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Проведено исследование параметров системы «перекисное 
окисление липидов –антиоксидантная защита» у 120 па‑
циентов 39–75 лет с множественной миеломой на различ‑
ных этапах заболевания. Показано, что в начале заболева‑
ния повышается концентрация малонового диальдегида в 
эритроцитах и снижается антиокислительная активность 
плазмы крови. В III стадии при хроническом течении за‑
болевания наряду с уменьшением продукции малонового 
диальдегида происходит истощение системы антиокисли‑
тельной защиты и повышается уровень продуктов ПОЛ.

История изучения множественной миеломы (ММ) 
насчитывает около 160 лет. В настоящее время ММ 
является наиболее исследованным гемобластозом, 
однако этиологические и патогенетические меха‑
низмы развития данного заболевания полностью не 
изучены. Несмотря на то, что за последние 30 лет 
выживаемость пациентов, страдающих ММ, воз‑
росла в среднем от 1 года до 3 лет, нельзя говорить не 
только о полном излечении этого заболевания, но и 
надежном предотвращении его многочисленных ос‑
ложнений [2, 10, 11].

На современном этапе многие вопросы патогене‑
за гематологических заболеваний рассматриваются с 
позиции нарушений процессов перекисного окисле‑
ния липидов (ПОЛ), антиоксидантной защиты (АОЗ) 
организма и поражения клеточных мембран [1, 5, 8, 
13]. Накопление продуктов ПОЛ в мембранах клеток 
с угнетением защитных ферментативных систем при 
ММ происходит за счет многих патологических про‑
цессов. Главным образом, к ним можно отнести ане‑
мию, гипоксию, эндогенную интоксикацию, пораже‑
ние почек и печени, аномальный остеогенез, проли‑
ферацию плазматических клеток, а также цитостати‑
ческое действие химиотерапии. Данные о состоянии 
системы ПОЛ‑АОЗ у больных ММ носят ограничен‑
ный характер [9, 12, 14]. В связи с этим изучение роли 
дисбаланса оксидантно‑антиоксидантной системы 
является актуальным для более глубокого понимания 
механизмов патогенеза данного заболевания и будет 
способствовать разработке патогенетически обосно‑
ванных методов лечения.

Цель исследования заключалась в анализе со‑
стояния системы перекисного окисления липидов и 
антиоксидантной активности у больных ММ на раз‑
личных стадиях заболевания.

Материалы и методы. Изучение процессов ПОЛ‑
АОЗ было проведено у 120 больных ММ в возрасте от 
39 до 75 лет (49 мужчин и 71 женщина, средний воз‑
раст – 62,2±0,9 года. По классификации B.G.M. Durie 
и S.E. Salmon (1975) в исследование были включены 
пациенты со II и III стадиями ММ. Все больные были 
условно разделены на две группы наблюдения:
1‑я группа – лица с впервые установленным диагно‑
зом (41 человек, 25 женщин и 16 мужчин);
2‑я группа – лица с хроническим течением заболева‑
ния (79 человек, 49 женщин и 30 мужчин).

Состояние системы АОЗ оценивалось по актив‑
ности каталазы, супероксиддисмутазы в эритроци‑
тах и общей антиокислительной активности плазмы 
крови [4, 6, 7]. Выраженность ПОЛ оценивали по 
содержанию в эритроцитах малонового диальдегида 
(МДА) [3, 7]. Статистическая обработка полученных 
данных проводилась с использованием методов па‑
раметрического анализа.

Результаты исследования и обсуждение полученных 
данных. При IIА стадии у больных с впервые вери‑
фицированным диагнозом ММ общая антиокисли‑
тельная активность плазмы крови была на 37,1 % ни‑
же аналогичного показателя 2‑й группы пациентов, 
который здесь находился в пределах контрольных 
величин. Содержание супероксиддисмутазы, а так‑
же активность этого фермента оказались меньше при 
хроническом варианте заболевания. Что же касает‑
ся каталазы, то ее содержание у больных 1‑й группы 
сохранялось на контрольном уровне, незначительно 
превышая аналогичный показатель у хронических 
больных. Активность данного фермента была до‑
стоверно снижена в обеих группах, но у первичных 
больных она на 32,6 % превышала данный показа‑
тель у пациентов в хронической стадии ММ. На фо‑
не сниженной активности двух основных ферментов 
антирадикальной защиты у пациентов со IIА стадией 
ММ, уровень МДА достоверно превышал показатель 
группы контроля (табл. 1).

Во IIБ стадии ММ зарегистрирован рост антиок‑
сидантного напряжения: в обеих группах пациентов 
отмечено снижение антиокислительной активности. 
Достоверных изменений концентрации каталазы не 
отмечено, притом что угнетение активности это‑
го фермента определено при хроническом варианте 
ММ. Вместе с тем активность каталазы у первичных 
больных на 42,4 % превышала таковую у пациентов 
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2‑й группы. Содержание супероксиддисмутазы во IIБ ста‑
дии у первичных больных существенно не отличалось от 
нормы, при этом превышая на 34,6 % указанный параметр во 
2‑й группе пациентов. Активность же супероксиддисмутазы 
относительно контроля была достоверно снижена, причем 
данное снижение оказалось более выраженным у пациентов 
с хронической стадией ММ. На фоне снижения активности 
супероксиддисмутазы и каталазы концентрация МДА в дебю‑
те болезни имела лишь тенденцию к увеличению, а в даль‑
нейшем становилась значимо выше нормы и в 1‑й, и во 2‑й 
группах наблюдения (табл. 1).

В IIIА стадии ММ происходили принципиальные измене‑
ния в функционировании системы ПОЛ‑АОЗ у больных с хро‑
ническим течением болезни. Здесь была зарегистрирована нор‑
мализация уровня общей антиокислительной активности, кото‑
рый превысил соответствующий показатель у первичных боль‑
ных на 50%. Содержание супероксиддисмутазы во всех случаях 
было значительно меньше нормы, а активность этого фермента 
снижалась в 1‑й и 2‑й группах на 55,9 и 32,6 % от уровня конт‑
роля соответственно. Интересно отметить, что активность су‑
пероксиддисмутазы у хронических больных значимо (на 34,2%) 
превышала таковую в 1‑й группе. Процентное содержание ка‑
талазы как у первичных, так и у больных в хронической стадии 
ММ находилось на уровне контрольных величин. Активность 
каталазы была ниже нормы и между группами наблюдения 
достоверно не различалась. Торможение активности каталазы 
и супероксиддисмутазы у первичных больных ММ сопровож‑
далось ростом концентрации МДА. Во 2‑й же группе на фоне 
изменений в антиоксидантной системе наблюдалось снижение 
концентрации МДА. Его уровень у первичных больных в IIIА 
стадии ММ на 39,5 % превышал показатель у представителей 
2‑й группы в аналогичной стадии заболевания (табл. 1).

IIIБ стадия ММ характеризовалась тем, что параметры 
ПОЛ‑АОЗ не отличались у первичных и хронических боль‑
ных, но были значимо ниже нормы. Так, антиокислительная 
активность оказалась на 21,9 % меньше контрольных величин, 
а содержание супероксиддисмутазы – на 28,5 и 38,5 % в 1‑й и 
2‑й группах соответственно. Активность данного фермента в 
обеих группах была в 2,3 раза ниже, чем в контроле. Аналогич‑
ным образом изменялась и активность каталазы. Содержание 
же данного фермента в обеих группах сохранялось на высоком 
уровне и достоверно не отличалось от контрольных величин. 
Уровень МДА в IIIБ стадии у первичных больных был макси‑
мально низким в этой группе наблюдения, что нельзя рассмат‑
ривать как благоприятный фактор течения заболевания.

За время проведения исследования умерли 22 пациента из 
2‑й группы (11 женщин и 11 мужчин). У этих пациентов была 
зарегистрирована тенденция к снижению общей антиокис‑
лительной активности плазмы крови, а также статистически 
значимое (на 35,5%) падение концентрации супероксиддис‑
мутазы в эритроцитах. Активность этого фермента отличи‑
лась от контрольных цифр как у пациентов с хроническим 
течением ММ в плато‑фазе, так и у терминальных больных 
(на 39,4 и 58,8 % соответственно). Однако в фазе плато она до‑
стоверно превышала аналогичный показатель у терминаль‑
ных больных. И у пациентов в плато‑фазе, и у терминальных 
больных активность каталазы была резко снижена, как и кон‑
центрация МДА в эритроцитах. Тем не менее уровень МДА 
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был почти в 2 раза выше, чем в терминальной стадии 
ММ (табл. 2).

Таким образом, если у первичных пациентов от‑
мечалось повышение концентрации МДА при сни‑
жении антиоксидантной защиты, то терминальная 
стадия ММ характеризовалась угнетением и антиок‑
сидантной защиты, и продукции МДА.

Полученные результаты свидетельствуют о нали‑
чии относительно разнонаправленных процессов в 
системе ПОЛ‑АОЗ в зависимости от стадии и харак‑
тера течения заболевания. Так, при ММ с впервые ус‑
тановленным диагнозом имеется повышение МДА и 
снижение антиоксидантной активности плазмы кро‑
ви, усугубляющейся по мере утяжеления заболевания. 
В группе с хроническим течением ММ имеется разно‑
направленность показателей ПОЛ‑АОЗ: во II стадии 
повышение уровня МДА наблюдается при снижении 
активности антирадикальной защиты, в III стадии на‑
ряду с угнетением антирадикальной защиты отмеча‑
ется статистически значимое уменьшение продукции 
МДА. Хроническая стадия ММ в фазе плато характе‑
ризуется истощением системы антиоксидантной за‑
щиты в сочетании с высоким уровнем продуктов ПОЛ. 
Такие нарушения вызывают повреждение здоровых 
тканей, активируют прогрессирование синдрома эн‑
догенной интоксикации, одновременно стимулируя 
пролиферацию злокачественных клеток. В терминаль‑
ной стадии заболевания на фоне низкой активности 
антиоксидантной защиты определяется значительное 
снижение уровня МДА. Эти реакции усугубляют про‑
исходящие в организме патологические процессы, так 
как основные ферменты антиокислительной системы 
не в состоянии контролировать развитие свободно‑ра‑
дикальных цепных реакций, а снижение уровня МДА 
ниже физиологических величин способствует нару‑
шению иммунного ответа и замедлению разрушения 
злокачественных клеток.
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STATE OF LIPID PEROXIDATION SYSTEM 
AND ANTIOXIDATIVE PROTECTION IN PATIENTS 
WITH MULTIPLE MYELOMA
N.D. Anufrieva1, B.I. Geltzer1, A.I. Dubikov1, N.N. Zhilkova1, 
K.K. Khodosova2

1 Vladivostok State Medical University (2 Ostryakova Av. 
Vladivostok 690950 Russia), 2 Vladivostok Branch of the Far 
Eastern Research Centre of Physiology and Respiratory Pathology, 
SB RAMS (73g Russkaya Vladivostok 690105 Russia)
Summary – The authors have studied parameters of “lipid per‑
oxidation—antioxidative protection” system in 120 patients aged 
39 to 75 years with multiple myeloma at various disease stages. 
The initial stage of the disease is characterized by an increase of 
malondialdehyde concentration in erythrocytes and a decrease 
of antioxidative activity of blood plasma. The stage III under the 
chronic course of the disease is characterized by a reduction of 
malondialdehyde and exhaustion of the antioxidative protection 
system, and an increase in the lipid peroxidation products.
Key words: multiple myeloma, lipid peroxidation, antioxidative pro-
tection, malondialdehyde.
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Таблица 2
ПОЛ-АОЗ у больных с хроническим течением ММ

Показатель1 Плато‑фаза ММ 
(n=57)

Терминальная 
стадия ММ (n=22)

МДА 10,97±0,382 5,89±0,482, 3

АОА, % 61,14±4,20 54,92±3,96

Акат 5,85±0,312 6,31±0,492

Каталаза, % 69,79±2,20 67,78±4,00

Асод 7,58±0,312 5,02±0,332, 3

СОД, % 43,11±1,47 28,61±2,802, 3

1 МДА, мкМ/мл эр. массы; АОА – антиоксидантная активность, 
Акат – активность, каталазы моль/мин•л; Асод – активность су‑
пероксиддисмутазы, ед. а/мг Hb; СОД – супероксиддисмутаза.

2 Разница с контролем (см. табл. 1) статистически значима.
3 Разница с плато‑фазой статистически значима.


