
АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ ПЕДИАТРИИ

101ISSN 1992�5891  ПЕРИНАТОЛОГИЯ И ПЕДИАТРИЯ  2(66)/2016

http://med�expert.com.ua ППЕЕДДИИААТТРРИИЯЯ

Перекисне окислення ліпідів (ПОЛ) є одним із най�
важливіших окислювальних процесів в організмі

людини. На сьогодні існує багато досліджень, які свідчать,
що виникнення та розвиток різноманітних патологій
супроводжуються активацією вільнорадикальних реакцій
перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) [32]. ПОЛ — 
це окислювальна деградація ліпідів, яка відбувається під
дією вільних радикалів і є однією з основних причин
пошкодження клітинних мембран та подальшої загибелі
клітин унаслідок впливу активних форм кисню. Цей про�
цес регулює ліпідний склад біомембран і мембраноасоці�
йованих ферментів, бере участь у синтезі лейкотрієнів,
простагландинів, метаболізмі катехоламінів та стероїдних
гормонів, впливає на проникність мембран і транспорт
речовин через них [8]. Вільні радикали — це молекули 
з неспареними електронами, які знаходяться на зовнішній
оболонці атома або молекули та мають виражену шкідли�
ву дію на клітинні макромолекули.

Основним ініціатором вільнорадикального окислення
є активні форми кисню (АФК), які можуть зростати 
під дією несприятливих факторів і спричиняти оксидатив�
ний стрес. Унаслідок оксидативного стресу в організмі від�
бувається накопичення токсичних продуктів ПОЛ, 
які зумовлюють метаболічні порушення в організмі, пору�
шення функціонального стану різних систем і зміни імун�
ного статусу. Проте процес ПОЛ властивий нормальним
тканинам організму та відбувається при відновленні ліпід�
них і білкових мембранних структур, синтезі багатьох біо�
логічно активних речовин (простагландинів, тромбокса�
нів, лейкотрієнів, глюкокортикоїдів, прогестерону та ін.),
бере участь у процесі регуляції поділу клітин, модуляції 
апоптозу, забезпечує цитотоксичну дію фагоцитів, запобі�
гає злоякісному перетворенню клітин. ПОЛ є основним
показником стійкості організму, його адаптаційних
можливостей до впливу несприятливих умов. В організмі
існує динамічна рівновага між утворенням вільних ради�
калів та їх нейтралізація за допомогою антиоксидантної
системи (АОС).

Активні форми кисню, які утворюються в процесі
оксидативного стресу, пошкоджують усі біологічні струк�
тури. АФК стимулюють прямий Са2+ — незалежний вихід
гістаміну та інші специфічні реакції, які призводять до
вивільнення гістаміну. АФК із клітин шляхом простої
дифузії або по аніонних каналах поступають у позаклітин�
ний простір та плазму [16]. Наслідки їх шкідливого впли�
ву залежать від молекул мішеней та природи АФК. 
Продукти, які утворюються внаслідок активації ПОЛ, 
є нестійкими сполуками, які піддаються окислюваній
деструкції та мають цитотоксичну і мутагенну дію, що
призводить до порушення метаболізму клітин, активації
цитозольних і мембранних ферментів та навіть до загибелі
клітини [12, 33].

Багаточисельні механізми утворення АФК, складність
визначення короткоживучих кисневих радикалів, різнома�
нітність і взаємозалежність роботи антиоксидантів,
ускладнюють діагностику оксидативного стресу та прове�
дення терапії [21]. У літературі висвітлено дані про залу�
чення АФК до патогенезу таких патологічних процесів, 
як запальні, гепатотоксичні, постішемічні та реперфузійні
порушення. Для дослідження оксидативного стресу вико�
ристовуються показники ПОЛ. При активації ПОЛ 
окислюються ненасичені жирні кислоти, що призводить
до порушення цілісності та функціонування біологічних
мембран. Під час цього процесу з молекул ліпідів утво�
рюються ліпідні радикали, які поступово руйнуються. 
До ПОЛ найбільш схильний фосфоліпідний шар мем�
брани, що пояснюється здатністю вступати в ланцюгові
реакції аутоокислення поліненасичених жирних кислот 
із первинними вільними радикалами [33, 38, 40]. Фосфолі�
підний шар мембрани є активатором і середовищем для
ферментних реакцій клітин, тому при втраті фосфоліпідів
знижується або повністю втрачається активність мем�
бранних ензимів. Отже, фосфоліпідний шар мембран
виконує роль середовища для ензимів, рецепторів 
та каналів клітини, а також є бар'єром для гідрофільних
молекул та іонів [40]. Унаслідок пошкодження фосфолі�
підного шару підвищується проникність мембран, 
що призводить до посиленого виведення білка з клітин 
і порушення процесів детоксикації екзогенних, ендоген�
них речовин та продуктів обміну в ендоплазматичному
ретикулумі [33, 36, 40].

АФК здатні викликати деструкцію не тільки ліпідів,
але й білків плазматичних мембран, що призводить 
до їх деполімеризації та лізису клітин. Білки мембран
виконують роль мембранних насосів та забезпечують 
її вибіркову проникність. Під дією АФК відбувається
модифікація білків зі зміною їх структури та видалення 
їх за допомогою окислення чи перегрупування дисульфід�
них зв'язків [36, 38, 39]. Окислення білків відбувається під
дією АФК, вільного кисню О2 та його радикала OH. Віль�
ні радикали сприяють окислювальній деструкції білків,
порушенню структур ДНК та РНК, а також зниженню
ферментативної активності мембран. Унаслідок взаємодії
з оксидом азоту утворюються пероксиднітрити, які блоку�
ють ферменти дихального ланцюга мітохондрій, порушу�
ють гомеостаз кальцію, активують внутрішньоклітинні
ліпази, що призводить до загибелі клітини [10, 21].

Порушення стабільного рівня ПОЛ залежить 
від декількох причин, зокрема, надмірне надходження про�
дуктів ПОЛ, які перевищують фізіологічні можливості
антиоксидантної системи (АОС) організму, зниження 
її активності, попередження пероксидації шляхом взаємо�
дії з АФК, вплив на якісний склад біологічних мембран 
і стабілізація мембранних структур клітини. 
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До окислювальних компонентів належать молекуляр�
ний кисень, перекис водню, гідроперекиси, гідроксильний
радикал, супероксиданіон радикал, вільні іони металів 
[16, 33, 40]. До продуктів ПОЛ належать малоновий діаль�
дегід (МДА), дієнові кон'югати (ДК) та шифові основи.

ДК є первинними продуктами ПОЛ. Це — токсичні
метаболіти, які ушкоджують ліпопротеїди, білки, нуклеї�
нові кислоти та ферменти. Під час вільнорадикального
окислення арахідонової кислоти відбувається відрив
водню в альфа�положенні у відношенні до подвійного
зв'язку, що призводить до переміщення цього подвійного
зв'язку з утворенням ДК. Ліпопероксиди є дуже нестійки�
ми сполуками та під дією окисної дегенерації накопичу�
ються вторинні продукти окислення, найбільш важливим
ненасиченим діальдегідом є МДА. 

МДА — це альдегід із формулою CH2(CHO)2. 
Утворюються в організмі при деградації поліненасичених
жирів під дією АФК. МДА, вступаючи в реакцію з тіобар�
бітуровою кислотою, яка при високій температурі 
та кислому значенні рН перебігає з утворенням забарвле�
ного триметинового комплексу, максимум поглинання
якого припадає на 533 нм, та за допомогою спектрофото�
метричного аналізу визначається його вміст у сироватці
крові. Продуктами взаємодії МДА з аміновмісними сполу�
ками є шифові основи. 

Шифові основи є кристалічними або олієподібними
речовинами, нерозчинними у воді, але розчинними 
в органічних розчинниках. Слабкі основи в безводному
середовищі утворюють солі з кислотами, у водних розчи�
нах кислот гідролізуються до аміну та альдегіду, у лужних
розчинах більшість шифових основ стійкі. Шифові основи
утворюються в результаті зворотної реакції між карбоніль�
ною групою альдегіду або кетону з вільною аміногрупою.
Накопичення шифових основ дестабілізує мембрани клі�
тин і спричиняє їх деструкцію. 

Рівновага окислювальних та антиоксидантних продук�
тів є важливою складовою гомеостазу організму. У фізіо�
логічних умовах рівень ПОЛ підтримується завдяки рів�
новазі системи прооксидантів та антиоксидантів. При
патологічних станах у дітей спостерігається ПОЛ, зокрема
збільшення рівня МДА та ДК і зниження активності анти�
оксидантних компонентів — каталази, супероксиддисму�
тази та глутатіонпероксидази. 

До продуктів АОС належать такі ферменти, як супе�
роксиддисмутаза, каталаза, глутатіонпероксидаза та глута�
тіонредуктаза. Антиоксиданти гальмують вільнорадикаль�
не неферментне окислення ненасичених жирних кислот,
амінокислот і вуглеводів [1, 2, 14, 28].

Супероксиддисмутаза (СОД) — це фермент 
класу оксидоредуктаз, який каталізує дисмутацію радика�
лів О2� та перешкоджає перетворенню супероксидного
аніон�радикалу у високотоксичний гідроксильний ради�
кал. СОД активує трансформацію супероксидних аніонів
(іон молекули кисню з непарним електроном) у кисень та
перекис водню, які не такі небезпечні для організму. 
Цей фермент служить акцептором вільних кисневих ради�
калів, який гальмує ПОЛ і білків. СОД є білком, який
складається з двох субодиниць, кожна з яких містить 
по одному атому цинку, міді та кобальту. Фізіологічна
функція цього ферменту полягає в захисті клітин 
від вільного радикального окислення. Джерелами супе�
роксидних радикалів є мітохондрії, деякі флавіновмісні
оксидоредуктази, які локалізуються в цитозолі, такі як
ксантиноксидаза, альдегідоксидаза, дегідрооротатдегідро�
геназа. В цитозолі О �радикали можуть утворюватися
також у процесах аутоокислення деяких білків і низькомо�

лекулярних метаболітів, таких як катехоламіни та гідрохі�
нони та інші. В умовах нормального обміну СОД підтри�
мує стаціонарну концентрацію супероксидних радикалів
на певному рівні, захищаючи клітинні структури від шкід�
ливої дії як радикалів кисню, так і від появи гідроксильних
радикалів. СОД у крові як первинний антиоксидант кон�
тролює та підтримує норму вільних радикалів, деактивує
активні форми кисню. Враховуючи те, що після розпаду
АФК утворюється перекис водню, який може пошкодити
молекули СОД, функціонування СОД завжди відбуваєть�
ся з каталазою, яка розщеплює перекис водню на кисень 
і воду. Концентрація СОД та каталази пов'язані між собою,
а рівень одного ферменту впливає на рівень іншого. 
Відомо 3 ізоферменти СОД у крові: мідь�цинквмісна
СОД�1, яка міститься в цитоплазмі, марганецьвмісна
СОД�2 розміщена в мітохондріях, мідь�цинквмісна СОД�3
позаклітинна розміщена в лімфі, плазмі та синовіальній
рідині. Мідь�цинквмісні та марганецьвмісні ензими знахо�
дяться в еритроцитах. СОД дуже активний у печінці, над�
нирниках, селезінці та нирках. СОД у крові впливає 
на велику кількість фізіологічних процесів в організмі,
таких як антиоксидантний контроль, нейтралізація ПОЛ,
розщеплення холестерину, профілактика некрозу епіте�
лію, контроль пігментації та захист від гіперпігментації,
бере участь у нормалізації роботи статевих залоз. 
СОД виконує такі основні функції: гепатопротекторну,
кардіопротекторну, регенеруючу, радіопротекторну, проти�
запальну та противірусну.

У літературі є дані про зміну активності еритроцитар�
ної СОД у процесах старіння, таких захворюваннях, 
як гемолітична анемія, ішемія, та деяких неврологічних
захворюваннях. Супероксидні радикали відіграють актив�
ну роль у розвитку запальних процесів, виконуючи проти�
запальну функцію. Підвищення рівня СОД спостерігаєть�
ся при гепатитах, залізодефіцитній анемії, ураженні парен�
хіми нирок та ниркових клубочків, у т.ч. при діабетичній
нефропатії, ерозивно�деструктивному поліартриті, ревма�
тоїдному артриті, при інфаркті міокарда в стадії реперфу�
зії, сепсисі.

Наступний фермент АОС, з яким функціонує СОД, 
є каталаза, яка розкладає перекис водню, що утворюється
в процесі біологічного окислення на воду та молекулярний
кисень 2H2O2=2H2O+O2. Каталаза — це тетрамерний гем�
вмісний білок, який утворюється в цитозолі у вигляді
мономерів, які не містять гем, далі мономери переносяться
в просвіт пероксисом і перетворюються в тетрамери 
в присутності гема. Біологічна роль каталази полягає в
деградації перекису водню, який утворюється в клітинах
під дією флавопротеїнових оксидаз (ксантиноксидази,
глюкозооксидази, моноамінооксидази) та забезпеченні
ефективного захисту клітинних структур від руйнування
їх перекисом водню. Цей фермент є компонентом ком�
плексного ферментативного захисту організму від дії ток�
сичних сполук кисню. За наявності перекису водню ката�
лаза окислює низькомолекулярні спирти та нітрити і бере
участь у процесі клітинного дихання. Каталаза міститься 
в пероксисомах і мікротільцях клітини. Молекула катала�
зи складається з чотирьох субодиниць, які містять залізо�
порфіриновий комплекс. Найбільший рівень активності
каталази — 60% від її загальної активності, спостерігається
в печінці, високий рівень ферменту виявлено в нирках,
лейкоцитах, еритроцитах. Найменша ензиматична актив�
ність каталази спостерігається в нервових тканинах, зокре�
ма головному мозку. Концентрація каталази регулюється
залежно від метаболічних потреб клітини, пов'язана з кис�
невим метаболізмом. Цей фермент відсутній в анаеробних

�
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умовах та активується киснем, який діє непрямим шляхом,
рівень каталази регулюється рівнем перекису водню. 
При генетично обумовленій недостатності каталази вини�
кає акаталазія — спадкове захворювання, яке клінічно про�
являться виразками на слизовій оболонці ротової порож�
нини та носа, випадінням зубів, атрофічними змінами аль�
веолярних перегородок. 

Глутатіон, глутатіонпероксидаза та глутатіонредуктаза
становлять глутатіонову АОС, в якій глутатіон захищає
клітини від токсичних агентів та визначає редокс�статус
внутрішньоклітинного середовища. Глутатіонпероксидази —
це селеновмістні тетрамерні глікопротеїни, локалізовані
переважно в цитозолі клітин, але можуть знаходитися 
в мікросомах у невеликій кількості. Глутатіонпероксидази
є групою антиоксидантних ферментів, які каталізують
реакції взаємодії глутатіону з гідроперекисами жирних
кислот із перекисом водню. Це одні з основних ферментів
антиоксидантної системи організму, які руйнують та інак�
тивують перекис водню та пероксидні радикали — токсич�
ні з'єднання кисню. Висока концентрація глутатіону в клі�
тині забезпечує відновлення дисульфідних зв'язків (S�S),
які утворюються між цистеїнами цитозольних білків. 
Відновлена форма глутатіону (GSH) під дією глутатіонпе�
роксидази перетворюється в окислену форму (GSSG).
Окислений глутатіон відновлюється під дією глутатіонре�
дуктази, постійно знаходиться в клітині в активному стані 
та індукується при оксидативному стресі. Співвідношення
відновлений/окислений глутатіон усередині клітини 
є одним із найважливіших показників, який вказує 
на рівень внутрішньоклітинної токсичності, тобто свід�
чить про рівень оксидативного стресу. Каталітична актив�
ність глутатіонпероксидаз пов'язана з мікроелементом —
селеном, який є структурним компонентом активного цен�
тру цієї групи ферментів. 

Глутатіон — це біологічно активний пептид, який скла�
дається із залишків гамма�глутамінової кислоти, цистеїну
та гліцину. Відновлена форма глутатіону захищає SH�гру�
пи білків від окислення різними окислювальними чинни�
ками. Механізм дії полягає в окисленні SH�групи глутатіо�
ну з утворенням окисненої форми та збереженням 
SH�груп білків в активній відновленій формі. Глутатіон
входить у гаммаглутамілтрансферазний цикл, беручи
участь у транспорті амінокислот через плазматичні 
мембрани ентероцитів, клітин нирок та мозку. Глутатіон 
є кофактором оксидоредуктаз — гліоксилази та фор�
мальдегіддегідрогенази. Під дією ферменту глутатіонтран�
сферази шляхом кон'югації з глутатіоном відбувається
знешкодження ксенобіотиків, деяких ліпопротеїнів, також
відбувається активація деяких ендогенних метаболітів:
естрадіолу, простагландинів, лейкотрієнів [6, 10].

Антиоксиданти поділяються на жиророзчинні та водо�
розчинні, біологічного та синтетичного походження. 
До жиророзчинних антиоксидантів належать токофероли,
убіхінони (коензим Q), вітаміни К та Р, білірубін, 
білівердин, фосфоліпіди та деякі стероїдні гормони. Серед
водорозчинних антиоксидантів — тіосульфат натрію,
нуклеофільні з'єднання, сечовина, глутатіон, цистеїн,
аскорбінова, лимонна та нікотинові кислоти, оксипириди�
ни, нуклеофільні з'єднання. У медичній практиці широко
використовуються синтетичні антиоксиданти: барбіту�
рати, бета�меркалтоетиламін, феноли, органічні з'єднання
сірки та інші [16, 33, 38, 42]. Наприклад, біологічний
оксидант — токоферол взаємодіє з продуктами або ката�
лізаторами вільнорадикального окислення, такими 
як гідроперекиси та активні радикали, і блокує каталізато�
ри вільнорадикального окислення — іони металів змінної

валентності. Основний механізм дії антиоксидантного
захисту організму забезпечується дією специфічної
ферментативної або неферментативної АОС та полягає в
зниженні рівня АФК та утворення радикалів унаслідок
розриву ланцюгів вільнорадикальних реакцій та зв'язу�
вання металів змінної валентності (мідь, залізо) з трансфе�
рином і лактоферином, що перешкоджає їх участі у вільно�
радикальних реакціях. Дія неспецифічної АОС полягає 
в запобіганні утворення АФК [1, 7, 33, 35]. Білок церуло�
плазмін відіграє важливу роль в антиоксидантній активно�
сті сироватки крові, зв'язує та переносить іони міді, які
мають прооксидантну активність, окислюючи двовалентне
залізо до тривалентного, яке надалі зв'язується трансфери�
ном і переноситься в клітини кісткового мозку та в інші
тканини. Тривалентне залізо, зв'язане з трансферином 
та феритином, не бере участі в реакціях, які призводять 
до утворення вільних радикалів [31].

Механізми захисту від окислювального стресу, кількіс�
ний склад та активність компонентів АОС у дітей відріз�
няється від АОС у дорослого. За даними багатьох авторів,
для новонароджених характерний низький рівень вітаміну
Е, бета�каротину, трансферину, церулоплазміну, знижена
активність антиоксидантних ферментів — супероксиддис�
мутази, каталази, глутатіонпероксидази та глутатіонредук�
тази. Для дітей характерне зниження ферооксидазної 
та залізозв'язуючої антиоксидантної активності, 
але у новонароджених, особливо в недоношених, вища
загальна радикалзв'язуюча здатність плазми крові. 
Антиоксидантна активність сироватки крові визначається
її здатністю пригнічувати Fe2+�індуковане ПОЛ, у дітей
вона є суттєво вищою, ніж у дорослих, що, ймовірно,
можна пояснити здатністю організму новонародженої
дитини протидіяти агресивній дії О2. У новонароджених
вищий рівень вітаміну С і білірубіну порівняно з доросли�
ми [31].

Стан ПОЛ та АОС широко вивчались при різних пато�
логічних станах у дітей. Посилення ПОЛ (підвищення
рівня МДА, ДК) та зниження показників АОС (зниження
рівня каталази, СОД, глутатіонпероксидази) спостеріга�
ється у дітей при захворюваннях шлунково�кишкового
тракту, таких як гастродуоденіт, панкреатит, гепатити; при
ювенільному ревматоїдному артриті [9]; гострому гло�
мерулонефриті та хронічному пієлонефриті [17, 20];
нефробластмі та ретинобластомі [5]; алергічній аномалії
конституції та дерматореспіраторному синдромі; цукрово�
му діабеті I типу та діабетичній ангіопатії [32]; запальних
та дегенеративних захворюваннях опорно�рухового апара�
ту; онкологічних захворюваннях; термічних ураженнях, 
різних інтоксикаціях, шоку різного генезу. Спостерігаєть�
ся посилення ПОЛ і зниження активності АОС у дітей 
в гострий період різних інфекційних захворювань, зокрема
при вірусних гепатитах А, В, С [18], харчових токсикоін�
фекціях [19], шигельозі, черевному тифі, дифтерії, гострих
респіраторних вірусних інфекціях [24], менінгітах, 
енцефалітах. 

У літературі є дані про підвищення рівня ПОЛ у сиро�
ватці крові та спинномозковій рідині в новонароджених 
із постгіпоксичною енцефалопатією, причому в недоноше�
них новонароджених спостерігається вищий рівень МДА,
ДК і шифових основ порівняно з доношеними новонародже�
ними. У новонароджених із хронічною гіпоксією відмічаєть�
ся знижений рівень каталази еритроцитів і сироватки крові.

До підвищеного утворення продуктів ПОЛ призводять
деякі лікувальні процедури: оксигенотерапія, гіпербарич�
на оксигенація, променева терапія, лазерна корекція зору
та прийом препаратів із прооксидантними властивостями,
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а також несприятливі фактори оточуючого середовища,
вплив ультрафіолетового опромінення. У розвитку патологій
відіграють значну роль проміжні та кінцеві продукти ПОЛ,
яким притаманні мутагенні та цитотоксичні ефекти [8].

У літературі є дані про підвищення рівня ПОЛ у ново�
народжених з кон'югаційною жовтяницею. Проте дані про
вплив білірубіну на процеси вільнорадикального окислен�
ня неоднозначні, одні автори вважають, що гіпербіліру�
бінемія підвищує утворення продуктів ПОЛ, інші вказу�

ють, що білірубін має антиоксидантний ефект [7]. У доно�
шених новонароджених без супутньої патології транзитор�
на активація ПОЛ не потребує лікування та сприяє змен�
шенню транзиторної гіпербілірубінемії. Однак на сьогодні
немає даних щодо дослідження показників ПОЛ та АОС
крові у дітей з пролонгованою кон'югаційною жовтяни�
цею. Зважаючи на це, актуальним є дослідження патогене�
тичної ролі процесів ПОЛ і стану АОС крові в дітей із про�
лонгованою кон'югаційною жовтяницею.
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Состояние и особенности функционирования перекисного окисления липидов 

и антиоксидантной крови у детей разного возраста

А.В. Тяжкая, Я.М. Загородняя

Национальный медицинский университет имени А.А. Богомольца, г. Киев, Украина

В статье освещена проблема перекисного окисления липидов и антиоксидантной системы крови в патогенезе заболеваний у детей. Представлены
данные литературы о течении свободнорадикальных реакций перекисного окисления липидов и роль антиоксидантной системы в поддержании
гомеостаза организма.
Ключевые слова: перекисное окисление липидов, антиоксидантная система крови, дети.

State and especially the functioning of lipid peroxidation and antioxidant blood of children of different age

O.V. Tyazhka, Y.M. Zagorodnya

National medical university of O.O. Bogomolets, Kyiv, Ukraine

The article presents the problem of lipid peroxidation and antioxidant system of the blood in the pathogenesis of diseases in children. Examined the literature
about for free radical reactions of lipid peroxidation and role of antioxidant system in maintaining the homeostasis of the organism.
Key words: lipid peroxidation, antioxidant system of blood, children.
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