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Рассмотрена малоизученная форма активированного кислорода — синглетный кислород. Проанализированы физико-химические 
свойства (электронная конфигурация молекулы, реакционная способность, особенности). Указаны ферментативные и нефермента-
тивные пути генерации синглетного кислорода в организме. Подробно раскрыты биологические эффекты соединения как регулятора 
клеточной деятельности, в том числе определяющего механизм инициации апоптоза. Описана взаимосвязь генерации синглетного 
кислорода и фотодинамического эффекта. Систематизированы данные о молекулярных и клеточных механизмах действия синглетно-
го кислорода на биологические системы. Показано, что синглетный кислород за счет собственной высокой реакционной способности 
может выступать как повреждающий агент в отношении структурных белков, ферментов и нуклеиновых кислот, приводя к формиро-
ванию различной патологии (сахарный диабет, кардиоваскулярные заболевания, катаракта и др.). На клеточном уровне «мишенью» 
эффекта синглетного кислорода являются мембраны клеток, в которых под влиянием соединения происходит окислительная деграда-
ция фосфолипидов. Рассмотрена роль синглетного кислорода как центральной молекулы, обеспечивающей эффект фотодинамичес-
кой терапии за счет регулирования «ансамбля» активных форм кислорода. Подчеркивается, что рациональное использование свойств 
синглетного кислорода как активной формы является основой фотодинамической терапии, находящей применение, в частности, при 
патологии онкологического и профиля. 
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There has been considered a poorly studied form of activated oxygen — singlet oxygen. Its physicochemical properties (electron 
configuration of a molecule, reactive capacity, features) are analyzed, and enzymic and nonenzymic ways of singlet oxygen generation in 
body are specified. There are shown in detail biological effects of the compound as a regulator of cell activity including that determining 
the mechanism of apoptosis initiation. The relation of singlet oxygen and photodynamic effect is described. There is organized the data on 
molecular and cell mechanisms of singlet oxygen effect of biological systems. Singlet oxygen due to its high reactivity is shown to have damage 
effect on structural proteins, enzymes and nucleic acids resulting in different pathologies (diabetes mellitus, cardiovascular diseases, cataract, 
etc.). On cell level, “the target” of singlet oxygen effect is cell membranes where phospholipid oxidative degradation is initiated by singlet 

А.А. Мартусевич, С.П. Перетягин, А.К. Мартусевич



СТМ ∫ 2012 - 2  129

 ОБЗОРЫ    

oxygen. There is considered the role of singlet oxygen as a central molecule providing the effect of photodynamic therapy due to the regulation 
of “the ensemble” of active oxygen forms. The rational use of the properties of singlet oxygen as its active form is emphasized to be the base of 
photodynamic therapy. The latter is used in particular, in oncological and cardiosurgical pathologies.        

Key words: active oxygen, singlet oxygen, lipid peroxidation, photodynamic therapy.

Многие физиологические процессы организма 

человека в норме и при патологии протекают с учас-

тием свободных радикалов, образующихся в ре-

зультате окислительно-восстановительных реакций 

[1–5]. Перекисное окисление липидов (ПОЛ) является 

важным фактором обновления состава мембран, мо-

дификации их функций и перехода клетки из одно-

го функционального состояния в другое [1, 2, 6–13]. 

Повреждающему эффекту свободных радикалов и 

активированных форм кислорода (АФК) противосто-

ит система противоокислительной защиты, главным 

действующим звеном которой являются антиоксидан-

ты — соединения, способные тормозить окислитель-

ные процессы, уменьшать интенсивность свободно-

радикального окисления, нейтрализовать свободные 

радикалы путем обмена собственного (в большинс-

тве случаев) атома водорода на кислород свободных 

радикалов [1, 3, 5, 13–16]. АФК представляют собой 

ионы кислорода, свободные радикалы и перекиси 

как неорганического, так и органического происхож-

дения (рис. 1). Это, как правило, небольшие молекулы 

с исключительной реактивностью благодаря наличию 

неспаренного электрона на внешнем электронном 

уровне [3, 17, 18]. Они постоянно образуются в живой 

клетке, являясь продуктами физиологического мета-

болизма кислорода или результатом действия иони-

зирующего излучения [4, 10, 19–23].

Одной из форм АФК является синглетный кислород 

(СК), который впервые был получен в 1924 г. Первый 

аппарат синглетно-кислородной терапии VALKION 

(Роlуvаlк АВ, Швеция) появился на рынках медицин-

ской аппаратуры в 1996 г. как альтернативный метод 

стимуляции антиоксидантной защиты, основанный на 

синглетно-триплетном дипольном переходе. Физико-хи-

мическая концепция синглетно-кисло-

родной терапии базируется на фото-

химической сенсибилизации воздуха 

и воды с созданием в активационной 

камере медицинского аппарата СК — 

высокореактивного вещества с очень 

коротким периодом полураспада [19, 

21, 24–27]. Вследствие трансформа-

ции CK образуются вторичные долго-

живущие физиологически активные 

синглетно-кислородные факторы, вы-

зывающие цепь биохимических и био-

физических реакций внутри клеток 

[11, 17, 25, 28–32].

В 1998 г. научно-методический 

центр «Мединтех» (Украина) выпол-

нил разработку, а с 2000 г. приступил 

к серийному производству аппаратов 

для синглетно-кислородной терапии 

[3]. В качестве источника излучения для образова-

ния СК в аппарате используется генератор жесткого 

ультрафиолетового излучения. Для увеличения эф-

фективности образования СК в аппаратах применен 

принцип двойной магнитной обработки пароводяной 

смеси. На первом этапе пароводяная смесь прохо-

дит турбовихревое омагничивание. На втором этапе 

выполняется ее активация жестким ультрафиолето-

вым излучением в магнитном поле. Предложенный 

принцип обработки пароводяной смеси способствует 

возникновению спиновой поляризации электронных 

облаков, энергетической устойчивости и увеличению 

эффективности терапевтического действия синглет-

но-кислородной смеси. 

Оказалось также, что обработка пароводяной смеси 

жестким ультрафиолетовым и квазилазерным излуче-

нием в магнитном поле ведет к образованию не толь-

ко СК, но и оксида азота (NO) [3, 10, 21, 33]. Известно, 

что оксид азота является универсальным регулятором 

физиологических и метаболических процессов как 

в отдель ной клетке, так и в целом организме [15, 34]. 

Этому мессенджеру, продуцирующемуся в организме 

эндотелием сосудов, придается особое значение в ре-

гуляции тонуса сосудов, воспаления и иммунного отве-

та [34–36]. Установлено, что данное соединение обла-

дает сосудорасширяющим, иммуномодулирующим и 

противовоспалительным действием, а также оказыва-

ет антиатерогенный эффект [32, 34, 36, 37].

Физико-химические свойства 

синглетного кислорода

Синглетный кислород — общее название для двух 

метастабильных состояний молекулярного кислорода с 

Рис. 1. Классификация биорадикалов [3]
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более высокой энергией, чем в основном, триплетном, 

состоянии (рис. 2).

Энергетическая разница между самой низкой энер-

гией O2 в синглетном состоянии и наименьшей энерги-

ей триплетного состояния составляет около 11 400 К 

или 0,98 эВ и соответствует переходу в близком к ИК 

диапазоне (около 1270 нм) [2, 3, 38, 39]. В изолирован-

ной молекуле переход запрещен по правилам отбора, 

поэтому прямое возбуждение кислорода в основном 

состоянии светом для образования СК крайне малове-

роятно, хотя и возможно. Как следствие, СК в газовой 

фазе — экстремально долгоживущий (период полурас-

пада состояния при нормальных условиях — 72 мин) 

[25, 29, 30, 33, 40, 41]. Взаимодействие с раствори-

телями уменьшает время жизни до микросекунд или 

даже до наносекунд. Химия СК отличается от химии 

кислорода в основном состоянии. СК способен прини-

мать участие в реакциях Дильса–Альдера. Он может 

быть сгенерирован в фотовозбуждаемых процессах 

переноса энергии от окрашенных молекул, таких как 

метиловый синий или порфирины, при спонтанном раз-

ложении триоксида водорода в воде или в реакции пе-

роксида водорода с гипохлоритом [3, 39, 42]. Прямое 

определение СК возможно по его очень слабой фос-

форесценции при 1270 нм, которая не видима глазом. 

Однако при высоких концентрациях СК может наблю-

даться флюоресценция так называемых димолей син-

глетного кислорода (одновременная эмиссия двух мо-

лекул СК при столкновениях) как красное свечение при 

634 нм [30, 39, 42].

Биологические эффекты синглетного кислорода

В биологии млекопитающих СК рассматривают 

как одну из особых АФК [3, 19, 30]. В частности, это 

соединение связывают с окислением холестерина и 

развитием сердечно-сосудистых заболеваний [28, 33, 

43–45]. Антиоксиданты на основе полифенолов могут 

снижать концентрацию АФК и предотвращать данные 

эффекты. Предполагается, что молекулы СК могут 

оказаться важнейшими регуляторами клеточной жиз-

недеятельности, определяющими механизм инициа-

ции апоптоза [9, 10, 19, 31, 46]. У большинства живых 

клеток в темноте основным источником генерации СК 

служит спонтанная дисмутация супероксидных анио-

нов. Вероятно, любая биологическая система, в кото-

рой образуется супероксидный анион-радикал, может 

быть активным источником СК [2, 3]. Однако послед-

ний возникает и в темновых ферментативных реакциях 

в отсутствие супероксидного аниона-радикала. Фото-

динамический эффект обнаружен у всех живых орга-

низмов. У прокариот в результате фотодинамического 

действия индуцируются повреждения многих типов: ут-

рата способности формировать колонии, повреждение 

ДНК, белков, клеточной мембраны [19, 28, 31, 33, 38, 

47–50]. Причина указанных нарушений — фотоокис-

ление некоторых аминокислот (метионина, гистидина, 

триптофана и др.), нуклеозидов, липидов, полисаха-

ридов и других клеточных компонентов [2, 25, 28, 33]. 

Перехватчиками СК являются различные биологически 

активные соединения: липиды, аминокислоты, нуклео-

тиды, токоферолы и др. [5, 11, 13, 51–55].

То парадоксальное обстоятельство, что СК — вы-

сокоактивная электрофильная частица — оказывает 

антиоксидантное действие, можно объяснить инактива-

цией НАДФН-оксидазы. Следует отметить, что указан-

ный эффект наблюдается лишь в узком диапазоне доз, 

тогда как высокие дозы цитотоксичны [3, 9, 16, 32].

Известно, что видимый и ультрафиолетовый свет 

малой интенсивности вызывает в клетках определен-

ные фотобиологические процессы [19, 22, 29, 39, 56]. 

Существует определенная связь между действием СК 

и фотодинамической терапией (ФДТ), предлагаемой 

для лечения артериосклероза, рестеноза после ангио-

пластики, а также злокачественных новообразований 

[4, 25]. При ФДТ происходит образование СК, что от-

части обусловливает ее деструктивное влияние на био-

системы [8, 25, 27, 28, 37, 40, 57, 58]. Конкретные ме-

ханизмы остаются невыясненными, однако ключевую 

роль играет образование цитотоксичных оксидантов, в 

частности СК.

Молекулярные механизмы действия синглетного 

кислорода

Мембраноповреждающее действие высоких доз СК 

как АФК опосредуется следующими механизмами: в 

случае, когда окислительной деградации подвергает-

ся значительная часть мембранных фосфолипидов, 

липидная фаза мембраны становится более ригидной, 

что ограничивает конформационную подвижность по-

липептидной цепи, вследствие чего снижается функци-

ональная активность ферментов, рецепторов и канало-

образующих белков, встроенных в мембраны [1, 6, 8, 

14]. Этому способствует образование межлипидных, 

межбелковых и липид-белковых поперечных сшивок 

за счет взаимодействия со вторичными продуктами 

ПОЛ [2, 3, 11]. Подобный ход событий сопровождается 

подавлением активности Са2+–АТФазы саркоплазмати-

ческого ретикулума и приводит к нарушению удаления 

Са2+ из саркоплазмы [59–61]. Повышение внутрикле-

точной концентрации Са2+ способствует увеличению 

темпов его проникновения в клетку из внеклеточной 

среды. Это связано с тем, что при ПОЛ в гидрофобной 

части жирной кислоты появляется гидрофильная пере-

кисная группа. Если в каждом из монослоев мембра-

ны комплексы подобных окисленных фосфолипидов 

оказываются расположенными друг против друга, то в 

мембране образуются каналы повышенной проницае-

Рис. 2. Диаграмма молекулярных орбита-

лей для синглетного кислорода [3]
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мости (кластеры), проходимые, в частности, для ка-

тионов Са2+ [1, 18, 61]. Чрезмерное расширение таких 

кластеров может стать основой фрагментации и разру-

шения мембран сарколеммы и саркоплазматического 

ретикулума. Появление в гидрофобной области липид-

ного бислоя мембран гидрофильных перекисных групп 

делает белковые компоненты более доступными для 

протеолитических ферментов, что способствует де-

струкции биомембран [1, 2, 62]. В результате прямого 

окисления сульфгидрильных групп в активных центрах 

ферментов (в том числе локализованных в мембра-

нах) происходят инактивация последних и увеличение 

проницаемости мембран, разрушение соединений, об-

ладающих антиоксидантной активностью (витаминов, 

стероидов, убихинона) [7, 17, 28, 40, 44, 63].

Низкие дозы СК, напротив, оказывают мембра-

нопротекторное действие, обусловленное увеличением 

проницаемости мембраны для Са2+ при одновременной 

активации Са2+–АТФазы, ответственной за удаление 

Са2+ из цитоплазмы и расслабление мышц [1, 20]. По-

казано, что данное изменение активности фермента, 

способствующее улучшению сократительной функции 

мышцы, происходит именно за счет накопления гидро-

перекисей фосфолипидов (прежде всего, первичных 

молекулярных продуктов ПОЛ) [3, 11, 14, 43]. 

Кроме того, воздействие низких доз СК может ока-

зывать активирующее влияние на циклооксигеназу, иг-

рая важную роль в кинетике ферментативного каскада 

реакций, способствующих образованию простагланди-

нов [1, 17, 33, 64].

Экспериментально-клиническая оценка 

эффекта синглетного кислорода 

Экспериментальное подтверждение участия СК в 

процессе ПОЛ получено рядом авторов [19, 29, 40]. Так, 

СК вызывает окислительное повреждение белков, на-

пример коллагена эпителия кожи, каталазы, суперок-

сиддисмутазы [22, 28, 33], а также ДНК в результате 

модификации гуанилового основания [23, 25, 38]. В то 

же время показано, что мутагенное действие такого 

мощного потенциального источника СК, как фотовоз-

бужденный рибофлавин или люмифлавин, связано с су-

пероксидным анионом-радикалом, но не с СК [23, 57]. СК 

играет ключевую роль при развитии ряда патологичес-

ких процессов, таких как катаракта [3], протопорфирии 

[24], синдром ишемии–реперфузии [63], сахарный диа-

бет [44, 65] и др. Экспериментально доказано его учас-

тие в процессах фагоцитоза [10]. В организме СК обра-

зуется в неферментативных процессах, протекающих с 

участием фотосенсибилизаторов [21, 24, 26, 29, 56], или 

с помощью ферментов, например миелопероксидазы 

[19, 36, 66]. В последнем случае количество соединения, 

генерируемого фагоцитами, может составлять до 19% 

от всего поглощенного кислорода [40, 58, 59].

С учетом того, что кислород является составной час-

тью и обязательным компонентом фотодинамической 

реакции, существуют две основные теории, объясня-

ющие механизм противоопухолевого действия ФДТ 

[21, 24, 25, 37, 58]. Первая из них объясняет основной 

повреждающий эффект ФДТ внутриклеточными изме-

нениями вследствие взаимодействия с АФК, основной 

из которых является СК. М.А. Малковым с соавт. [24] 

показано, что один из вариантов ФДТ — применение 

лазера с копропорфириновым фотосенсибилизато-

ром — в экспериментах на собаках, имеющих опухоли 

различной локализации, опосредует эффект через об-

разование в тканях СК. Показано, что обработка чело-

веческих моноцитов СК снижает продукцию ими АФК с 

участием НАДФН-оксидазы. Это может иметь сущест-

венное значение для объяснения положительного эф-

фекта ФДТ при рестенозе после ангиопластики [58].

Исследования механизмов действия и образования 

СК, в том числе продуцируемого при ФДТ, носят поис-

ковый характер, поэтому для обоснования эффектив-

ного клинического применения рассматриваемых тех-

нологий необходимы дальнейшие изыскания в данной 

области.
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