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В опухолевых клетках и асцитической жидкости крыс на логарифмической и терминаль-
ной стадиях экспериментального рака яичников определяли уровень малонового диаль-
дегида и окислительную модификацию белков. В опухолевых клетках установлено уси-
ление перекисного окисления липидов и окислительной модификации белков в лога-
рифмическую фазу роста.  
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Введение. Состояние липидов и белков 

клеточной мембраны является определяю-
щим для поддержания формы, функциональ-
ной активности и контактов с другими клет-
ками. На сегодня в литературе нет единого 
мнения относительно активности перекисно-
го окисления липидов (ПОЛ) в мембранах 
опухолевых клеток. По данным одних авто-
ров [10; 7; 3], уровень ПОЛ снижен, анти-
окислительная активность и окисляемость 
липидов невысоки, что может объяснять- 
ся повышением уровня ненасыщенных  
жирных кислот. Низкий уровень последних  
и повышенное содержание холестерина по-
вышают ригидность, но не снижают уров- 
ня жизнедеятельности опухолевых клеток.  
В то же время в динамике опухолевой про-
грессии могут возникать и отбираться ва-
рианты опухолевых клеток с высоким уров-
нем ПОЛ.  

Согласно данным литературы окисли-
тельная модификация белков (ОМБ) на сего-
дня может рассматриваться как один из ран-
них индикаторов повреждения ткани при 
свободно-радикальной патологии [5]. Пока-
зано, что при действии активных форм ки-
слорода (АФК) нарушается нативная кон-
формация белков и образуются крупные бел-
ковые агрегаты (при действии гидроксиль-
ных  радикалов)  либо  низко  молекулярные-  

фрагменты (при действии гидроксильных 
радикалов вкупе с супероксидными аниона-
ми). Предлагаются два механизма ОМБ: пер-
вый предполагает конъюгацию липидных 
пероксидов с аминокислотными остатками в 
белках [11], второй – окисление АФК с обра-
зованием карбонильных производных. По-
следние – это стабильные продукты, которые 
формируются при металл-катализируемом 
окислении белков. 

Таким образом, на сегодня не существует 
однозначных представлений о роли механиз-
мов свободно-радикальной патологии в ди-
намике канцерогенеза.  

Цель исследования. Оценка окисли-
тельной модификации белков и липидов в 
неоплазме и асцитической жидкости при экс-
периментальном раке яичников.  

Материалы и методы. Для моделирова-
ния опухоли использовали инбредных крыс в 
возрасте 4 месяцев массой 120 г (n=12), кото-
рым внутрибрюшинно перевивали штамм ОЯ 
(асцитная опухоль яичника, банк опухолевых 
штаммов РОНЦ им. Блохина) в объеме 0,5 мл 
9-дневного инокулята (асцитическая жид-
кость с опухолевыми клетками). Прогресси-
рование данного типа опухоли проходит в 
три этапа: логарифмическая (на 4-й день по-
сле перевивки), стационарная (9-й день) и 
терминальная (14-й день) фазы. 

  

1 Работа выполнена при поддержке ФЦП «Научные и научно-педагогические кадры инновационной России».        
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Интенсивность ПОЛ оценивали по уров-
ню вторичного продукта – малонового ди- 
альдегида (МДА) в тесте с тиобарбитуровой 
кислотой [1]. ОМБ оценивали по уровню 
карбонильных производных белков, которые 
определяли по методу Е.Е. Дубининой [4]. 
Уровень МДА пересчитывался на 1 мг белка, 
который определяли по методу Брэдфорда 
[8]. При статистической обработке применя-

ли непараметрический критерий Манна-
Уитни (Stata v.6.0). 

Результаты и обсуждение. В результате 
проведенных исследований было установле-
но возрастание уровня карбонильных групп 
белков как в опухолевой ткани (ОК), так и в 
асцитической жидкости (АЖ) животных с  
экспериментальным раком яичников (РЯ)  
(рис. 1).  
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Рис. 1. Уровень карбонильных производных белков в лизате опухолевых клеток  
и асците в динамике канцерогенеза 

 
В результате серии исследований, по-

священных оценке окислительной модифи-
кации белков при различных патологиях, 
появился термин «карбониловый стресс»  
[16; 9], поскольку определение карбониловых 
производных белков в плазме, сыворотке, 
клетках крови [6] и тканях [14] свидетельст-
вовало о повышении их содержания. Наибо-
лее существенным фактом является инакти-
вация ферментов в результате ОМБ [17]. 
Кроме этого, модификация белков делает их 
более чувствительными к протеолизу [2; 15; 

13]. Т. Nystrom было высказано предположе-
ние о возможности развития карбонилового 
стресса и в отсутствие избыточной генерации 
АФК и снижение АОЗ. Этот путь связан с 
продукцией аберрантных белков, которые 
образуются, например, при стрессе, и карбо-
нилирование необходимо для их деграда- 
ции [12]. 

В результате проведенных исследований 
было установлено повышение уровня МДА в 
ОК и АЖ на терминальной стадии по сравне-
нию с логарифмической (табл. 1). 

 
Таблица 1 

Уровень МДА в опухолевых клетках и асцитической жидкости 
асцитной опухоли яичников на различных стадиях канцерогенеза 

Стадия/субстрат ОК, мкмоль/мг белка АЖ, мкмоль/л 

Логарифмическая 10,25±0,51 4,25±0,31 

Терминальная 18,62±1,45* 7,43±0,57* 
              
Примечание. * – данные, значимо отличающиеся от таковых на предыдущей стадии. 
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Основными индукторами окислительной 
модификации белков являются АФК и про-
дукты ПОЛ при снижении антиоксидантной 
защиты. АФК нарушают нативную конфор-
мацию ряда доменов белков. При этом уве-
личивается число гидрофобных остатков на 
поверхности глобул, что приводит к образо-
ванию крупных белковых конгломератов. 
Радикалы липидов также вызывают фрагмен-
тацию белковых молекул.  

Таким образом, полученные данные по-
зволяют предполагать возникновение окси-
дативного и карбонильного стресса в опухо-
левых клетках в логарифмическую фазу рос-
та асцитной опухоли яичников. 

Заключение. В опухолевых клетках ас-
цитной опухоли яичников в логарифмиче-
скую фазу роста усиливаются перекисное 
окисление липидов и окислительная модифи-
кация белков. 

Работа выполнена при поддержке ФЦП 
«Научные и научно-педагогические кадры 
инновационной России». 
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OXIDATIVE MODIFICATION OF PROTEINS AND LIPIDS  
IN THE NEOPLASM AND THE ASCITIC LIQUID AT THE EXPERIMENTAL 

CANCER OF OVARIES 
 

T.P. Gening, D.R. Arslanova, T.V. Abakumova, I.I. Antoneeva, E.G. Sidorenko, S.O. Gening 
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In tumoral cells and ascitic liquids of rats at a logarithmic and terminal stage of an experimental 
cancer ovary defined level malonic dialdehyde and oxidative modification of proteins. 
Strengthening lipid peroxidations and oxidative modification  of proteins in a logarithmic 
growth phase is established in tumoral cells. 
 
Keywords: cancer ovary, tumor cells, ascitic liquid, lipid peroxidation, oxidative modification 
of proteins. 

 


