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Изучение свойств и биологической роли оксида азота позволило уста-

новить, что данная молекула является мессенджером, универсальным мо-

дулятором разнообразных функций организма, включая регуляцию дыха-

ния, поддержание иммунного статуса организма, сердечно-сосудистого го-

меостаза, активности макрофагов, экспрессии генов, пластичности нервной 
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ткани, памяти, высвобождения нейромедиаторов и т.д. Показана важная 

модулирующая роль оксида азота при стресс-реакции, что позволяет отне-

сти L-аргинин-NO систему к «стресслимитирующей NO-системе» [3].  

Основные механизмы действия оксида азота (NO), направленные на 

ограничение стресс реакции, включают ингибирование активации гипота-

ламо-гипофизарно-надпочечниковой системы, вызываемую вазопрессином 

[4], угнетение высвобождения катехоламинов из надпочечников и симпати-

ческих нервных окончаний [5], ограничение функции ренин-

ангиотензиновой системы [6]. Кроме центрального, системного действия 

NO проявляет себя как защитный фактор на локальном, тканевом, уровне. 

Механизм действия данной молекулы связан со способностью регулировать 

активность антиоксидантных ферментов и экспрессию кодирующих их ге-

нов. Кроме того, сама молекула NO обладает антиоксидантными свойства-

ми, что оказывается эффективным способом ограничения активации сво-

боднорадикального окисления при стрессе [2]. 

Известно, что интенсивность оксигеназных процессов определяется, в 

том числе, кислородсвязующими свойствами крови (КССК) [1]. Функцио-

нальное состояние гемического компонента системы транспорта кислорода 

формируется под влиянием ряда факторов, таких как температура, 2,3-

дифосфоглицерат, протоны, углекислый газ и т.д. В опытах in vivo было пока-

зано, что воздействие на L-аргинин-NO систему также оказывает влияние на 

процессы транспорта кислорода [1]. Однако, значение NO как компонента 

внутриэритроцитарной системы регуляции КССК исследовано не достаточно. 

На основании изложенного была поставлена цель оценить влияние доноров 

оксида азота на сродство гемоглобина к кислороду (СГК) in vitro.  

Материал и методы. Для оценки возможности модификации СГК ок-

сидом азота были проведены исследования in vitro. Образцы смешанной 

венозной крови кроликов инкубировали 30 минут при 37
0
С в герметичных 

условиях с донорами NO: S-нитрозоцистеином, S-нитрозо-N-ацетил-

пеннициламином (SNAP), диэтиламин-NO (DEANO) и S-нитро-

зоальбумином (AlbSNO). В других опытах доноры NO добавляли в сатура-

тор, где происходило насыщение крови оксигенирующей смесью, состоя-

щей из 94,5% О2 и 5,5% СО2, или дезоксигенирующей следующего состава: 

94,5% N2 и 5,5% CO2. Во всех экспериментах концентрационные соотноше-

ния гемоглобина (тетрамера) и NO составляли
 
1:1 или 12:1 в эксперименте с 

AlbSNO. В контрольные образцы добавляли изотонический раствор хлори-

да натрия. СГК оценивали по следующим показателям: р50  реальное, из-

меренное при реальных значениях рН, рСО2, температуры, и стандартное, 

рассчитанное для рН = 7,4, рСО2 = 40 мм рт. ст. и температуры 37
о
С. Сте-

пень насыщения гемоглобина кислородом (SO2, %) рассчитывали по урав-

нению Хилла. Статистическая обработка результатов проводилась с помо-

щью компьютерной программы "Statistica" (StatSoft, Inc., USA). Для анализа 

статистически значимых различий между группами использовали тест 

Манна-Уитни, а статистически значимым принимался уровень р<0,05. 

Результаты и обсуждение. Воздействие доноров оксида азота на ге-

моглобин происходило при различном напряжении кислорода в крови. При 
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полной дезоксигенации крови различий в положении кривой диссоциации 

оксигемоглобина (КДО) контрольного и опытного образцов зафиксировано 

не было. Однако, с увеличением степени насыщения гемоглобина кислоро-

дом (в экспериментах с венозной кровью без насыщения или с насыщением 

оксигенирующей смесью) наблюдался левосторонний сдвиг КДО и разница 

между р50станд. в контроле и опыте достигала статистически значимого 

уровня. Так, при воздействии на венозную кровь S-нитрозоцистеина 

р50станд. снижалось на 2,8 мм рт. ст. В присутствии SNAP произошло 

уменьшение данного показателя на 3,3 мм рт. ст., а для опыта с AlbSNO – 

на 3,11 мм рт. ст. Насыщение крови оксигенирующей смесью приводило к 

уменьшению стандартного показателя сродства под действием S-нитро-

зоцистеина на 3,1 мм рт. ст., в присутствии DEANO на 3,8 мм рт. ст., а со 

SNAP на 3,2 мм рт. ст. Коэффициент корреляции между показателями SO2 

и delta p50станд. был равен 0,23 (р=0,018), что отражает соподчиненность 

данных параметров. 

Влияние  SO2 на процессы модификации оксидом азота СГК можно объ-

яснить кислород-зависимым образованием различных NO-опосредованных мо-

дификаций Hb, одни из которых (мет- и S-нитрозогемоглобин) вызывают уве-

личение СГК, а другие (α5-координатная форма нитрозилгемоглобина) – его 

снижение. Физиологическое значение влияния NO заключается в том, что по 

мере роста напряжения кислорода в крови под действием данной сигнальной 

молекулы образуются формы гемоглобина, обладающие более высоким 

сродством к кислороду. Обусловленные NO сдвиги КДО способствуют, с 

одной стороны, более эффективному насыщению крови кислородом в ма-

лом круге кровообращения, а с другой, обеспечивают антиоксидантный 

эффект за счет ограничения потока кислорода в ткани и предотвращения 

процессов генерации свободных кислородных радикалов.  

Заключение. Представленные результаты позволяют утверждать, что 

оксид азота реализует своѐ действие как компонент стресс-лимитирующей 

системы, в том числе, через механизмы регуляции КССК. Влияние NO на 

СГК не только обеспечивает адекватную оксигенацию тканей, но и опреде-

ляет эффективность антиоксидантной системы как на системном, так и ло-

кальном уровнях.  
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