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Представлены результаты исследования тиолдисульфидной системы методом амперометрического 
титрования у больных, страдающих хроническими заболеваниями верхних дыхательных путей с сопут-
ствующей целиакией. Обследовано 48 пациентов с генетически подтвержденным диагнозом целиакия, 
в возрасте от 19 до 45 лет. Отмечено значительное снижение тиолдисульфидного коэффициента (соот-
ношение концентрации –SH- и –SS-групп сыворотки крови), свидетельствующее о нарушении тканей 
резистентности и усилении свободнорадикального окисления у обследованных. Изменение показателя 
ТДК может служить диагностическим критерием эффективности проводимой терапии.
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The article presents the results of the study of thioldisulphide system by amperometric titration method in 
the patients with chronic diseases of the upper respiratory tract with the concomitant coeliac disease. The study 
involved 48 patients with genetically confirmed diagnosis of celiac disease, aged 19 to 45 years. We observed 
a significant reduction of thioldisulphide index (the ratio of the concentration of SH-and-SS-groups of blood 
serum), which indicates the resistance tissue disorder and the intensification of free radical oxidation in these 
patients. The change of TDI may serve as a diagnostic criterion of the efficacy of the therapy.
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Заболевания ЛОРорганов, являясь одними из 
самых распространенных заболеваний жителей 
различных регионов Земли, относятся к приори-
тетным проблемам современного здравоохране-
ния [1–2]. При этом в структуре оториноларинго-
логической патологии превалируют заболевания 
верхних дыхательных путей [3]. Эффективность 
общепринятых методов лечения не всегда быва-
ет высокой, в связи с чем возникает необходи-
мость поиска дополнительных причин развития 
патологии ЛОРорганов в целях их своевременной 
коррекции. Слизистая оболочка верхних дыха-
тельных путей является начальным структурным 

элементом дыхательной системы и представляет 
систему барьерных механизмов иммунной защи-
ты и мукоцилиарного клиренса. Формирование 
комплекса сложных и взаимосвязанных процес-
сов взаимодействия пищеварительного тракта 
и верхних дыхательных путей, затрагивающих 
все структурные уровни организма – молекуляр-
ный, клеточный, органный и системный, обе-
спечивают тканевую резистентность и гомеостаз 
организма. При развитии различной патологии 
изменение слизистой оболочки неизбежно со-
провождается снижением физиологических за-
щитных функций организма. По мнению ряда 
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авторов, хронические заболевания верхних ды-
хательных путей – это проявления системного 
метаболического процесса, при котором на фоне 
патологии органов пищеварения развиваются 
дистрофические изменения слизистой оболочки 
верхних дыхательных путей [4–7].

Известно, что любой адаптивный или патоло-
гический процесс протекает на фоне образования 
активных форм кислорода антиоксидантной си-
стемы (АОС) и усиления свободнорадикального 
окисления биосубстратов. В ответ на это проис-
ходит активизация АОС-клетки. АОС представле-
на низкомолекулярными соединениями – ловуш-
ками радикалов, к которым относят витамины 
А, С, Е и К, биофлавоноиды, низкомолекулярные 
тиолы (глутатион и эрготионеин), а также анти-
перекисными ферментами (супероксиддисмута-
за, глутатионпероксидаза, глутатионредуктаза, 
каталаза и т. д.). Конечный результат процесса 
адаптации – приспособление организма к новым 
условиям окружающей среды или срыв адаптив-
ных механизмов, следствием которого является 
развитие патологического состояния, определя-
ется в итоге взаимоотношением прооксидантных 
и антиоксидантных механизмов, иными словами, 
способностью АОС защитить клетку от избытка 
свободных радикалов и перекисей. Учитывая то 
обстоятельство, что практически все известные 
заболевания сопровождаются усилением свобод-
норадикального окисления и ослаблением актив-
ности АОС, весьма актуальной представляется 
оценка состояния этих систем в целях ранней 
диагностики и патогенетически обоснованно-
го лечения заболеваний. Актуальность вопроса 
оценки этих систем диктуется также ухудшением 
состояния окружающей среды и усилением давле-
ния техногенных факторов на адаптивные систе-
мы человека.

Ведущую роль в функционировании АОС и в 
адаптивном процессе играют низкомолекуляр-
ные и высокомолекулярные (белки) тиоловые 
соединения [8–11]. Тиолсодержащие соедине-
ния – молекулы, имеющие в своем составе SH-
группы, очень широко представлены в клетке в 
виде трипептидаглутатиона и многочисленных 
белков. Эти соединения присутствуют в клетке в 
двух состояниях: восстановленном (–SН) и окис-
ленном (–SS), причем концентрация SH-групп в 
несколько раз выше концентрации SS-групп, так 
как большинство тиоловых белков обладает фи-
зиологической активностью в восстановленном 
состоянии, а глутатион является основным ком-
понентом редокс-буферной системы клетки, под-
держивающей в ней восстановительную среду.

Имеются современные сведения об измене-
ниях в тиолдисульфидной системе и нарушении 
баланса ее в сторону дисульфидов у больных це-
лиакией. Высокое содержание пролина играет 

особую роль в патогенезе целиакии: токсичные 
олигопептиды оказывают цитотоксическое дей-
ствие, другие олигопептиды запускают оксида-
тивный стресс и способствуют высвобождению 
провоспалительных цитокинов у генетически-
предрасположенных лиц. Элиминация глютена из 
рациона питания приводит к снижению цитоток-
сичности и окислительного стресса, что улучшает 
клеточную устойчивость и клиническое состоя-
ние больных [12, 13].

Цель исследования. Оценить состояние тиол-
дисульфидной системы у больных хроническими 
воспалительными заболеваниями верхних дыха-
тельных путей (ВДП) с сопутствующей целиакией.

Пациенты и методы исследования. В иссле-
дование включены пациенты с верифицирован-
ным диагнозом целиакия, а также подтвердив-
шие информированное согласие на проведение 
исследования. В исследование были включены 48 
пациентов. Средний возраст пациентов составил 
31,8±9,5 года. Все пациенты были распределены 
на три группы. В первую группу вошли 14 паци-
ентов с хроническими воспалительными заболе-
ваниями ВДП: аллергический ринит (5 человека), 
хронический верхнечелюстной синусит (5  че-
ловек), хронический полипозный риносинусит 
(4 человека), с верифицированным диагнозом 
целиакия, не соблюдающие аглютеновую диету. 
Во вторую группу были включены 12 больных 
с подтвержденным диагнозом целиакия (HLA-
позитивная), без сопутствующей патологии ЛОР-
органов на фоне соблюдения аглютеновой диеты. 
Третью группу составили 12 больных с хрониче-
ским риносинуситом, без целиакии. К контроль-
ной группе отнесены 10 человек, не имеющих 
признаков заболевания. 

Все пациенты были осмотрены ЛОР-врачом, и 
у них определены тиолсульфидные группы в кро-
ви с подсчетом тиолдисульфидного соотношения 
(К = SH/SS). 

Лабораторные исследования проводились 
согласно стандартизированным методикам, 
включающим клинический анализ крови, иссле-
дование крови на генетический профиль – HLA-
типирование, исследование крови для оценки тио- 
сульфидной системы организма.

HLA-типирование крови выполнялось для 
уточнения генетической предрасположенности к 
целиакии в независимой лаборатории «МедЛаб». 
При проведении данного анализа использовалась 
венозная кровь для выявления DQ2 и DQ8 гапло-
типов методом ПЦР.

Исследование тиолдисульфидной системы 
крови проводилось с использованием метода 
амперометрического титрования. Количество –
SH-групп титрованием раствора азотнокислого 
серебра. Количество –SS-групп соответствовало 
разности между показателями токового сигнала 
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при известном избытке ионов серебра и после 
внесения раствора NaSO3. Расчет тиолдисульфид-
ного коэффициента К = SH/SS [14].

Проводился статистический анализ получен-
ных данных с расчетом средних значений и кри-
терия Стьюдента.

Результаты исследования. Антиоксидантная 
защита организма оценивалась по состоянию не-
ферментативного звена антиоксидантной систе-
мы – содержанию восстановленных (SH-групп) и 
окисленных (SS-групп) групп и их соотношению 
(SH/SS), отражающему буферную емкость АОС, 
а также по уровню общей антиокислительной ак-
тивности плазмы крови (АОА).

Проведенные исследования показали, что 
у пациентов 1, 2 и 3-й групп отмечено сниже-
ние содержания восстановленного тиола (–SH) 
(280±41, 350±43 и 390±38 мкмоль/л соответ-
ственно) по сравнению с таковым у обследуемых 
контрольной группы (480±25 мкмоль/л), что 
свидетельствовало о снижении антиоксидантной 
активности у пациентов с разными клинически-
ми формами. Для понимания степени выражен-
ности и взаимосвязи с патологическим процессом 
сравнивали показатели (–SH) у пациентов с раз-
личными клиническими формами. Установлено, 
что низкие значения (–SH) отмечены у больных 
1-й группы при сравнении с таковыми 2-й и 
3-й групп, причем содержание (–SH) у больных 
2-группы были ниже при сравнении с содержа-
нием показателя 3-й группы, что свидетельству-
ет о сдвиге окислительной активности в сторону 
окисления, и наиболее выраженный сдвиг у ко-
морбидных больных. 

 Значения показателя (–SS)-групп не имели 
значимых различий у обследованных (138±9, 
137±11, 136±12, 135±9 мкмоль/л соответствен-
но), однако у пациентов с целиакией наблюдается 
незначительное повышение.

В целях определения буферной емкости АОС 
оценивали тиолдисульфидный коэффициент. 
Из представленных данных видно, что у всех на-
блюдаемых больных различными клиническими 
формами отмечается достоверное (р < 0,001) 
снижение ТДК по сравнению с группой здоровых 

(2,1±0,3, 2,8±0,4, 3,1±0,4, 3,4±0,3 соответствен-
но), однако наиболее низкий ТДК отмечался у 
больных целиакией как с ЛОР-патологией, так и 
без нее, что подтверждает участие в метаболизме 
заболевания тиолдисульфидной редокс-системы 
[16, 17]. В группе здоровых отмечается преобла-
дание восстановленных форм над окисленными 
формами небелковых тиолов и коэффициент со-
отношения составил 3,8±0,3, что указывает на 
функциональный баланс свободно-радикально-
го окисления. Наблюдаемые результаты сдвига 
окислительно-восстановительного равновесия, 
выражающиеся снижением уровня сульфгидриль-
ных групп и повышением содержания дисуль-
фидных групп, можно расценить как истощение 
адаптационного резерва организма у больных 
различными клиническими формами.

Значения коэффициента тиолсульфидного 
равновесия в сравниваемых группах достоверно 
различались (р < 0,001). 

Таким образом, полученные результаты сви-
детельствуют об изменениях в тиолдисульфидной 
системе и о нарушении баланса ее в сторону ди-
сульфидов у больных целиакией, ассоциирован-
ной с патологией верхних дыхательных путей. Как 
известно, в патогенезе целиакии играют особую 
роль олигопептиды, которые оказывают цитоток-
сическое действие на клетки эпителия слизистой 
оболочки проксимальной части тонкой кишки, 
вызывая атрофические изменения, а с другой сто-
роны, олигопептиды запускают оксидативный 
стресс и способствуют высвобождению провоспа-
лительных цитокинов у генетически предраспо-
ложенных лиц. И поэтому элиминация глютена из 
рациона питания приведет к снижению цитоток-
сичности и окислительного стресса, что улучшает 
клеточную устойчивость и клиническое состояние 
больных с ЛОР-патологией [12, 13]. Полученные 
новые данные фундаментального характера по-
зволяют расширить существующее представление 
о патогенезе целиакии и развития оксидативного 
стресса. Установленные закономерности могут 
быть использованы для дальнейшего изучения ти-
олдисульфидной системы, что послужит основой 
для коррекции терапии. 

Т а б л и ц а 
Распределение показателей тиолсульфидного комплекса у больных целиакией (M ± s)

Показатель
Группа 1, 

n = 14
Группа 2, 

n = 12
Группа 3, 

n = 12
Здоровые, 

n = 10
p

–SH, мкмоль/л 280±24 350±23 390±29 480±25 < 0,001

–SS, мкм/л 138±9 137±11 136±12 136±9 0,43

K 2,1±0,3 2,8±0,4 3,1±0,4 3,8±0,3 < 0,001

Примечание. р – значимость критерия Стьюдента.
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Выводы 
У больных целиакией заболевание сопровождается хроническими заболеваниями 

верхних дыхательных путей, в структуре которых встречались различные нозологические 
формы: аллергический, вазомоторный и атрофический ринит, хронический фарингит, 
хронический тонзиллит, хронический гайморит и их сочетание.

Тиолдисульфидная система является особым объектом повреждения при целиакии, ас-
социированной с патологией ЛОРорганов, и принимает непосредственное участие в моле-
кулярных механизмах нарушений окислительно-восстановительного гомеостаза и неспе-
цифической резистентности организма к повреждающему действию – глютену.

При целиакии с сопутствующей ЛОР-патологией и без нее имеют место общие законо-
мерности нарушения окислительно-восстановительных преобразований –SH и –SS-групп 
белков, что позволяет отнести целиакию к свободнорадикальной патологии.

Указанные результаты целесообразно использовать в качестве дополнительных биохи-
мических маркеров оксидативного стресса или дистресса, а также для обоснования назна-
чения антиоксидантов или их комбинаций в комплексном профилактическом и терапевти-
ческом применении при целиакии. 
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