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Цель исследования. Анализ свободнорадикальной активности опухолевой ткани 
и крови при злокачественных и доброкачественных новообразованиях головного 

мозга. Материалы и методы. Изучение свободнорадикальной активности включало 

в себя проведение количественного обнаружения методом индуцированной биохеми-
люминесценции на биохемилюминометре БХЛ-07, сопряженным с компьютером 

IBM. Статистическая обработка данных проводилась с использованием пакета 

Biostat 4.3. Объектом исследования стали кровь и послеоперационный материал 
опухолевых новообразований головного мозга 12 пациентов со злокачественными 

опухолями головного мозга (глиома, глиобластома, астроцитома), 7 пациентов с доб-

рокачественными опухолями головного мозга (менингиома, субэпендимома) до про-
ведения лечения. В качестве контроля использовали ткань мозга лиц, погибших в 

результате травмы, и кровь от 10 практически здоровых людей. Также в качестве 
модели гипоксии изучали ткань головного мозга от 7 лиц, погибших от сердечно-

сосудистой недостаточности. Результаты. Свободнорадикальная активность в тка-

нях опухоли значимо повышалась при злокачественных и доброкачественных ново-
образованиях головного мозга по сравнению с таковой у контрольной группы. Од-

нако, при злокачественных новообразованиях уровень свободных радикалов в опу-

холевой ткани мозга гораздо выше (в 4,2 раза по сравнению с контролем), чем при 
доброкачественных – в 2,5 раз по сравнению с контролем. Свободнорадикальная ак-

тивность плазмы крови значимо возрастала при злокачественных новообразованиях 

головного мозга по сравнению с практически здоровыми людьми и людьми с добро-
качественными новообразованиями более, чем в 15 и 2,5 раз соответственно. Инте-

ресным результатом исследования стало и то, что свободнорадикальная активность 
ткани головного мозга у лиц, погибших от сердечно-сосудистой недостаточности, у 

которых имела место хроническая гипоксия мозга достоверно выше, чем у лиц, по-

гибших от травмы. Выводы. Определение свободнорадикальной активности крови 
может быть использовано в целях дифференциальной диагностики при доброкаче-

ственных и злокачественных новообразованиях головного мозга. 
Ключевые слова: свободнорадикальная активность, метод индуцированной биохе-

милюминесценции, доброкачественные и злокачественные опухоли головного мозга, ги-
поксия, дифференциальная диагностика. 
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По данным Всемирной организации 

здравоохранения, на сегодняшний день 

ежегодно рак диагностируется у 14 мил-

лионов человек, а количество смертей от 

этого заболевания составляет 8,2 миллиона 

в год. Предполагается, что заболеваемость 

раком значительно возрастет: к 2025 году 

эта цифра достигнет 19 миллиона в год, а к 

2035 году– 24 миллиона случаев [1]. 

Очень важно различать доброкачест-

венные и злокачественные опухоли, так 

как лечатся они по-разному, что особенно 

значимо при опухолях головного мозга 

[2]. Первичные опухоли центральной 

нервной системы составляют около 2% 

всех опухолей и занимают 4 место в 

структуре онкологических смертности. 

Несмотря на все современные успехи 

нейрохирургии, развитие интраопераци-

онной навигации, химио- и лучевой тера-

пии, лечение первичных злокачественных 

опухолей головного мозга продолжает ос-

таваться недостаточно эффективным. Доб-

рокачественные же опухоли головного 

мозга не представляют угрозу для жизни. 

Только некоторые из них удаляются хи-

рургическим путем. Кроме того, при лече-

нии доброкачественных  новообразований 

практически никогда не используют хи-

миотерапию или лучевую терапию. Дан-

ные о злокачественности опухоли появля-

ются лишь после проведения иммуноги-

стохимического анализа биопсийного или 

послеоперационного материала, осуществ-

ление которого требует значительного 

времени исполнения, является инвазивным 

и трудоемким методом диагностики. Дос-

товерная информация о злокачественности 

или доброкачественности опухоли позво-

лит оптимизировать процесс лечения и 

существенно повысить его эффективность. 

Нарушение свободнорадикальной ак-

тивности при злокачественных новообра-

зованиях имеет диагностический характер 

и повышение уровня свободных радика-

лов  – один из пусковых механизмов кан-

церогенеза [3]. 

Свободнорадикальное окисление – 

важный и многогранный биохимический 

процесс превращений кислорода, липи-

дов, нуклеиновых кислот, белков и других 

соединений под действием свободных ра-

дикалов, а перекисное окисление липидов 

– одно из его последствий.  

Свободные радикалы представляют 

собой соединения, имеющие неспаренный 

электрон на наружной орбите и обладаю-

щие высокой реакционной способностью. 

Активные формы кислорода – это це-

лый ряд образующихся в организме про-

межуточных и побочных продуктов вос-

становления молекул кислорода, таких 

как супероксидный (О2
·-
),  гидроксильный 

(ОН
-
), пергидроксильный(НО2

•
), перок-

сильный (RO2
•
) и алкоксильный (RO

•
) ра-

дикалы, оксид азота (NO
•
), пероксинитрит 

(ONOO
-
), гипохлорит (HOCl), перекись 

водорода (H2O2) и др. [4]. 

Среди кислородных свободных ради-

калов отводят наиболее значительную 

роль супероксидному анион-радикалу 

(О2
·-
), так как считается, что именно он 

является родоначальником многих других 

активных форм кислорода.  

Гидроксильный радикал (НО
•
). Одно-

электронное восстановление Н2О2 приво-

дит к образованию гидроксильных ради-

калов, обладающих чрезвычайно высокой 

реакционной способностью. Разложение 

Н2О2 в присутствии ионов двухвалентного 

железа является основным путем образо-

вания НО
•
 (реакция Фентона) [5]: 

Н2О2 + Fe
2+ 

→ Fe
3+

 + OH
–
 + HO

•
 

Другой путь образования гидроксиль-

ного радикала – это реакция разложения 

гипохлорита, которая также протекает с 

участием Fe
2+

[6]: 

НОCl + Fe
2+

 → HO
•
 + Cl

–
 + Fe

3+
 

Установлено, что образование гидро-

ксильного радикала возможно при разло-

жении гипохлорита также и железонеза-

висимым путем: 

HOCl +O2
–
 → HO

•
+ Cl

–
 + O2

–
 

Обладая наиболее высоким в живой 

природе редокс-потенциалом (Е0=+2.7В), 

и будучи вследствие этого чрезвычайно 

агрессивным, ОН
•
 оказывает действие 

практически на любую биологическую 

молекулу. Но наибольший ущерб клетке 

наносят его реакции с ДНК, белками и 
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полиненасыщенными жирными кислота-

ми внутриклеточных и плазматических 

мембран, что определяет сильнейшее му-

тагенное и цитотоксическое действие гид-

роксильного радикала [7]. 

Таким образом, свободнорадикальная 

активность является одним из пусковых 

механизмов формирования всех злокаче-

ственных новообразований. Мозг особо 

уязвим для свободных радикалов из-за его 

высокого потребления кислорода и высо-

ких концентраций легко окисляющихся 

полиненасыщенных жирных кислот. По-

этому мозг наиболее подвержен окисли-

тельному повреждению [8]. 

Цель исследования 

Анализ свободнорадикальной актив-

ности опухолевой ткани и крови при зло-

качественных и доброкачественных ново-

образованиях головного мозга.  

Материалы и методы 

Исследованы кровь и ткань опухоле-

вых новообразований головного мозга 12 

пациентов со злокачественными опухоля-

ми головного мозга (глиома, глиобласто-

ма, астроцитома) – 6 женщин и 6 мужчин 

в возрастной категории от 39 до 53 лет, 7 

пациентов с доброкачественными опухо-

лями головного мозга(менингиома, субэ-

пендимома) -3 женщины и 4 мужчины в 

возрасте от 37 до 59 лет, до проведения 

лечения. В качестве контроля использова-

ли ткань мозга лиц, погибших в результа-

те травмы (время смерти: до 10ч) – 7 че-

ловек (3 мужчин и 4 женщин в возрасте от 

36 до 47 лет), и кровь от 10 практически 

здоровых людей (5 мужчин и 5 женщин в 

возрастной категории от 35 до 65 лет). 

Также в качестве модели гипоксии изуча-

ли ткань головного мозга от 7 лиц, по-

гибших от сердечно-сосудистой недоста-

точности (4 женщины и 3 мужчины в воз-

расте от 48 до 64 лет).  

Свободнорадикальную активность 

оценивали методом индуцированной био-

хемилюминесценции [9]. Метод биохеми-

люминесцентного анализа информативен, 

обладает высокой чувствительностью и 

может быть использован и при выявлении  

 

предпатологического состояния и началь-

ных стадий различных патологий при 

скриннинговых профилактических обсле-

дованиях.Работа была выполнена на био-

хемилюминометре БХЛ-07, сопряженным 

с компьютером IBM. БХЛ-07 предназна-

чен для регистрации световых потоков, 

возникающих в биологических образцах в 

результате протекания ферментативных и 

химических процессов.  

Метод индуцированной перекисью 

водорода и сульфатом железа хемилюми-

несценции основан на том, что в пред-

ставленной системе происходит каталити-

ческое разложение перекиси водорода ио-

нами металла с переменной валентностью 

– двухвалентным железом: ROOH + 

Fe
2+
 RO

•
+ OH

-
 + Fe

3+ 
(реакция Фентона). 

Образующиеся RO
• 

и OH
-
вступают в ре-

акцию активации свободнорадикального 

окисления в биологическом субстрате, что 

приводит к образованию неустойчивого 

тетраоксида, распадающегося с выделени-

ем кванта света, регистрируемого на БХЛ-

07. На интенсивность процесса свечения 

оказывает влияние полный комплекс со-

единений, обладающих как оксидантным, 

так и прооксидантным действием.  

Информативными показателями 

считаются Imax– максимальная интенсив-

ность свечения исследуемой пробы, изме-

ряемая в mV. Imax отражает свободнора-

дикальную активность образца (рис. 1). 

Статистическая обработка данных 

проводилась с использованием пакета 

Biostat 4.3. 

Результаты и их обсуждение 
В ходе проведенного исследования 

было выявлено, что свободнорадикальная 

активность в тканях опухоли значимо по-

вышалась при злокачественных  и доброка-

чественных новообразованиях головного 

мозга по сравнению с таковой у контроль-

ной группы. Однако, при злокачественных 

новообразованиях уровень свободных ра-

дикалов в опухолевой ткани мозга гораздо 

выше (в 4,2 раза по сравнению с контро-

лем), чем при доброкачественных – в 2,5 

раз по сравнению с контролем (рис. 2). 
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Рис. 1. Кинетическая кривая развития сигнала индуцированной хемилюминесценции [9] 

 

 
 

Интересным результатом исследова-

ния стало и то, что свободнорадикальная 

активность ткани головного мозга у лиц, 

погибших от сердечно-сосудистой недоста-

точности, у которых имела место хрониче-

ская гипоксия мозга достоверно выше, чем 

у лиц, погибших от травмы (рис. 2). Пере-

кисное окисление активируется также в 

тканях, подвергшихся сначала ишемии, а 

затем реоксигенации, что происходит, на-

пример, при спазме коронарных артерий и 

последующем их расширении. Такая же си-

туация возникает при образовании тромба в 

сосуде, питающем миокард. Формирование 

тромба приводит к окклюзии просвета со-

суда и развитию ишемии в соответствую-

щем участке миокарда (гипоксия ткани) 

[10]. Свободнорадикальная активность 

плазмы крови значимо возрастала при зло-

качественных новообразованиях головного 

мозга по сравнению с практически здоро-

выми людьми и людьми с доброкачествен-

ными новообразованиями более, чем в 15 и 

2,5 раз соответственно (рис. 3). 

Рис. 2. Свободнорадикальная активность опухолевой ткани 

при опухолях мозга 

Контроль (ткань мозга лиц, погибших в результате травмы) 

Доброкачественные опухоли головного мозга 

Гипоксия (ткань мозга лиц, погибших от сердечно-сосудистых заболеваний) 

Злокачественные опухоли головного мозга 

* - различия с показателями контрольной группы достоверны (р<0,05) 
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Образование митохондриального 

супероксида и повышение уровня других 

активных форм кислорода при опухоле-

вом процессе вызывает в организме со-

стояние окислительного стресса [11]. 

Развитие бластоматозного процесса 

сопровождается повышением уровня су-

пероксидного анион-радикала и других 

активных форм кислорода, развитием в 

организме состояния окислительного 

стресса [12]. Считается, что накопление 

супероксидного анион-радикала на ран-

них стадиях опухолевого роста способст-

вует повреждению ДНК, росту числа му-

таций, экспрессии некоторых генов и ма-

лигнизации клеток, изменению физико-

химических свойств мембран, в том числе 

ядерной [13]. Существует гипотеза, пред-

полагающая участие активных форм ки-

слорода, в частности, супероксидного ра-

дикала и пероксида водорода в регуляции 

пролиферации клеток [14]. 

Таким образом, показано увеличение 

свободнорадикальной активности плазмы 

крови и опухолевой ткани при злокачест-

венных новообразованиях головного мозга. 

Интенсификация процессов свобод-

норадикального окисления, является наи-

более важным повреждающим эффектом 

в процессе зарождения опухоли. Выделя-

ют 2 пути активации свободнорадикаль-

ного окисления при канцерогенезе: 

1 путь. На фоне воспаления повы-

шается синтез цитокинов, которые в со-

ответствии с уровнем их активности ге-

нерируют высвобождение высокого уро-

вня оксида азота NO. Известно, что в 

очаге воспаления накапливается продукт 

частичного восстановления кислорода – 

супероксидный анион-радикал [15]. NO 

и супероксид-анион подвергаются быст-

рому радикал – радикальному взаимо-

действию с образованием медиатора 

окислительного клеточного поврежде-

ния – пероксинитрита (рис. 4). 

2 путь. Активные формы кислорода 

и свободные радикалы способны взаимо-

действовать с различными клеточными 

макромолекулами, такими как ДНК, белки 

и липиды мембран, что приводит к возни-

кновению большого числа окисленных 

продуктов (рис. 5). 

 

* - различия с показателями контрольной группы достоверны (р<0,05) 

Рис. 3. Свободнорадикальная активность плазмы крови 

при опухолях головногомозга 

Контроль (кровь практически здоровых людей) 

Доброкачественные опухоли  

Злокачественные опухоли  
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Рис. 4. Схема активации процессов свободнорадикального окисленияу больных раком [15] 

 

 

 

 
 

Рис. 5. Воздействие свободных радикалов и активных форм кислорода  

на белки, липиды и ДНК [16] 

 

Выводы 

1. Методом индуцированной биохе-

милюминесценции установлено, что сво-

боднорадикальная активность опухолевых 

тканей и плазмы крови возрастала при 

опухолях головного мозга. При доброка-

чественных опухолях увеличение свобод-

норадикальной активности было менее 

значительным, чем при злокачественных. 

2. Свободнорадикальная активность 

в опухолевой ткани в том числе может 

быть обусловлена процессами гипоксии.  

3. Определение свободнорадикаль-

ной активности крови может быть исполь-

зовано в целях дифференциальной диаг-

ностики при доброкачественных и злока-

чественных  новообразованиях головного 

мозга.

 

Конфликт интересов отсутствует. 
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