПОЛ – ДК оказалось сниженным относительно величин по 
линии резекции в 1,6 раза, а одного из конечных продуктов – 
МДА было снижено в 2,4 раза, однако относительно ткани 
опухоли уровень ДК и МДА был выше в 2,1 раза и 4,3 раза 
соответственно. 

Аналогичная ситуация обнаружена и в ткани перифокаль-
ной зоны сигмовидной кишки. Уровень ДК и МДА в этом об-
разце был ниже, чем по линии резекции в 2,8 раза и 1,8 раза, 
но оставался выше, чем в ткани опухоли в 1,7 раза и 2,2 раза 
соответственно (табл. 2).

Уровень содержания витамина А в перифокальной зоне 
опухоли прямой и сигмовидной кишки был в 2,4 раза и 2,7 
раза ниже, чем в соответствующих тканях по линии резекции 
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и в среднем в 1,7 раза ниже, чем в ткани рака соответствующей 
локализации. Содержание витамина Е в ткани перифокальной 
зоны прямой кишки не отличалось от значений по линии ре-
зекции, а в перифокальной зоне сигмовидной кишки было в 
1,7 раза выше чем в ткани по линии резекции и в 3,9 раза выше 
чем в ткани злокачественной опухоли (табл.1). В этой связи 
коэффициент соотношения витаминов Е/А в ткани перифо-
кальной зоны различных отделов толстой кишки отличался 
и от показателей в ткани по линии резекции, и от значений в 
ткани опухоли, превосходя их: для ткани прямой кишки – в 
2,6 раза и 4,3 раз соответственно, для ткани сигмовидной 
кишки – в 4,8 раза и 8 раз. 

Общая активность СОД в перифокальной зоне как пря-
мой, так и сигмовидной кишки достоверно не отличалась 
от показателя в ткани по линии резекции, однако была по-
вышена относительно ткани неоплазмы в 1,2 раза в случае 
сигмовидной кишки. Относительно ткани по линии резекции 
активность каталазы в перифокальной зоне опухоли была 
ниже в исследуемых отделах толстой кишки. Активность ГПО 
в перифокальной зоне по сравнению с показателем в ткани 
по линии резекции была разнонаправленной: в ткани прямой 
кишки – была повышена в 1,6 раза, а в ткани сигмовидной 
кишки – напротив, снижалась в 1,3 раза. Активность каталазы 
и ГПО в перифокальной зоне сигмовидной и прямой отделов 
кишки также имела разную направленность. Так, в ткани 
перифокальной зоны прямой кишки активность каталазы и 
ГПО была снижена относительно ткани опухоли в 1,3 и 1,4 раза 
соответственно. В перифокальной зоне опухоли сигмовидной 
кишки активность ГПО была, напротив, повышена в 1,9 раза, 
а активность каталазы достоверно не изменялась.

Коэффициенты СОД/каталаза и СОД/ГПО 
в ткани перифокальной зоны рака прямой кишки 
были выше в сравнении с опухолевой тканью – 
в среднем в 1,7 раза. При этом относительно ткани 
по линии резекции достоверно изменялся только 
коэффициент СОД/ГПО –он снижался в 1,5 раза. 
В ткани перифокальной зоны рака сигмовидной 
кишки относительно ткани опухоли коэффициент 
СОД/ГПО был снижен в 1,7 раза, однако относитель-
но ткани по линии резекции он был повышен в 1,6 
раза. Коэффициент СОД/каталаза в перифокальной 
зоне рака сигмовидной кишки был выше только отно-
сительно ткани по линии резекции в 1,5 раза, однако, 
относительно ткани опухоли значимых различий 
не имел.

В целом, в перифокальной зоне опухоли различ-
ных отделов толстой кишки отмечено нарушение 
соотношения в системе ПОЛ – антиоксиданты, 
отражающие по некоторым показателям изменения 
в самой злокачественной опухоли. 

Заключение
Наши результаты укладываются в известную 

концепцию так называемого «опухолевого поля», 
сформулированную В.Т. Ивашкиным с соавт. [2]. 
Термин «опухолевое поле» обозначен как «тканевой 
регион, пространственно окружающий злокаче-
ственную опухоль, не имеющий морфологических 
признаков злокачественной перестройки, но облада-
ющий определенными биохимическими признака-

ми, присущими и самой опухоли». Считается, что изменения 
показателей метаболизма в этом регионе происходят значи-
тельно быстрее и интенсивнее, чем в отдаленных от опухоли 
частях организма. Этому способствует комплекс неслучай-
ных обстоятельств и, прежде всего, опухолевый ангиогенез, 
как необходимое условие для поддержания в периферийных 
клетках опухоли прооксидантного состояния, ее развития 
вдоль заранее подготовленных сосудистых путей, метаста-
зирования отдельных опухолевых клеток. Опухолевое поле 
отражает природу самих клеток, формирующих это поле 
и ставших таковыми под воздействием продуктов новооб-
разования. Более того, опухолевое поле как своеобразное 
предопухолевое состояние с несомненными биохимически-
ми признаками неопластического процесса предлагается 
именовать онкогенным, вызывающим опухоли. Считается, 
что соседствующие с опухолью ткани первыми обедняются 
антиоксидантами, транспортируемыми из нормальных тка-
ней в неоплазму, и первыми же воспринимают воздействие 
секретируемых ее продуктов, в том числе способствующих 
трансформации клеток [6]. 

Полученные результаты еще раз подтверждают мнение о 
патогенетической значимости для роста и развития злокаче-
ственных новообразований изменения активности процессов 
свободнорадикального окисления, обусловливающих разви-
тие всего симптомокомплекса опухолевой болезни. 
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