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В настоящее время сопроводительная терапия является неотъемлемой частью лечения онкологи-
ческих больных, позволяющей купировать симптомы злокачественных новообразований и неже-
лательные явлений проводимого лечения. Это в значительной степени обусловливает актуальность 
поиска и разработки новых лекарственных веществ для поддерживающей терапии пациентов с он-
копатологией. Одной из наиболее интересных и малоизученных групп природных соединений 
растительного происхождения являются гуминовые вещества. Представленный обзор направлен 
на обобщение и систематизацию имеющейся к настоящему времени информации об известных фар-
макологических эффектах и возможных механизмах действия гумусовых кислот, а также перспекти-
вах их применения в сопроводительной терапии онкологических больных.
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Concomitant therapy is an integral part of modern approaches in treating cancer patients, which allows 
the symptoms of malignant neoplasms to be mitigated and the adverse events of the treatment to be avoided. 
Therefore, the search for new drugs for supportive therapy of oncopathology patients seems highly rele-
vant. Humic substances represent a promising, although insufficiently studied, group of natural compounds 
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of plant origin. This review article is aimed at generalizing and systematizing the information currently 
available on the known pharmacological effects and possible action mechanisms of humic acids, as well 
as the prospects for their use in the concomitant therapy of cancer patients.
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Введение
Несмотря на значительные достижения 

в области диагностики и лечения, злока-
чественные новообразования (ЗНО) оста-
ются одной из наиболее значимых причин 
снижения качества жизни, инвалидизации 
и смертности населения. Ежегодно в мире 
выявляется более 19 млн новых случаев 
ЗНО. По прогнозам Всемирной органи-
зации здравоохранения (ВОЗ), ожидается, 
что к 2040 г. онкологическая заболевае-
мость во всём мире увеличится до 28 млн 
новых случаев, при этом наибольшее уве-
личение распространенности ЗНО будет 
наблюдаться в развивающихся странах [10].

В настоящее время для лечения онколо-
гических заболеваний используют «клас-
сическую» триаду методов, включающую 
оперативное лечение, химио- и лучевую 
терапию. Однако альтернирующий ха-
рактер основного противоопухолевого 
лечения как на патологические, так и, за-
частую, на здоровые ткани обуславливает 
важность качественной сопроводительной 
терапии у пациентов с ЗНО. Её адекватное 
выполнение по объёму и качеству соглас-
но современным международным стан-
дартам способствует повышению качества 
и продолжительности жизни пациентов. 
В отдельных случаях успех лечения на-
прямую зависит от проведения сопрово-
дительного лечения. Это в значительной 
степени обусловливает актуальность по-
иска и разработки новых лекарственных 

веществ для поддерживающей терапии 
пациентов с онкопатологией. В этом ас-
пекте определённый интерес представляют 
природные соединения и их производные, 
обладающие широким спектром использо-
вания наряду с благоприятным профилем 
безопасности. Одной из наиболее интерес-
ных и малоизученных групп природных 
соединений растительного происхождения 
являются гуминовые вещества.

Методология поиска источников
Был проведён поиск публикаций c ис-

пользованием комбинаций ключевых слов 
и логического оператора SQL: (“antioxidant 
properties” OR “radioprotective properties” 
OR “prebiotic properties” OR “antitumor”) 
AND (“humic substances” OR “humic acid” 
OR “fulvic acid” OR “hymatomelanic acid”) 
за период с 1990 по 2023 гг. Таким обра-
зом, на основании данных о хронологии 
публикаций, актуальности содержащейся 
в них информации в настоящий обзор было 
включено 7 наиболее релевантных отече-
ственных и зарубежных научно-исследо-
вательских работ, в которых обсуждаются 
фундаментальные, прикладные и клиниче-
ские аспекты применения гумусовых кислот.

Антиоксидантные свойства
Многочисленные исследования указы-

вают на то, что гуминовые вещества (ГВ) 
обладают антиоксидантными свойствами. 
Это обусловлено наличием легкоподвиж-
ных атомов водорода (H+) фенольных ги-
дроксилов, способных нейтрализовывать 
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свободные радикалы, а также свойством 
хиноидных группировок инициировать 
процесс электровосстановления кислорода 
[1]. Также за счёт сильно делокализиро-
ванной молекулярной орбитали ГВ могут 
выступать в роли ловушек для свободных 
радикалов, что подтверждается наличием 
в их структуре высокой концентрации па-
рамагнитных центров [2].

Данное свойство ГВ подтверждается 
работой [8], в которой оценивались кар-
диопротективные свойства фульвовой 
кислоты (ФК) на животной модели карди-
отоксичности, вызванной доксорубицином 
(DOX). В ходе исследования крысам Wistar 
вводили DOX в общей кумулятивной дозе  
15 мг/кг, разделённой на 6 введений, в тече-
ние 14 дней. ФК вводили соответствующим 
группам один раз в день, в течение 21 дня, 
в дозе 100, 200 и 300 мг/кг соответственно. 
Затем животных наркотизировали для ре-
гистрации частоты сердечных сокращений 
(ЧСС), систолического (САД) и диастоли-
ческого (ДАД) артериального давления 
(путём канюлирования сонной артерии) 
и забирали кровь для определения уровня 
лактатдегидрогеназы (ЛДГ), аспартатами-
нотрансферазы (АСТ) и креатинкиназы МВ 
(СК-МВ), после чего животных умерщвля-
ли для выделения сердца и приготовления 
гомогенатов тканей. Антиоксидантный 
статус оценивался путём измерения уровня 
малонового диальдегида (МДА), а также 
активности супероксиддисмутазы (СОД), 
каталазы и глутатиона.

В результате было установлено, что при-
менение DOX достоверно приводило к сни-
жению ЧСС, САД и ДАД (p<0,001). Это 
обуславливается способностью DOX вли-
ять на фазу восстановление потенциала 
действия за счёт нарушения регуляции вну-
триклеточной концентрации Ca2+. В то же 
время в группах, получавших ФК, отмеча-
лось значительное увеличение ЧСС и САД, 
а также незначительное повышение ДАД 
(р<0,05). Анализ сердечно-сосудистых 

маркеров показал, что применение DOX 
приводило к значительному повышению 
уровня АСТ, ЛДГ и СК-МВ, что свиде-
тельствовало о повреждении сердечной 
мышцы (р<0,0001). При этом в группах, 
получавших ФК, отмечалось значительное 
снижение данных показателей (p<0,001). 
При анализе антиоксидантных параме-
тров в группе, получавшей DOX, отмеча-
лось увеличение перекисного окисления 
липидов, снижение уровня СОД, глутати-
она, каталазы и увеличение уровня МДА 
(p<0,0001). В то же время применение ФК 
приводило к улучшению эндогенного анти-
оксидантного потенциала, что характери-
зовалось увеличением уровня СОД, глута-
тиона, каталазы и снижением уровня МДА. 
При гистологическом анализе в группе 
с применение DOX отмечалась клеточная 
инфильтрация, некроз, а также изменения 
гиалина. При этом в группах, получавших 
ФК, происходило уменьшение миоцитоли-
за и клеточной инфильтрации. Результаты 
данного исследования свидетельствуют 
о том, что ФК способна предотвращать сво-
боднорадикальное повреждение сердечных 
миоцитов и нивелировать патологические 
изменения, вызванные DOX. 

Радиопротекторные 
 и антимутагенные свойства
Несмотря на последние достижения в об-

ласти лучевой терапии (ЛТ), исследования 
последних лет свидетельствуют о том, 
что ЛТ может индуцировать стохастиче-
ские эффекты, которые могут приводить 
к появлению радиационно-индуцированно-
го вторичного ЗНО в соседних тканях и ор-
ганах [5, 6]. 

Исследования указывают на то, что ГВ 
могут проявлять антимутагенные и ради-
опротективные свойства [11]. В работе [9] 
проводился метафазный анализ хромосом-
ных аберраций в культивируемых лимфо-
цитах периферической крови пациентов 
с раком щитовидной железы, после об-
лучения лимфоцитов in vitro цезием-137 
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в дозе 1 Гр. Гумат натрия в концентра-
ции 10 и 100 мкг/мл добавляли в культуру 
клеток через 30±15 мин после стимуля-
ции фитогемагглютининов. В результате 
было выявлено, что ГН в концентрации  
10 мкг/мл проявлял большую эффектив-
ность, чем в концентрации 100 мкг/мл, 
при этом снижая среднюю частоту му-
таций на 51,88 и 38,77% соответственно. 
Подобное действие ГВ оказывают за счёт 
своих адаптогенных свойств, включаю-
щих активацию процессов репарации ДНК. 
Таким образом, выявлен потенциал приме-
нения ГВ не только во время ЛТ, но и в усло-
виях техногенных радиационных ката-
строф, для снижения риска возникновения 
онкологических заболеваний.

Пребиотические свойства
В настоящее время появляется всё боль-

ше данных о потенциальной взаимосвязи 
токсического влияния противоопухоле-
вых препаратов на микробиом и сниже-
нии эффективности терапии, приводящем 
к негативным последствиям, включая воз-
никновение резистентности к химиотера-
певтическим препаратам. С древних вре-
мён известно о стимулирующем действии 
ГВ на развитие микробов в почве, что яви-
лось причиной изучения их влияния на ми-
кробиом живых организмов. Гуминовые 
кислоты (ГК) в основном состоят из арома-
тического остова, включающего азотистые 
гетероциклы, окружённые фенольными, 
карбоксильными и хиноидными функцио-
нальными группами, а также широким на-
бором биологически активных соединений, 
водорастворимых и быстро гидролизуемых 
фракций. Было установлено, что благодаря 
полифункциональности групп при низких 
значениях pH ГК заряжены положитель-
но и могут взаимодействовать с анионами, 
но при pH выше 4,7 они заряжены отрица-
тельно из-за диссоциации протонов от кар-
боновых кислот или спиртов и способны 
реагировать с катионами [3, 12]. 

В связи с этим в эксперименте с ис-
пользованием модели, имитирующей три 
основных отдела желудочно-кишечного 
тракта курицы in vitro, использовались 
ферментативные условия и различные 
значения pH (1,2–2; 5,2 и 6,4–6,8), в кото-
рых оценивали влияние ГК на количество 
важных для домашних птиц бактерий, та-
ких как S. enteritidis, E. coli, Cl. perfringens, 
L. salivarius и B. subtilis. В ходе исследо-
вания было выяснено, что добавление ГК 
достоверно приводило к увеличению коли-
чества S. enteritidis, E. coli, Cl. perfringens 
и B. subtilis. При этом в преджелудоч-
ке количество бактерий было снижено 
по сравнению с наблюдаемым в кишечнике, 
что объясняется низким уровнем pH, явля-
ющимся важным фактором для роста бак-
терий. ГК, являясь амфифильными вещест-
вами, проявляют большую эффективность 
при низком pH и способствуют абсорбции 
на различных поверхностях, в т. ч. и на би-
ологоческих мембранах бактерий [4, 11].

Таким образом, стимулирующее дей-
ствие ГВ на микробиоту толстой кишки 
повышает интерес к данной группе ве-
ществ, особенно если взять их за основу 
для разработки специфических препаратов, 
применяемых с целью повышения эффек-
тивности химиотерапии онкологических 
больных.

Заключение
Накопленный объём исследований под-

тверждает многообразие эффектов гуми-
новых веществ, что объясняется не толь-
ко составом их периферических цепей 
и функциональных групп, но и особенно-
стями строения конденсированных аро-
матических ядер. Приведённые данные 
свидетельствуют о том, что они обладают 
выраженными антиоксидантными и радио-
протективными свойствами, а также могут 
оказывать положительное влияние на ми-
крофлору, демонстрируя пребиотические 
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свойства. Выявленный спектр фармаколо-
гических эффектов в будущем может по-
зволить дополнить существующие методы 

сопроводительной терапии онкологиче-
ских больных, повысив их эффективность, 
или разработать новые подходы.
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