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Незважаючи на неймовірну генетич-
ну і гістологічну гетерогенність солідних 
пухлин, існує ряд загальних процесів, фак-
тори яких можуть бути регуляторними або 
токсичними. Так, у фізіологічних умовах, 
при наявності адекватного прооксидант-
но-антиоксидантного балансу, низькі кон-
центрації активних форм кисню (ROS) та 
нітрогену (RNS) відносяться до нормальних 
метаболічних процесів, а біологічна доціль-
ність їх інтенсифікації призводить до поси-
лення синтезу ейкозаноїдів, оновленню клі-
тинних мембран, активації детоксикаційних 
процесів, забезпечує захист від патогенів та 
неотрансформованих клітин. Неконтрольо-
вана ж інтенсифікація вільнорадикальних 
процесів викликає запалення, яке не має 
біологічної мети, тобто захисно-пристосу-
вального значення, призводить до деструкції 
клітинних мембран, що зумовлює звільнен-
ня гематинових з’єднань і інших агентів, які 
каталізують перекисне окислення ненаси-
чених жирних кислот [3, 10, 12, 16]. Це, в 
свою чергу, призводить до утворення висо-
котоксичних перекисів ліпідів, що руйнують 
мембрани і підсилюють перекисне окислен-
ня в ліпідної фазі клітини, тобто процес при-
ймає замкнутий характер [9, 15, 19].

Різні клітини в різній мірі схильні до 
дії ROS/RNS, демонструючи різну стійкість 
до процесів реалізації оксидантного стресу, 
що обумовлено особливостями їх метабо-
лізму – внутрішньоклітинним окислюваль-
но-відновнім потенціалом (redox potential), 
який є похідним всіх біохімічних реакцій 
клітини. Окислювальний/нітрозативний 

стрес виникає, коли рівні вільних радикалів 
перевищують антиоксидантну здатність клі-
тини, яка здійснюється, в тому числі, і тіоло-
вими сполуками.

Тіоли (сульфгідріли) – молекули, що 
мають в своєму складі –SH-групи, широко 
представлені в клітині у вигляді трипепти-
даглутатіону і численних білків. Тіолипри-
сутні в клітці в двох станах – відновленому 
(–SH) і окисленому (–S–S–), причому кон-
центрація –SH-груп в кілька разів вище кон-
центрації –S–S– груп, так як більшість тіо-
лових білків мають фізіологічну активність 
у відновленому стані, а глутатіон є основним 
компонентом редокс-буферної системи клі-
тини, що підтримує в ній відновне середо-
вище. До особливостей антиоксидантної дії 
антиоксидантів, що містять тіоли, слід зара-
хувати і більш виражену здатність до зни-
ження інтенсивності окисної модифікації. У 
той же час присутність в реакційній середо-
вищі тіольних радикалів з високим окислю-
вальним потенціалом, обумовлює проокси-
дантні властивості речовин цієї підгрупи [1, 
2, 5, 11, 14].

Порушення регуляції гомеостазу тіолу 
виявлено при раку легенів, раку шлунку, ко-
лоректального раку, раку молочної та перед-
міхурової залози [4, 6, 7, 8, 12], але дані про 
рівні загального тіолу в сироватці крові (sTT) 
і їх динаміку при комбінованому лікуванні 
хворих на рак гортані, практично відсутні.

Мета дослідження – аналіз та порів-
няння показників вмісту тіолу в сироватці 
крові хворих на рак гортані на різних етапах 
комбінованого лікування.
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Матеріали і методи
Дослідження проведені у 28 хворих на 

рак гортані категорії T2-3N0M0. Гістологіч-
на характеристика новоутворень – плоско-
клітинний зроговілий рак. Пацієнти були 
розподілені на групи: 1-а група – 28 пацієнт 
до лікування (вихідні дані); 2-а група – 10 
пацієнтів через 2-3 доби після операції; 3-я 
група – 10 пацієнтів після завершення ком-
бінованого лікування (операція та післяопе-
раційна променева терапія – 40 Гр); група С 
– контрольна група (12 пацієнтів). Вік хво-
рих складав від 34 до 65 років. Контрольну 
групу склали практично здорові люди того ж 
віку.

Аналіз загального рівня тіолу в си-
роватці крові проводили за допомогою діа-
гностичної тест-системи “ELISA” за допо-
могою імуноферментного аналізу.

Статистичну обробку отриманих да-
них виконано з використанням комп’ютер-
них програм пакету STATISTICA (Stat Soft 
Statisticа v.7.0.).

Статистичну значимість порівнюва-
них показників з розподілом, відмінним-

від нормального, що визначався за крите-
рієм узгодженості Колмогорова-Смирно-
ва, встановлювали з використанням тестів 
Вальда-Вольфовица (Wald-Wolfowitz Runs 
Test – для незалежних груп) та Уілкоксона 
(Wilcoxon Matched Pairs Test – для залежних 
груп) при критичному рівні статистичної 
значущості р=0,05. Аналізовані дані пред-
ставлено як “медіана та інтерквартільний 
розмах”: Me (RQ=UQ-LQ).

Результати та обговорення
Слід зазначити, що тіолові сполуки 

представляють собою ендогенну захисну 
систему, що реагує з вільними радикалами, 
і їх концентрація в крові є характеристи-
кою антиоксидантної стану організму. Саме 
тому першим етапом дослідження був по-
рівняльний аналіз вмісту sTT у пацієнтів з 
вперше встановленим діагнозом “рак гор-
тані” (1-а група – вихідні дані) відносно 
аналогічних показників у групі контролю, 
а потім, послідовно, порівняння показників 
контрольної групи з показниками 2-ї та 3-ї 
груп (табл.).

Таблиця

Динаміка рівнів загального тіолу в сироватці крові при лікуванні хворих на рак гортані

Групи
Рівень sTT(µmol/L)

p-level* p-level**
Me (RQ = UQ–LQ)

С (n=12) 391,7
(416,8 – 204,9 = 211,9)

1-а (n=28) 217,8
(272,0 – 191,6 = 80,4) < 0,05

2-а (n=10) 242,4
(289,7 – 190,0 = 99,7) 0,001 0,799

3-я (n=10) 218,4
(280,0 – 171,2 = 108,8) < 0,05 0,959

Примітка: p-level* – рівень статистичної значущості при порівнянні показників груп 1, 2, 3 з даними кон-
трольної групи; p-level** – рівень статистичної значущості при порівнянні показників групи 1 з даними 
групи 2 і групи 3.

Дані, представлені в таблиці, свідчать 
про безумовне, майже дворазове (у 1,8 рази, 
або на 44,1%), зниження показників вміс-
ту sTT у пацієнтів до початку лікування, а 
також статистично значущі відмінності по-
казників вмісту загального тіолу відносно 
контрольних даних на різних етапах прове-
деного комбінованого лікування (зниження 

на 32,8% і 45,2% у 2-й та 3-й групах, відпо-
відно).

При цьому не виявлено статистично 
значущих відмінностей вмісту sTT (р=0,216) 
у хворих з пухлинами категорії Т3 (при 
більш низьких показниках і при більшо-
му їх розкиді) – 197,15 (311,6-168,8=142,8) 
µmol/L, відносно хворих з пухлинами кате-
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горії Т2 – 224,0 (259,2-192,5=66,7) µmol/L 
(1-а група). Не відзначено статистично зна-
чущих відмінностей і в рівнях вмісту sTT на 
різних етапах спеціального лікування хво-
рих в порівнянні з вихідними даними (1-а 
група проти груп 2 та 3).

У той же час спостерігалось підвищен-
ня рівнів sTT у пацієнтів в післяоперацій-
ному періоді (242,4 µmol/L) і в період про-
ведення променевої терапії (n=6; Me261,6 
(304,7-228,9=75,8) µmol/L), які, однак, були 
нижче контрольних значень, але перевищу-
вали як вихідні дані, так і рівні sTT у хворих 
після завершення комбінованого лікування. 
При цьому статистично значущих відмін-
ностей між показниками рівнів sTT у 2-й 
(після виконаних операцій) та 3-й групах 
хворих виявлено не було (р=0,139).

Такі зміни в рівнях sTT ймовірно мож-
на пояснити наступним. Злоякісна пухлина, 
що прогресивно розвивається, створює своє 
мікрооточення, при цьому активно пригні-
чує і преформує можливості системи анти-
оксидантного захисту організму [3, 17, 18]. 
Концентрації в кровообігу sTT є мірою анти-
оксидантного статусу організму, а підвищен-
ня їх рівнів можливо пояснити стресовим 
ефектом хірургічного втручання і агресив-
ністю променевої терапії, при вже фактичній 
відсутності новоутворення. Разом з тим, при 
завершені комбінованого лікування і наяв-
ності лише залишкових ефектах цих безу-
мовних подразників, відмічено суттєве зни-
ження рівня sTT (в 3-й групі – 218,4 µmol/L), 
що підкреслює необхідність пролонгованої 
антиоксидантної терапії у цій групі хворих.

Протягом періоду спостереження 
(≈ 2,5 років) у 4 пацієнтів було діагносто-
вано: рецидив захворювання – 1, метастази 
новоутворення – 2 і в одному випадку дру-
ге первинне новоутворення – рак легені. 
Однак при порівнянні рівнів sTT з його ви-
хідними значеннями у цих пацієнтів – 170,3 
(232,5-167,9=64,6) і 266,4 (288,4-245,9=42,5) 
µmol/L, статистично значущих відмінностей 
виявлено не було (p=0,144).

Разом з тим, порівняння вмісту sTT 
цих хворих з показниками пацієнтів з по-
зитивними результатами лікування – 245,3 
(280,0-198,4=81,6) µmol/L, в ті ж термі-
ни спостереження вони відрізнялись на 
75μmol/L, при рівні статистичної значущості 
р=0,049.

Висновки

У хворих на рак гортані рівень загаль-
ного тіолу в сироватці крові був нижчим, 
ніж у пацієнтів контрольної групи.

Не виявлено статистично значущих 
відмінностей в рівнях вмісту sTT у хворих з 
пухлинами категорії Т2 і Т3.

Наявність істотних зрушень в про-
оксидантно-антиоксидантному балансі після 
завершення комбінованого лікування під-
креслює необхідність пролонгованої анти-
оксидантної терапії.

Незважаючи на невелику кількість 
спостережень і їх обмежений часовий пе-
ріод, низькі значення sTT після завершення 
комбінованого лікування можна розглядати 
як несприятливу прогностичну ознаку.
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А н о т а ц і я

Актуальність: Тіолові групи внутрішньоклітинних та позаклітинних молекул є антиоксидантами 
та захищають клітини від пошкодження, спричиненого вільними радикалами, але дані динаміки загального 
рівня тіолу (sTT) у сироватці крові у хворих на рак гортані майже відсутні.

Мета дослідження: Визначення та порівняння рівня загального тіолу в сироватці крові на різних 
стадіях спеціальних методів лікування хворих на рак гортані.

Матеріал і методи: У 28 хворих на рак гортані (категорія T2-3NX M0) проводилось дослідження ди-
наміки sTT до, під час та після комбінованого лікування за допомогою діагностичної тест-системи “ЕLISA”.

Результати: Відмічено майже дворазове зменшення показників вмісту sTT, але не виявлено статис-
тично значущих відмінностей між показниками у хворих з пухлинами Т2 та Т3. Відмічалось підвищення 
рівня sTT у пацієнтів у післяопераційному періоді та під час променевої терапії, які, однак, були нижче 
контрольних значень. У той же час, коли комбіноване лікування було завершено, було відзначено значне 
зниження рівня sTT, що підкреслює необхідність тривалої антиоксидантної терапії. Більш високий рівень 
sTT асоціюється зі зниженим ризиком рецидиву раку гортані.

Висновки: У хворих на рак гортані рівень загального тіолу в сироватці крові був нижчим, ніж у па-
цієнтів контрольної групи. Статистично значущих відмінностей у рівнях sTT у пацієнтів з пухлинами T2 та 
T3 не було. Низькі рівні загального тіолу в сироватці крові пов’язані з прогнозуванням поганого результату 
для пацієнтів.

Ключові слова: рак гортані, тіол, лікування, прогноз.

DYNAMICS OF SERUM TOTAL THIOL LEVELS 
AT THE TREATMENT OF LARYNGEAL CANCER PATIENTS

Horolec OV, Kashirin VA
State Institution “Zaporizhzhia Medical Academy of post-graduate education Ministry of Health of Ukraine”;

e-mail: horolecov1@gmail.com 

A b s t r a c t

Thiol groups of the intra and extracellular molecules are antioxidant and protect cells from damage caused 
by free radicals, but dynamics data of serum total thiol (sTT) levels in patients at laryngeal cancer are almost absent.

Purpose of the study: Determination and comparison the serum total thiol levels at different stages of special 
treatment methods in laryngeal cancer patients.

Material and methods: In twenty-eight laryngeal cancer (T2-3 NX M0 category) patients’ examination of 
the thiol status dynamics was carried out before, during and after the combined treatment with “ELISA” diagnostics 
test system. 

Results: Almost a twofold decrease in sTT content indicators was noted but no identified statistically signifi-
cant differences between T2 and T3 categories tumors. There was an increase in sTT levels in patients in the postop-
erative and during radiation therapy period, which, however, were below the control values. At the same time, when 
the combined treatment was completed, a significant decrease in the level of sTT was noted, which emphasizes the 
need for long-term antioxidant therapy. Higher sTT levels have been associated with a reduced risk of laryngeal 
cancer recurrence.

Conclusions: In laryngeal cancer patients, the level of serum total thiol was lower than in patients of the 
control group. There were no statistically significant differences in sTT levels in patients with T2 and T3 tumors. 
Low levels of the serum total thiol are related with predict a poor outcome for patients.
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