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ные значения ДК для наличия
и отсутствия начальной непро-
лиферативной ДРП для каждо-
го из приведенных диагности-
ческих критериев. Рассчитан-
ный нами порог принятия реше-
ния для α=β=5 % равен ±13.

3. Наиболее информативны-
ми для ранней диагностики не-
пролиферативной ДРП являют-
ся данные метода витреальной
флюорометрии (J=7,2), а также
стаж сахарного диабета (J=3,3).
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Порушення балансу між ак-
тивністю дії прооксидантних
чинників і ефективністю систем
антиоксидантного захисту орга-
нізму, яке призводить до окис-
нювального стресу (ОС), вва-
жається універсальним молеку-
лярним механізмом розвитку
багатьох захворювань [3; 9], у
тому числі ішемічної хвороби
серця (ІХС) [8]. У регуляції цих
процесів важливу роль віді-
грають неферментативні окис-
но-відновні реакції сульфгід-
рильних (-SH) і дисульфідних
(-S-S-) груп, які належать до ком-
понентів тіол-дисульфідної сис-
теми (ТДС): R-SH ↔ R-S-S-R
[9; 10; 12].

З порушенням рівноваги між
відновленими (-SH) і окиснени-
ми (-S-S-) групами у білках і
низькомолекулярних сполуках
пов’язані зміна їх структурно-
функціонального стану й окис-

нювальна модифікація [7; 9; 10;
12; 15], перекисне окиснення
ліпідів мембран і дестабілізація
ліпід-білкових зв’язків у ліпо-
протеїнових комплексах (ЛПК)
тощо [1; 3; 6; 11; 13]. Сьогодні
порушення метаболізму біл-
кових і низькомолекулярних
тіолових сполук, що містять
-SH і -S-S- групи, розглядають
як важливу ланку порушення
окисно-відновного гомеостазу
[3; 9; 12; 13; 15], у тому числі
при серцево-судинних захво-
рюваннях [11; 14]. Проте поки
ще не знайдено відповідь щодо
функціональної ролі власне
-SH і -S-S- груп білкового і низь-
комолекулярного походження
в розвитку оксидативного стре-
су при гострому коронарному
синдромі (ГКС).

Мета дослідження — з’ясу-
вати функціональну роль білко-
вих і небілкових -SH і -S-S- груп

у розвитку оксидативного стре-
су при різних клінічних формах
гострого коронарного синдро-
му.

Матеріали та методи
дослідження

Обстежено 102 пацієнти (чо-
ловіків — 86; жінок — 16 у віці
від 28 до 65 років) із гострим ко-
ронарним синдромом, що пере-
бували на стаціонарному ліку-
ванні у відділенні кардіореані-
мації Військово-медичного клі-
нічного центру Південного ре-
гіону (Одеса). Усіх хворих об-
стежували у період до 6–8 год
від початку ангінозного нападу.
Остаточний діагноз встанов-
лювали на підставі даних клі-
нічного, електрокардіографіч-
ного і біохімічного (визначен-
ня МВ-КФК, рівня кардіоспеци-
фічного тропоніну I і міоглобі-
ну) досліджень відповідно до
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Європейських рекомендацій з
діагностики і лікування ГКС [5].
Ретроспективний аналіз цих да-
них дозволив розподілити хво-
рих на три групи з остаточно
сформованим клінічним діагно-
зом: I група — 49 хворих на не-
стабільну стенокардію (НС),
II група –– 27 хворих на гострий
інфаркт міокарда без зубця Q
(ГІМ Q-) і III група — 26 хворих
на гострий інфаркт міокарда із
зубцем Q (ГІМ Q+). У досліджен-
ня включено лише тих хворих, у
яких клінічний наслідок захворю-
вання був сприятливим. Для з’я-
сування референтних значень
показників, що вивчаються, об-
стежена контрольна група, до
якої увійшли 100 практично здо-
рових добровольців і донорів
крові (КГ донорів), у яких були
відсутні клінічні, ЕКГ і лабора-
торні ознаки ІХС (чоловіків —
92 і жінок — 8 у віці від 20 до
65 років).

Вміст білкових і небілкових
-SH і -S-S- груп у сироватці крові
(мкмоль/л) визначали методом
зворотного амперометричного
титрування [9] в модифікації [2].
За співвідношенням між вміс-
том відновлених (-SH) і окисне-
них (-S-S-) груп розраховували
білковий і небілковий тіол-ди-
сульфідні коефіцієнти (SH/SS
коефіцієнт, абс.), значення яких
відображають окисно-відновну
рівновагу R-SH ↔ R-S-S-R у ТДС
[9].

Інтенсивність перекисного
окиснення ліпідів оцінювали за
вмістом малонового діальде-
гіду (МДА) у сироватці крові
(мкмоль/л). Його визначали у
реакції з 2-тіобарбітуровою кис-
лотою (ТБК) за концентрацією
ТБК-активних продуктів [4]. Ста-
більність ліпід-білкових зв’язків
у ЛПК сироватки крові оцінюва-
ли за їх міцністю в ефірній пробі
(міцність ЛПК) [6]. Міцність ЛПК
виражали в умовних одиницях
оптичної щільності — ДІ. Причо-
му, що більша величина ДІ, тим
меншою була міцність ліпід-
білкових зв’язків у ЛПК.

Унаслідок відповідності ви-
бірок нормальному розподілу
Гауса, порівняння вибіркових

середніх величин (M±m) прово-
дили з використанням t-крите-
рію Стьюдента з урахуванням
рівня значущості відмінностей
між показниками різних груп. За
рівень статистичної значущості
брали Р<0,05.

Результати дослідження
та їх обговорення

Дані, які наведено в табл. 1
і 2, свідчать, що при всіх клі-
нічних формах ГКС у період до
6–8 год від початку ангінозно-
го нападу зареєстрована одна-
кова спрямованість порушення
вмісту як білкових, так і небілко-
вих -SH і -S-S- груп. Вона по-
лягала у вірогідному зниженні
вмісту білкових -SH груп, підви-

щенні рівня білкових -S-S- груп
і, навпаки, у вірогідному підви-
щенні вмісту небілкових -SH
груп і зниженні рівня небілко-
вих -S-S- груп у хворих на НС,
ГІМ Q- і ГІМ Q+ порівняно з
аналогічними показниками у
КГ донорів. Про особливості
порушення окисно-відновних
R-SH ↔ R-S-S-R перетворень
у білках і низькомолекулярних
тіолах при різних клінічних фор-
мах ГКС свідчили показники біл-
кового і небілкового SH/SS кое-
фіцієнтів. Так, встановлено, що
у хворих на НС ГІМ Q- і ГІМ Q+
білковий SH/SS коефіцієнт був
вірогідно нижчим, ніж у КГ до-
норів, що обумовлено знижен-
ням вмісту відновлених (-SH) і

Таблиця 1
Вміст білкових -SH і -S-S- груп (мкмоль/л),

білковий SH/SS коефіцієнт (абс.) у сироватці крові хворих
на різні клінічні форми

гострого коронарного синдрому, M±m

    Група n -SH -S-S- SH/SSобстеження

КГ донорів 100 581,0±4,0 129,0±3,0 4,58±0,11
НС 49 481,0±18,4 165,0±7,0 2,97±0,15
P1 <0,05 <0,05 <0,05
ГІМ Q- 27 334,0±10,1 256,0±10,9 1,33±0,06
P1 <0,05 <0,05 <0,05
P2 <0,05 <0,05 <0,05
ГІМ Q+ 26 255,0±17,3 386,0±21,7 0,68±0,06
P1 <0,05 <0,05 <0,05
P2 <0,05 <0,05 <0,05
P3 <0,05 <0,05 <0,05

Примітка. У табл. 1–3: Р1 — вірогідність відмінностей порівняно з КГ до-
норів; Р2 — вірогідність відмінностей порівняно з НС; Р3 — вірогідність відмінно-
стей порівняно з ГІМ Q-.

Таблиця 2
Вміст небілкових -SH і -S-S- груп (мкмоль/л),

небілковий SH/SS коефіцієнт (абс.) у сироватці крові
хворих на різні клінічні форми

гострого коронарного синдрому, M±m

Обстежувані n -SH -S-S- SH/SS

КГ донорів 100 0,38±0,01 45,3±1,2 0,0100±0,0003
НС 49 4,4±1,1 39,8±1,3 0,11±0,03
P1 <0,05 <0,05 <0,05
ГІМ Q- 27 18,2±0,8 35,1±1,0 0,52±0,03
P1 <0,05 <0,05 <0,05
P2 <0,05 <0,05 <0,05
ГІМ Q+ 26 37,0±2,6 27,1±1,7 1,41±0,14
P1 <0,05 <0,05 <0,05
P2 <0,05 <0,05 <0,05
P3 <0,05 <0,05 <0,05
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підвищенням рівня окиснених
(-S-S-) груп у білках. Поряд із
цим, у хворих на НС ГІМ Q- і
ГІМ Q+ небілковий SH/SS кое-
фіцієнт був вірогідно вищим,
ніж у КГ донорів, що обумовле-
но підвищенням вмісту віднов-
лених (-SH) і зниженням рівня
окиснених (-S-S-) груп у низь-
комолекулярних тіолах. Проте
порівняно із хворими на НС
і ГІМ Q-, у всіх пацієнтів на
ГІМ Q+ спостерігалася «інвер-
сія» як білкового, так і небілко-
вого SH/SS коефіцієнтів, тобто
зміна співвідношення між вміс-
том відновлених (SH) і окиснених
(-S-S-) груп на протилежне. Це
обумовлено занадто різким зни-
женням вмісту відновлених (-SH)
і підвищенням рівня окиснених
(-S-S-) груп у білках, і навпаки,
підвищенням рівня відновлених
(-SH) і зниженням вмісту окис-
нених (-S-S-) груп у низькомо-
лекулярних тіолах. Тому білко-
вий і небілковий SH/SS коефі-
цієнти у хворих на ГІМ Q+ були
відповідно нижче 1 і вище 1.
Важливо зазначити, що у хво-
рих на НС і ГІМ Q- білковий і
небілковий SH/SS коефіцієнти,
навпаки, завжди були відпо-
відно вище 1 і нижче 1.

Поряд із порушенням вмісту
білкових і небілкових -SH і
-S-S- груп у хворих на НС, ГІМ Q-
і ГІМ Q+ встановлено вірогід-
не підвищення рівня МДА, а
також ослаблення міцності лі-
під-білкових зв’язків у ЛПК по-
рівняно з аналогічними показ-
никами КГ донорів (табл. 3).
Причому аналіз даних дозво-
лив встановити, що рівень за-
значених вище порушень функ-
ціонального стану білкових і
небілкових -SH і -S-S- груп,
рівня МДА і міцності ліпід-
білкових зв’язків у ЛПК вірогід-
но збільшується залежно від
клінічної форми ГКС: НС →
ГІМ Q- → ГІМ Q+.

При обговоренні результа-
тів, перш за все, необхідно зу-
пинитися на даних, отриманих
при обстеженні КГ донорів. Так,
закономірності функціонуван-
ня білкових і небілкових -SH і
-S-S- груп у сироватці крові КГ

донорів можна пояснити струк-
турними властивостями атома
сірки в білках і низькомолеку-
лярних тіолах (глутатіону, цис-
теїну, гомоцистеїну та ін.), не-
значною «міграцією» низькомо-
лекулярних тіолів із клітин у
периферичну кров, де вони ут-
ворюють змішані дисульфіди з
білками (R-S-S-Р) і дисульфі-
ди низької молекулярної маси
(R-S-S-R) [7; 9–15]. На підставі
даних літератури й одержаних
нами результатів можна зроби-
ти висновок, що в сироватці
крові КГ донорів наявне збалан-
соване функціонування про- й
антиоксидантних систем. Про
це свідчать стабільна рівновага
у системі R-SH ↔ R-S-S-R,
фізіологічний рівень вмісту
МДА та міцності ліпід-білкових
зв’язків у ЛПК. Такі результати
збігаються з даними інших ав-
торів [6; 9], тому їх значення
взято за референтні величини.

Розбалансування окисно-від-
новних R-SH ↔ R-S-S-R пере-
творень у білках і низькомоле-
кулярних тіолах у хворих взага-
лі може бути обумовлено еро-
зією і розривом атеросклеро-
тичної бляшки; тромбозом коро-
нарних артерій і мікроемболією,
а також коронарною вазоконст-
рикцією та інфарктом міокарда,
які є спільною патофізіологіч-
ною основою практично усіх
клінічних форм при загостренні
ІХС [8].

Участь -SH і -S-S- груп у роз-
витку порушень окисно-віднов-
ного стану у хворих підтвер-
джується таким. Встановлено
[11; 14], що підвищення вмісту
низькомолекулярних тіолів, які
містять -SH групи, сприяє зрос-
танню рівня МДА, гідроперок-
сидів, зменшенню частки полі-
ненасичених жирних кислот у
ліпідах, утворенню дисульфід-
них похідних білків і виснажен-
ню антиоксидантних систем.
Причому прооксидантні власти-
вості цих сполук пов’язані з від-
новними властивостями -SH гру-
пи і, зокрема, з її здатністю під-
тримувати іони перехідних ме-
талів у відновленому стані, зав-
дяки чому вони перетворюють-

ся на джерело електронів при
утворенні активних форм кис-
ню [13; 15].

Ослаблення ліпід-білкових
зв’язків у ЛПК сироваток крові
хворих може бути обумовлено
порушенням реакційної здат-
ності -SH і -S-S- груп білків (апо-
протеїнів) у цих комплексах [9].
Не виключено також, що деста-
білізація ліпід-білкових зв’язків
у ЛПК, обумовлена окисною
модифікацією не лише білко-
вої, а і ліпідної частини комп-
лексів за рахунок інтенсифікації
перекисного окиснення ліпідів,
на що вказує різке підвищення
рівня МДА у крові хворих на
НС, ГІМ Q- і ГІМ Q+. Тому якщо
розглядати ЛПК крові як модель
структури ліпопротеїнів клітин-
них мембран, то процес деста-
білізації ліпід-білкових зв’язків
у ЛПК є важливою ланкою пе-
рекисного окиснення мембран
і підвищення мембранної про-
никності у хворих на ГКС. За та-
ких умов у мембранах клітин і
міжклітинному просторі можуть
нагромаджуватися ліпопротеї-

Примітка. 1 — міцність ліпід-біл-
кових зв’язків у ЛПК визначали за ве-
личиною екстинції і виражали в умов-
них одиницях оптичної щільності (ДІ);
що вищим був показник ДІ, тим мен-
шою була міцність ЛПК.

Таблиця 3
Вміст МДА (мкмоль/л)

і міцність ліпід-білкових
зв’язків у ліпопротеїнових

комплексах (ДІ)
у сироватці крові хворих
на різні клінічні форми
гострого коронарного

синдрому, M±m

Група Міцністьобсте- n МДА ЛПК1
ження

КГ до- 100 4,4±0,2 59,0±2,5
норів
НС 49 9,0±0,5 141,0±4,0
P1 <0,05 <0,05
ГІМ Q- 27 14,5±1,0 178,0±7,3
P1 <0,05 <0,05
P2 <0,05 <0,05
ГІМ Q+ 26 26,5±0,9 208,0±6,2
P1 <0,05 <0,05
P2 <0,05 <0,05
P3 <0,05 <0,05
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ни низької і дуже низької щіль-
ності, зменшуватися продукція
сірковмісних глікозаміногліка-
нів [11; 13]. Як вказують авто-
ри, це призводить до знижен-
ня еластичності стінки судини,
активізації процесів проліфе-
рації гладком’язових клітин, що
відіграє важливу роль у розвит-
ку атеротромбозу. Крім того, згід-
но з даними, що наведені в ро-
боті [1], найважливіші зміни в
мембранних структурах при пе-
рекисному окисненні ліпідів
обумовлені дією перекисного
окиснення на мембранні білки
й окисненням тіолових сполук
і SH- груп мембранних білків. Як
вказує автор, ці процеси ініцію-
ють розвиток неферментатив-
ної реакції SH- груп із вільними
радикалами ліпідів, унаслідок
чого утворюються сульфгід-
рильні радикали, дисульфіди
або похідні сульфонової кисло-
ти, які характеризуються сильни-
ми окиснювальними властивос-
тями. З урахуванням даних, на-
ведених вище, ми вважаємо, що
порушення функціонування біл-
кових і небілкових -SH і -S-S- груп
при загостренні ІХС може при-
зводити до радикальної перебу-
дови режимів життєдіяльності
клітин, порушення інтенсивності
метаболізму, активації та інакти-
вації багатьох біологічно актив-
них речовин і, тим самим, впли-
вати на ті біохімічні та фізіоло-
гічні процеси, які залежать від їх
функціонального стану.

Отримані результати наочно
демонструють, що в розвитку
розладів компенсаторних мож-
ливостей систем детоксикації й
антиоксидантного захисту при
різних клінічних формах ГКС
важливу роль відіграють пору-
шення співвідношення між від-
новленими (-SH) і окисненими
(-S-S-) групами у білках і низь-
комолекулярних тіолах, інтен-
сифікація перекисного окис-
нення ліпідів і дестабілізація
ліпід-білкових зв’язків у ЛПК.
Тому, з урахуванням патофізіо-
логічної основи і клінічних про-
явів ГКС, значення одержаних
показників можна розглядати
як лабораторні критерії компен-

сованого порушення окисно-
відновного гомеостазу при НС,
оксидативного стресу — при
ГІМ Q- і оксидативного дистре-
су — при ГІМ Q+.
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