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Резюме. Цель настоящего исследования заключалась в оценке антиоксидантной эффективности 

α-липоевой кислоты у пациентов на перитонеальном диализе (ПД) с учётом состояния системы перикисного 

окисления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной защиты (АОЗ) до и после лечения.

Пациенты и методы. В ходе исследования интенсивности оксидативных процессов у 20 пациентов, по-

лучающих лечение постоянным амбулаторным перитонеальным диализом (ПАПД), применялось назначение 

-липоевой кислоты парентерально в дозе 600 мг на протяжении 2-х недель с последующим переводом на 6 недель 

перорального приёма. 

Интенсивность оксидативных процессов оценивали до и после лечения путём определения содержания 

малонового диальдегида (МДА) в сыворотке крови (МДАс) и эритроцитах (МДАэ). Активность АОЗ оценива-

ли по содержанию ферментов-антиоксидантов церулоплазмина (ЦП), трансферрина (Тр); SH-групп и общей 

пероксидазной активности (ОПА) эритроцитов. Группу контроля составили 30 условно-здоровых лиц, сопо-

ставимых по возрасту и полу.

Результаты. Полученные в процессе исследования ПД-пациентов результаты (положительное снижение 

уровней МДАс, увеличение содержания ЦП выше показателей условно-здоровых лиц, достоверное повышение 

содержания SH-группы (р=0,04), ОПА (р=0,009) и Тр (р=0,002) продемонстрировали выраженную позитивную 

динамику показателей ПОЛ/АОЗ под влиянием использования α-липоевой кислоты.

Выводы. Данное исследование открывает перспективу для продолжения изучения состояния ПОЛ/АОЗ 

крови ПД-пациентов и обосновывает целесообразность применения α-липоевой кислоты у данной категории 

больных. Использование последней достоверно снижает активность оксидативных процессов и существенно 

восстанавливает показатели АОЗ, что, в свою очередь, уменьшает отрицательное влияние оксидативного 

стресса на организм пациента.

Summary. The aim of the study was to evaluate the effectiveness of the antioxidant alpha-lipoic acid in peritoneal 

dialysis (PD) patients taking into account the state of lipid peroxidation (LPO) and antioxidant protection (AOP) before 

and after treatment.      

Patients and methods. The research revealed the intensity of oxidative processes in 20 patients treated with con-

tinuous ambulatory peritoneal dialysis (CAPD) on the basis of α-lipoic acid applied parenterally in a dose of 600 mg for 

2-weeks followed by a transfer to the 6 weeks of oral reception.   

The intensity of oxidative processes was evaluated before and after treatment through determining the content of 

MDA in serum (MDAs) and erythrocytes (MDAe). AOP activity was evaluated by the content of the antioxidant enzyme 

ceruloplasmin (CP), transferrin (Tr), SH-groups and total peroxidase activity (TPA) of red blood cells. The control group 

consisted of 30 individuals comparable on for age and sex. 

Results. The effects on the study of PD patients (positive decrease of MDAs, increase in CP higher than control 

group, a significant increase in the content of SH-groups (p=0,04), TPA (p=0,009), Tr (p=0,002 ) and catalase serum) 

demonstrated a considerable positive dynamics of LPO /AOP influenced by the use of α-lipoic acid. 

Conclusions. The research opens up the prospect for further study of LPO /AOP blood in PD patients and proves the 

application expediency of alpha-lipoic acid for this group. 

Use of the latter lowers the activity of oxidative processes sig-

nificantly and restores AOP indicators substantially, which 

in turn minimizes the negative influence of oxidative stress 

on a patient’s body.

Аблогіна Олена Валеріївна
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ВСТУП. Оксидативний стрес (ОС) та хроніч-

не запалення є важливими складовими, що визна-

чають якість лікування та життя хворих на хроніч-

ну хворобу нирок (ХХН) загалом та пацієнтів, які 

отримують ниркову замісну терапію (НЗТ) мето-

дом ПД, зокрема [4, 9, 11, 18, 20, 21, 28].  

Чисельними дослідженнями стану систем 

перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) та анти-

оксидантного захисту (АОЗ) у діалізних пацієн-

тів продемонстровано наявність ОС, зумовлено-

го зниженням АОЗ на фоні підвищеної продукції 

ліпопероксидних сполук [4, 9, 11, 18, 20, 21, 28]. 

Крім того, у хворих на ХХН VД стадії науково до-

веденим є акумулювання кінцевих продуктів глі-

колізу (КПГ) через порушення функції нирок і, як 

наслідок, зменшення їх метаболізму та екскреції; 

підвищення синтезу КПГ de novo [9, 11, 18, 20, 28]. 

Серед причин підвищення інтенсивності ОС 

у хворих, які лікуються ПД,  є розвиток хронічно-

го запалення, діабет, похилий вік та втрати деяких 

антиоксидантів через перитонеальну мембрану, за-

вдяки концентраційному градієнту між плазмою та 

ПД-розчинами [4, 9, 11].  За цих умов в організмі 

хворого активізуються  вільнорадикальні процеси 

та збільшується продукція вільнорадикальних спо-

лук, утворення яких відбувається і за нормальних 

фізіологічних умов, проте у цьому випадку вони 

негайно «нейтралізуються» системою АОЗ, що 

представлена неферментативними  (вітаміни Е, С, 

глутатіон,  трансферин, альбумін) та ферментатив-

ними (супероксиддисмутаза, каталаза, перокси-

дази, церулоплазмін та ін.) антиоксидантами  [4, 

9, 11, 12, 19]. Отже, однією з причин підвищення 

інтенсивності ОС у ПД-пацієнтів є порушення ба-

лансу  ПОЛ/АОЗ, що характеризується підвищен-

ням концентрації продуктів пероксидації  на фоні 

зниження вмісту білків-антиоксидантів, насампе-

ред тих, що каталізують розпад вільних радикалів 

та зв’язують іони заліза та міді, попереджаючи їх 

взаємодії із пероксидом водню та утворення висо-

ко реактивних гідроксильних радикалів (рис. 1) [4, 

12, 19].  
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Рис. 1. Взаємодія вільних радикалів та антиоксидантів (адаптовано із Maxwell SRJ. [19]).
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Підвищена продукція пероксидних сполук на 

фоні недостатності антирадикальної ланки АОЗ 

потребує додаткової фармакологічної корекції цьо-

го дисбалансу з переважним застосуванням препа-

ратів саме антирадикального захисту [4, 11, 12].  

Останнім часом опубліковано чимало науко-

вих робіт, присвячених антиоксидантним страте-

гіям лікування хворих на ХХН V Д ст. [4, 5, 12, 16, 

18-20, 26]. Так, дослідження SPACE продемон-

струвало зменшення частоти випадків інфаркту 

міокарду та інших кардіоваскулярних подій (але 

не загальної смертності) у гемодіалізних (ГД) па-

цієнтів, які отримували лікування вітаміном Е (800 

МО/день), у порівнянні з плацебо [24]. Досліджен-

ня, опубліковане Tepel зі співавторами, також за-

свідчило вірогідне зниження кардіоваскулярних 

подій у ГД-пацієнтів, які застосовували ацетил-

цистеїн (тіол місткий антиоксидант) [26]. У той же 

час, дослідження PATH, де одночасно призначали 

токоферол та α-ліпоєву кислоту не визначило жод-

ного впливу на маркери запалення та оксидатив-

ного стресу у цієї когорти пацієнтів [23]. Важливо 

зазначити, що переважна більшість відомих нам 

досліджень, присвячених вивченню ефективності 

антиоксидантної терапії у пацієнтів з ХХН V Д ст., 

проведені за участю когорти ГД-пацієнтів [5, 10, 

23, 24, 26]. І лише декілька потенційних стратегій, 

включаючи антиоксидантну терапію, було запро-

поновано для зменшення системного та локально-

го запалення у ПД-пацієнтів (рис. 2) [9].

Рис. 2. Причини системного запалення та існуючі терапевтичні підходи до лікування ПД-пацієнтів. 
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Крім того, через порушення функції нирок 

спостерігається підвищення акумулювання кінце-

вих продуктів гліколізу (КПГ) і зменшення їх мета-

болізму та екскреції, на фоні підвищення синтезу 

КПГ de novo [4, 10, 11, 20, 23, 28]. Саме тому при-

значення діалізним хворим препаратів комбінова-

ної дії, які здатні впливати та корегувати різні мета-

болічні порушення є вельми актуальним.

Серед широко впроваджених у терапевтичну 

практику антиоксидантів особливе місце займає 

-ліпоєва (тіоктова) кислота [7, 13-16, 22]. Відо-

мо, що тіоктова кислота приймає участь в аероб-

ному окислюванні вуглеводів та  відіграє досить 

важливу роль в утилізації цукру і здійсненні нор-

мального енергетичного обміну [12, 15, 21]. Через 

ε-аміногрупу лізінового залишку вона зв’язується 

з центральним компонентом ацилтрансферази і 

діє як кофермент у піруватдегідрогеназному комп-

лексі, каталізуючи перетворення пірувату у аце-

тил-КоА та окислювальному декарбоксилюванні 

α-кетокислот, відіграючи істотну роль у процесі 

утворення енергії в організмі [7, 13, 16, 22]. 

Тіоктова (α-ліпоєва) кислота має широкий 

спектр біологічної та фармакологічної дії. Серед її 

основних біологічних властивостей є поліпшення 

трансмембранного транспорту глюкози з актива-

цією процесів окиснення глюкози, зниження ін-

тенсивності процесів гліколізу білків, зниження 

концентрації жирних кислот у плазмі, пригнічення 

процесів лі полізу, зниження вмісту загального рів-

ню холестерину і його ефірів у крові, збільшення 

рівня протеїнів в сироватці крові, попередження ін-

гібування активності NO та потенціювання проти-

запальної дії глюкокортикостероїдів [14]. Крім того, 

α-ліпоєва кислота володіє гепатопротекторною 

дією та сприяє утилізації глюкози у м’язах незалеж-

но від дії інсуліну [16, 22]. Антиоксидантний ефект 

α-ліпоєвої кислоти обумовлено наявністю двох тіо-

лових груп у молекулі, а також здатністю зв’язувати 

молекули радикалів і вільне залізо (запобігаючи 

його участі у ПОЛ). Останніми роками продемон-

стровано, що α-ліпоєва кислота не тільки володіє 

самостійним антиоксидантним потенціалом, а й за-

безпечує потужну підтримку роботи інших антиок-

сидантних ланок в організмі [7, 13, 16, 22]. 

Антиоксидантні ефекти α-ліпоєвої кислоти 

(зв’язування вільних радикалів, відновлення окис-

них протеїнів, здатність хелатувати метали і реге-

нерувати глутатіон, вітаміни С та Е) з успіхом за-

стосовуються у комплексному лікуванні хворих на 

цукровий діабет (ЦД) [13, 16, 22]. Враховуючи відо-

мі порушення вуглеводного обміну у ПД-пацієнтів, 

які є ідентичними хворим на ЦД (через щоденне 

додаткове поглинання 100-300 г глюкози) [6, 14, 

17], нами було висунуто припущення щодо потен-

ційної антиоксидантної ефективності α-ліпоєвої 

кислоти у популяції ПД-хворих. 

МЕТОЮ роботи було оцінити антиоксидантну 

ефективність α-ліпоєвої кислоти у хворих на ХХН 

VД ст., які лікуються ПД. 

ПАЦІЄНТИ ТА МЕТОДИ. До проспектив-

ного дослідження включено 20 пацієнтів, які ліку-

вались ПАПД не менше 3 місяців (медіана склала 

14,4 [11,3-24]). Серед обстежених було 17/20 (85%) 

чоловіків та 3/20 (15%) жінок. Усі пацієнти нада-

ли письмову інформовану згоду на участь у дослі-

джені. Вік хворих коливався від 32 до 67 років та у 

середньому становив 49,7±12,7. Лікування ПАПД 

здійснювалось за стандартною прескрипцією 4-5 

обмінів на добу з використанням розчину ДІАНІЛ 

ПД 4 з вмістом глюкози 1,36% і 2,27% у подвій-

них мішках «Твін Бег» по 2,0 л (Baxter Healthcare 

Corporation, США). 3 пацієнти отримували на ніч 

біосумісний розчин для ПД – ЕКСТРАНІЛ. Паці-

єнти, які перенесли перитоніт за останні 3 місяці у 

дослідження не включалися.

За нозологічною основою ХХН хворі розпо-

ділялись наступним чином: 16/20 (80%) пацієнтів 

мали недіабетичне ураження нирок та 4/20 (20%) – 

хворі на ЦД, які не відрізнялись за віком та трива-

лістю захворювання (50,8±12,5 vs 45,6±12,3 років; 

р=0,39 та 13 [5,02-23,5] vs 14,4 [13,7-30,05] місяців; 

р=0,36, відповідно).

α-ліпоєву кислоту (ТІОГАМА® ТУРБО 

«Woerwag Pharma GmbH & Co. KG», Німеччина) у 

вигляді розчину для інфузій 1,2 % 50 мл, що відпо-

відає 600 мг α-ліпоєвої кислоти, вводили паренте-

рально протягом 14 діб з наступним переведенням 

на пероральний прийом у дозі 600 мг/д на протязі 

наступних 6 тижнів. 

Результати дослідження було порівняно з 

контрольними даними, отриманими при обсте-

женні 20 умовно-здорових осіб, порівнянних за ві-

ком та статтю.

Інтенсивність оксидативних процесів оціню-

вали до та після двох місяців лікування шляхом 

спектрофотометричного визначення вмісту МДА у 

сироватці крові (МДАс) та еритроцитах (МДАе) за 

реакцією з тіобарбітуровою кислотою. Активність 

антиоксидантної системи захисту (АОЗ) оціню-

вали за вмістом у сироватці крові ферменту-анти-

оксиданту церулоплазміну (ЦП), що визначали 

за реакцією з п-фенілендіамін-дигідрохлоридом; 

трансферину (Тр) – за реакцією з залізо-амоній 

цитратом; загальної пероксидазної активності 

(ЗПА) еритроцитів, що визначали за реакцією з ін-

дигокарміном [3]. 

Усі дослідження виконані у лабораторії біо-

хімії ДУ «Інститут нефрології НАМН України» 

(свідоцтво про атестацію № ПТ-149/14, видане 

28.04.2014, дійсне до 27.04.2017).

Статистичну обробку отриманих результатів 

проведено на персональному комп’ютері за до-

помогою програм «Statistica 10,0 for Windows» та 

«MedCalc» з урахуванням перевірки показників на 

нормальний розподіл з використанням критерію 

Колмогорова-Смірнова (dK-S). За умов нормаль-

ного розподілу оцінювали середні значення по-

казників (М) та середнє квадратичне відхилення 

(SD); для їх порівняння використовували критерій 
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Ст’юдента (kS). За невідповідності закону нормаль-

ного розподілу для опису ознаки застосовували ме-

діану (Me) та інтерквартільний розмах [Q25-Q75]; 

для порівняльного аналізу застосовували непара-

метричний (U-критерій) Манна-Уїтні [2].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБ-
ГОВОРЕННЯ. Порівняльний аналіз показників 

ПОЛ/АОЗ ПД-хворих та умовно-здорових доно-

рів продемонстрував вірогідне підвищення МДАс 

(р<0,0001) та зниження усіх показників АОЗ: SH-

групис (р=0,007), ЗПА (р<0,0001), ТР (р<0,0001) та 

ЦП (р<0,0001), що свідчить про виражену актив-

ність оксидативних процесів та суттєву недостат-

ність антиоксидантного захисту (табл. 1). 

Таблиця 1

Рівні досліджуваних показників О/А балансу крові ПД-пацієнтів 
у динаміці лікування α-ліпоєвою кислотою

Показник
Умовно-здорові 
донори  (n=20)

До лікування
(n=20)

Після лікування
(n=20)

Ру динаміці    
лікування

(М±SD)

SH-групис 

(ммоль/л)
2,22±1,4 1,31± 0,29 1,95±0,68 0,04

SH-групие

(ммоль/л)
12,8±1,2 15,5±2,64 17,3±8,4 0,7

МДАс (мкмоль/л) 118,7±11 383,6±101,2 308,8±85,4 0,02

МДАе (мкмоль/л) 554,2±49,5 567,2±105,5 527,9 ±157 0,37

ЗПА 454±26,5 263,1±84,7 348,5±102,5 0,009

Me [Q25-Q75]

ТР (ум. од) 5,0 [3-5,85] 1,65 [0,9-2] 4,2 [2,5-7,7] 0,002

ЦП  (г/л) 21,8 [19-22,1] 9,1 [6,9-10,4] 34,2 [28-41,1] < 0,0001

Перикисна 

резистентність (%)
10 [7,8-11,4] 12,7 [11,5-18,8] 19,9 [8,8-46,7] 0,22

Після завершення лікування α-ліпоєвою кислотою у крові пацієнтів спостерігалось позитивне зни-

ження рівнів МДАс (рис. 1) та зростання вмісту ЦП вище за показників умовно-здорових донорів (рис. 3). 

Рис. 3. Вміст МДА сироватки крові ПД-пацієнтів в динаміці лікування α-ліпоєвою кислотою.
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Рис. 4. Вміст церулоплазміну крові умовно-здорових донорів та ПД-пацієнтів 

у динаміці лікування α-ліпоєвою кислотою.

Крім того, після лікування відбувалось досто-

вірне підвищення вмісту SH-групс (р=0,04), ЗПА 

(р=0,009) та ТР (р=0,002) (див. табл. 1).

Встановлена виражена позитивна динамі-

ка показників ПОЛ/АОЗ крові ПД-пацієнтів під 

впливом застосування α-ліпоєвої кислоти, на нашу 

думку, перш за все обумовлена інгібуванням утво-

рення ПКГ, нормалізацією NO-синтетазной ак-

тивності, пригніченням окислювальних процесів у 

клітинних мембранах та відновленням гомеостазу 

клітин через взаємодію з тіолами та іншими анти-

оксидантами [6, 12-15, 21].

ВИСНОВКИ. Підсумовуючи отримані дані 

можна стверджувати, що α-ліпоєва (тіоктова) кис-

лота достовірно знижує активність оксидативних 

процесів та суттєво відновлює показники антиок-

сидантного захисту у крові хворих на ХХН V стадії, 

які лікуються ПД, що обґрунтовує необхідність по-

дальших досліджень за участю більшої когорти хво-

рих. На нашу думку, призначення  ПД-пацієнтам 

α- ліпоєвої кислоти доцільно у дозі 600 мг/д довен-

но протягом 2 тижнів з наступним переходом на 

пероральний прийом препарату ще на 6 тижнів. 
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