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РЕЗЮМЕ
Цель исследования. Оценить состояние процессов липопероксидации у больных раком почки во взаимосвязи с клиническими факторами 
прогноза заболевания и на фоне проведения оперативного вмешательства.
Материал и методы. Для проведения исследования использованы образцы плазмы крови 300 больных раком почки T1–4N 0–1M0–1, 
полученные до проведения оперативного вмешательства и через 8–9 дней после операции. Окислительный стресс оценивали 
по  интенсивности свободнорадикальных процессов методом индуцированной биохемилюминесценции на  аппарате 
биохемилюминометр БХЛ‑07 (ООО «Медозонс», Россия), активность процессов липопероксидации – по накоплению в плазме 
крови начальных продуктов – диеновых конъюгатов (ДК), триеновых конъюгатов (ТК) и конечных – оснований Шиффа (ОШ) по методу 
И. А. Волчегорского с соавт. (1989). Статистическая обработка результатов осуществлялась с использованием программ Statistica 
12 и Microsoft Office Exel 2010.
Результаты. У больных раком почки наблюдалось снижение уровня ДК, возрастание ОШ и соотношения ОШ / (ДК+ТК), по сравнению 
с контролем (р ≤ 0,05), на фоне истощения ресурсов антиоксидантной системы защиты. Содержание ДК не отличалось от нормы 
при размерах первичной опухоли почки рТ1–рТ2 и снижалось (р ≤ 0,05) в случаях наличия опухоли рТ3–рТ4. Одновременно имело место 
возрастание содержания ОШ (р ≤ 0,05). У больных, имевших тромбы в системе нижней полой вены, наблюдалось снижение уровня ДК 
(р ≤ 0,05), уровень ОШ не отличался от показателей здоровых лиц. В послеоперационном периоде отмечалось повышение содержания 
ДК (р ≤ 0,05) и снижался коэффициент ОШ / (ДК+ТК) (р ≤ 0,05) по сравнению с исходным уровнем.
Заключение. Рак почки сопровождается активацией процессов свободнорадикального окисления на фоне истощении ресурсов 
антиоксидантной системы защиты. Изменения проантиоксидантного звена гомеостаза взаимосвязаны с размером первичной опухоли 
и наличием опухолевого тромба. В послеоперационном периоде активность процессов свободнорадикального окисления в организме 
больных снижается.
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SUMMARY
Purpose of the study: to assess the state of lipid peroxidation processes in patients with kidney cancer in relation to the clinical factors of the 
prognosis of the disease and against the background of surgical intervention.
Material and methods. For the study, we used blood plasma samples from 300 patients with kidney cancer T1–4N 0–1M0–1, obtained before 
surgery and 8–9 days after surgery. Oxidative stress was assessed by the intensity of free radical processes by the method of induced 
biochemiluminescence on the BKhL‑07 biochemiluminometer apparatus (Medozons Co., Russia), the activity of lipid peroxidation processes 
was assessed by the accumulation of initial products in the blood plasma – diene conjugates (DC), triene conjugates (TC) and final Schiff bases 
(OSh) according to I. A. Volchegorsky et al. method. (1989). Statistical processing of the results was carried out using Statistica 12 and Microsoft 
Office Excel 2010 programs.
Results. In patients with kidney cancer, there was a decrease in the level of DC, an increase in OSh and the ratio of Osh / (DC + TC) compared 
with the control (p ≤ 0.05), against the background of depletion of the resources of the antioxidant defense system. The content of DC did 
not differ from the norm with the size of the primary tumor of the kidney pT1–pT2 and decreased (p ≤ 0.05) in the case of the presence of 
the tumor pT3–pT4. At the same time, there was an increase in the OSh content (p ≤ 0.05). In patients with thrombi in the inferior vena cava 
system, a decrease in the level of DC was observed (p ≤ 0.05), the OSh level did not differ from that of healthy individuals. In the postoperative 
period, there was an increase in the content of DC (p ≤ 0.05) and a decrease in the Osh / (DC + TC) coefficient (p ≤ 0.05) compared with 
the initial level.
Conclusion. Kidney cancer is accompanied by the activation of free radical oxidation processes against the background of depletion of the 
resources of the antioxidant defense system. Changes in the pro-antioxidant homeostasis are interrelated with the size of the primary tumor and 
the presence of a tumor thrombus. In the postoperative period, the activity of free radical oxidation processes in the patient’s body decreases.
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Введение
В настоящее время проблема изучения молекулярно-

клеточных механизмов развития окислительного стрес-
са является чрезвычайно актуальной для медицинской 
науки, так как затрагивает значительное количество 
патологий [1]. Участие продуктов перекисного окисления 
липидов (ПОЛ) в патогенезе различных заболеваний дает 
возможность предположить общий механизм повреждаю-
щего действия продуктов ПОЛ на клетки и ткани. Впервые 
гипотезу о том, что вызванные свободными радикалами 
повреждения играют решающую роль в возникновении 
и развитии злокачественных новообразований, выска-
зал Н. М. Эммануэль (1976). Активация процессов ПОЛ 
в биологических жидкостях выявлена у больных раком 
желудка [2], молочной железы [3], легкого [4], почки [5], 
эндометрия [6]. В эксперименте на клеточной культуре 
показано, что жизнеспособность опухолевых клеток свет-
локлеточной карциномы, в отличие от доброкачественных 
эпителиальных клеток почек, зависит от биосинтеза 
глутатиона и глутатионпероксидаз, необходимых для 
удаления клеточных гидропероксидов [7]. Однако в до-
ступной нам литературе имеется небольшое количество 
исследований, посвященных изучению ПОЛ и антиокси-
дантной системы защиты (АСЗ) у больных заболеваниями 
почек, в том числе раком почки.

Цель исследования
Оценить состояние процессов липопероксидации 

у больных раком почки во взаимосвязи с клиническими 
факторами прогноза заболевания и на фоне проведения 
оперативного вмешательства.

Материал и методы
Для проведения исследования использованы образцы 

плазмы крови 300 больных светлоклеточным раком поч-
ки T1–4N 0–1M0–1 (средний возраст 55 лет), полученные 
до проведения оперативного вмешательства и через 8–9 
дней после операции. У 38 % больных (114/300) новооб-
разование почки соответствовало T1, у 13 % (40/300) – 
T2, у 37 % (108/300) – T3, у 12 % (38/300) – Т4. Наличие 
тромбоза в системе нижней полой вены (СНПВ) было 
выявлено у 12,7 % больных (38/300). Объемы диагнос-
тики и лечения больных раком почки соответствовали 
рекомендуемым алгоритмам по диагностике и лечению 
злокачественных новообразований, утвержденным 
Минздравом России. Диагноз светлоклеточного рака 
почки у всех пациентов подтвержден гистологически. 
Оперативное вмешательство в объеме нефрэктомии 
или резекции почки было выполнено в 78,3 % случаев 
(235/300). Контролем служили образцы плазмы крови 
30 практически здоровых лиц, сопоставимых по возра-
сту и полу с обследованными больными. Исследование 
проведено в соответствии с Хельсинкской декларацией 
(2013) и одобрено этическим комитетом Приволжского 
окружного медицинского центра. От каждого пациента 
получено информированное согласие.

Окислительный стресс оценивали по интенсивности 
свободнорадикальных процессов методом индуцирован-

ной биохемилюминесценции (разработка Е. И. Кузьми-
ной и соавт., 1983) на аппарате «Биохемилюминометр 
БХЛ‑07 (ООО «Медозонс», Россия), сопряженном с ком-
пьютером в диалоговом режиме с учетом следующих 
параметров: tg(–2α) – показатель, характеризующий 
скорость спада процессов свободнорадикального окис-
ления в плазме; Imax (mv) – максимальная интенсивность 
свечения, показывающая потенциальную способность 
биологического объекта к перекисному окислению ли-
пидов, S – светосумма (за 30 с), отражающая содержание 
в плазме радикалов, соответствующих обрыву цепи 
свободнорадикального окисления, обратно пропорци-
ональна антиоксидантной активности пробы, Z – от-
ношение показателя S к Imax, характеризует активность 
антиоксидантной системы защиты.

Интенсивность процессов липопероксидации опре-
деляли по накоплению в плазме крови уровней молеку-
лярных продуктов: начальных – диеновых конъюгатов 
(ДК), триеновых конъюгатов (ТК), конечных – основа-
ний Шиффа (ОШ) по методу И. А. Волчегорского с со-
авт. (1989). Концентрацию продуктов ПОЛ выражали 
в единицах оптической плотности. Подсчитывали 
коэффициент ОШ / ДК + ТК, позволяющий косвенно 
судить о преобладании в организме конечных или 
начальных продуктов ПОЛ и, таким образом, о на-
правленности процесса.

Статистическая обработка результатов осуществля-
лась в операционной системе Windows 10 с использова-
нием программ Statistica 12 и Microsoft Office Exel 2010. 
Для проверки гипотезы о соответствии распределения 
полученных вариантов нормальному распределению 
применяли критерий Шапиро–Уилка. Определяли 
среднее арифметическое M и ошибку среднего квадра-
тического отклонения m, для оценки существенности 
различий двух выборок использовали критерий Стью-
дента. Различия считались статистически значимыми 
при р ≤ 0,05.

Результаты и обсуждение
У больных раком почки имело место статистически 

значимое, по сравнению с контролем, снижение уров-
ня ДК – в 1,4 раза (р ≤ 0,05), возрастание ОШ – в 2,17 
раза (р ≤ 0,05) и соотношения ОШ / (ДК + ТК) – в 3,95 
раза (р ≤ 0,05), что свидетельствовало о накоплении 
в плазме крови конечных продуктов липоперокси-
дации. Низкий уровень первичных продуктов ПОЛ 
может являться результатом устойчивости опухолевой 
ткани к инициаторам перекисного стресса и модифи-
кации функционирования ферментативных систем, 
регулирующих свободнорадикальное окисление ли-
пидов. Повышение уровня ОШ является адаптивным 
процессом, направленным на выведение из клеток 
более токсичных метаболитов – ДК. Одновремен-
но у больных наблюдалось увеличение показателя 
S в 1,95 раза (р ≤ 0,05), Imax – в 1,32 раза (р ≤ 0,05) 
по сравнению с группой здоровых лиц (табл. 1), что 
свидетельствовало об активации свободнорадикаль-
ного окисления.
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Повышения tg(–2α), по сравнению контролем, не на-
блюдалось, напротив, прослеживалась тенденция к сни-
жению этого показателя, что свидетельствовало об ис-
тощении ресурсов АСЗ и невозможности в полной мере 
тормозить возросший уровень процессов липопероксида-
ции. На это же указывало повышение показателя Z в 1,4 
раза (≤ 0,05) в группе рака почки. Накопление в плазме 
крови больных конечных продуктов ОШ, не подвер-
гающихся дальнейшему окислению, в условиях недо-
статочной активации компонентов АСЗ свидетельство-
вало о развитии у пациентов состояния пероксидного 
стресса. Индивидуальный анализ показателей АСЗ 
и ПОЛ выявил подобные нарушения у всех обследо-
ванных больных, независимо от стадии заболевания, 
до начала проведения противоопухолевого лечения. 
Полученные данные согласуются с результатами других 
исследований особенностей перекисного звена гомео-
стаза при иных злокачественных новообразованиях [3]. 
Однако частота встречаемости состояния пероксидного 
стресса, например, у больных раком молочной железы, 
наблюдалась значительно реже – в 44 % случаев, что 
может быть связано с особенностями течения опухо-
левого процесса. В литературе [8] имеются сведения, 
что почки чрезвычайно чувствительны к повреждению, 
вызванному активацией процессов липопероксидации, 
возможно, из-за большого количества длинноцепочеч-
ных полиненасыщенных жирных кислот в их липидном 
составе. Окислительный стресс, в свою очередь, может 
вызывать или ускорять прогрессирование сопутствую-
щих заболеваний органа и их осложнений, в том числе 
острой почечной недостаточности или хронической 
болезни почек.

По данным литературы, размер первичного новообра-
зования (Т) оказывает независимое влияние на прогноз 
заболевания не только в условиях отсутствия отдален-
ных метастазов, но и при их наличии [9]. В нашем ис-
следовании для большинства исследуемых показателей, 
характеризующих ПОЛ и АСЗ, статистически значимых 
различий у больных, имеющих различные размеры 
первичной опухоли, не отмечено (табл. 2).

Выявленные нарушения отражали общие законо-
мерности, характерные для заболевания – активацию 
процессов липопероксидации на фоне недостаточности 
функционирования АСЗ, неспособной подавить избы-
точное образование продуктов ПОЛ в условиях опухо-
левого роста. Однако если при размерах опухоли почки, 
соответствующих рТ1–рТ2, содержание ДК не отлича-
лось от показателя здоровых лиц, то у пациентов с рТ3–
рТ4 – опухолями наблюдалось уменьшение содержания 
начальных продуктов ПОЛ ниже уровня нормы (р ≤ 
0,05). Другие исследователи [5], напротив, отметили 
увеличение содержания ДК в плазме крови у больных 
местнораспространенным раком почки по сравнению 
с группой здоровых лиц, что возможно, связано с раз-
личиями в методологии выполнения исследований.

Одновременно наблюдалось повышение уровня ОШ, 
содержание которых при опухолях рТ4 было в 1,67 раза 
(р ≤ 0,05) выше, чем в случаях рТ1. Подтверждением 
накопления конечных продуктов ПОЛ в этой группе яв-
лялось возрастание коэффициента ОШ / (ДК + ТК) в 1,87 
раза (р ≤ 0,05) по сравнению с показателями лиц с ново-
образованиями, оцениваемыми как рТ1. Преобладание 
в плазме крови больных с опухолями рТ4 содержания 
ОШ, повреждающих мембраны клеток, нарушающих 

Таблица 1
Показатели перекисного окисления липидов и антиоксидантной системы защиты 

 у больных раком почки и здоровых лиц

Группы
Показатель

tg(–2α), 
отн. Ед. Imax, mv S, mv Z, отн. Ед. ОШ / (ДК + ТК), 

отн. ед.
ДК, 

ед. опт. пл.
ТК, 

ед. опт. пл.
ОШ, 

ед. опт. пл.

Рак почки, n = 300 295,92 ± 55,40 985,91 ± 68,40* 5786,45 ± 232,70* 5,73 ± 0,63* 83,21 ± 23,83* 0,15 ± 0,02* 0,05 ± 0,02 15,81 ± 2,91*

Контроль, n = 30 362,00 ± 58,91 744,20 ± 76,82 2954,31 ± 343,80 4,0 0± 0,40 21,05 ± 18,81 0,21 ± 0,03 0,08 ± 0,03 7,27 ± 2,58

Примечание: * – различия статистически значимы по сравнению с контролем (р ≤ 0,05).
Таблица 2

Показатели перекисного окисления липидов и антиоксидантной системы защиты  
у больных раком почки во взаимосвязи с размером первичного очага

Размер опухоли
Показатель

tg(–2α), 
отн. Ед. Imax, mv S, mv Z, отн. Ед. ОШ / (ДК + ТК), 

отн. ед.
ДК,

 ед. опт. пл.
ТК, 

ед. опт. пл.
ОШ, 

ед. опт. пл.

рТ1, n = 114 292,59 ± 59,96 997,78 ± 82,46* 5940,08 ± 134,68* 5,68 ± 1,13* 63,66 ± 13,84* 0,16 ± 0,03 0,04 ± 0,02 13,20 ± 2,46*

рТ2, n = 40 311,61 ± 47,87 959,98 ± 55,60* 5496,19 ± 375,58* 5,56 ± 0,41* 79,12 ± 29,06* 0,18 ± 0,02 0,05 ± 0,02 14,34 ± 3,63*

рТ3, n = 108 303,06 ± 38,21 941,23 ± 70,16* 5459,08 ± 261,27* 5,97 ± 0,91* 85,55 ± 22,36* 0,14 ± 0,02* 0,04 ± 0,01 15,95 ± 3,90*

рТ4, n = 38 297,33 ± 50,91 983,0 ± 66,34* 6025,33 ± 324,07* 6,07 ± 0,62* 119,31 ± 17,54*,#1–4 0,15 ± 0,01* 0,05 ± 0,02 22,06 ± 3,41*, #1–4

Контроль, n = 30 362,0 ± 58,91 744,20 ± 76,82 2954,31 ± 343,8 4,0 ± 0,40 21,05 ± 18,81 0,21 ± 0,03 0,08 ± 0,03 7,27 ± 2,58

Примечание: * – различия статистически значимы по сравнению с контролем (р ≤ 0,05); # – различия между группами статистически значимы (р ≤ 0,05).
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работу мембраносвязанных ферментов, ограничиваю-
щих поступление в нормальные, неизмененные клетки 
эндогенных антиоксидантов, способствует нарастанию 
симптомов эндогенной интоксикации, что, в свою оче-
редь, взаимосвязано с ухудшением прогноза заболевания.

Поскольку одним из независимых клинических фак-
торов прогноза, ассоциированных с высоким риском 
развития отдаленных метастазов, является наличие опу-
холевого тромба в СНПВ [10, 11], представлялось целесо-
образным оценить состояние ПОЛ и АСЗ в зависимости 
от его наличия. Проведенные исследования показали, что 
у больных, имевших тромбы в СНПВ, наблюдалось ста-
тистически значимое снижение уровня ДК по сравнению 
с группой контроля в 1,75 раза (р ≤ 0,05) и по сравнению 
с группой лиц, не имевших тромбов в СНПВ, – в 1,41 раза 
(р ≤ 0,05) (табл. 3).

Содержание ОШ в обеих группах статистически зна-
чимо не отличалось, однако прослеживалась тенденция 
к повышению концентрации ОШ и величины коэффици-
ента ОШ / (ДК + ТК) у лиц, не имевших тромбов в СНПВ. 
В этой же группе уровень ОШ в плазме крови больных 
был статистически значимо выше, чем в контроле, а при 
наличии опухолевого тромба не отличался от показателей 
здоровых лиц (р > 0,05).

Величина Imax у этих пациентов была в 1,39 раза 
(р ≤ 0,05) выше, чем в контрольной группе. Напротив, у лиц, 
имевших опухолевые тромбы, величина Imax не отличалась 
(р ≤ 0,05) от показателя в контроле, указывая на уменьше-
ние потенциальной способности биологического объекта 
к свободнорадикальному окислению. Представленные 
данные свидетельствовали, что наличие тромба в СНПВ 
сопровождается не только угнетением АСЗ, характерной 

для опухолевого роста. Истощение количества субстратов 
для реализации процессов ПОЛ, возможно, взаимосвязано 
с ухудшением прогноза заболевания.

Проанализировано влияние на показатели ПОЛ и АСЗ 
хирургического вмешательства. В послеоперационном пе-
риоде (9-й день после операции) наблюдались увеличение 
концентрации ДК (р ≤ 0,05 с исходным уровнем) и их нор-
мализация (р > 0,05) по сравнению с контролем) (табл. 4).

Повышение содержания ДК, по сравнению с предопе-
рационным уровнем, у больных раком почки наблюдали 
также другие исследователи [6]. Величина коэффициента 
ОШ / (ДК + ТК) статистически значимо не отличалась 
от показателя контрольной группы и была в 1,86 раза 
ниже, чем в предоперационном периоде (р ≤ 0,05). Одно-
временно имело место снижение величины Imax в 1,35 раза 
(р ≤ 0,05) и S – в 1,65 раза (р ≤ 0,05). Полученные данные 
свидетельствовали об ограничении активности процессов 
свободнорадикального окисления, по сравнению с исход-
ным уровнем в условиях опухолевого роста, в организме 
больных в послеоперационном периоде. Однако к этому 
моменту времени не наблюдалось восстановления актив-
ности АСЗ, что, вероятно, связано не только с повышен-
ным расходованием компонентов АСЗ в связи с высокой 
активностью процессов липопероксидации в первые 
дни после операции, но и с кровопотерей [12]. Величина 
tg(–2α) была ниже не только соответствующего показателя 
в группе контроля в 1,6 раза (р ≤ 0,05), но и ее исходного 
значения – в 1,46 раза (р ≤ 0,05). Об уменьшении функци-
ональных резервов АСЗ свидетельствовало и уменьшение 
величины Z, не отличающейся (р > 0,05) в послеопера-
ционный период от показателя в норме и снижающейся 
в 1,34 раза (р ≤ 0,05) относительно исходного уровня.

Таблица 3
Показатели перекисного окисления липидов и антиоксидантной системы защиты у больных раком почки  

во взаимосвязи с наличием тромба в системе нижней полой вены

Группы

Показатель

tg(–2α), 
отн. Ед. Imax, mv S, mv Z, отн. Ед. ОШ / (ДК + ТК), 

отн. ед.
ДК, 

ед. опт. пл.
ТК, 

ед. опт. пл.
ОШ, 

ед. опт. пл.

Наличие тромба, n = 38 284,76 ± 71,75 920,46 ± 109,40 5635,96 ± 302,27* 5,73 ± 0,84 73,88 ± 22,91* 0,12 ± 0,02* 0,05 ± 0,02 13,47 ± 3,66

Отсутствие тромба, n = 262 292,18 ± 38,02 1038,95 ± 43,17* 5950,65 ± 158,84* 5,64 ± 0,51 89,45 ± 29,27* 0,17 ± 0,01# 0,05 ± 0,02 16,97 ± 2,59*

Контроль, n = 30 362,00 ± 58,91 744,20 ± 76,82 2954,31 ± 343,80 4,00 ± 0,40 21,05 ± 18,81 0,21 ± 0,03 0,08 ± 0,03 7,27 ± 2,58

Примечание: * – различия статистически значимы по сравнению с контролем (р ≤ 0,05); # – различия между группами статистически значимы (р ≤ 0,05).

Таблица 4
Показатели перекисного окисления липидов и антиоксидантной системы защиты  

у больных раком почки до и после оперативного вмешательства

Группы

Показатель

tg(–2α), 
отн. Ед. Imax, mv S, mv Z, отн. Ед. ОШ / (ДК + ТК), 

отн. ед.
ДК, 

ед. опт. пл.
ТК, 

ед. опт. пл.
ОШ, 

ед. опт. пл.

До операции, n = 235 328,00 ± 39,56 1087,01 ± 84,52* 5829,56 ± 254,78* 5,84 ± 0,58* 94,54 ± 16,42* 0,15 ± 0,02* 0,04 ± 0,02 14,95 ± 2,96*

После операции, n = 235 224,21 ± 35,48*,# 804,83 ± 79,32# 3527,38 ± 326,87# 4,35 ± 0,42# 50,63 ± 17,35# 0,19 ± 0,01# 0,07 ± 0,01 13,66 ± 2,52*

Контроль, n = 30 362,00 ± 58,91 744,20 ± 76,82 2954,31 ± 343,80 4,00 ± 0,40 21,05 ± 18,81 0,21 ± 0,03 0,08 ± 0,03 7,27 ± 2,58

Примечание: * – различия статистически значимы по сравнению с контролем (р ≤ 0,05); # – различия между группами статистически значимы (р ≤ 0,05).
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Заключение
Таким образом, развитие рака почки сопровожда-

ется снижением концентрации диеновых коньюгатов 
и повышением содержания оснований Шиффа на фоне 
истощения ресурсов антиоксидантной системы за-
щиты, неспособной в полной мере тормозить возрос-
ший уровень процессов липопероксидации. Выявлены 
взаимосвязи показателей липопероксидации и анти-
оксидантной системы защиты с размером первичной 
опухоли и наличием опухолевого тромба. Выполнение 
оперативного вмешательства сопровождается сниже-
нием активности процессов свободнорадикального 
окисления в организме больных в послеоперационном 
периоде на фоне снижения активности антиоксидантной 
системы защиты.
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