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Введение. Оксид азота (NO) является мощным вазодилата-
тором и антиоксидантом, ингибирует агрегацию тромбоцитов и 
экспрессию молекул адгезии эндотелия, сигнальная молекула, 
участвующая в регуляции многих физиологических и патологи-
ческих процессов [1]. В организме NO синтезируется под влияни-
ем фермента эндотелиальной NO-синтазы (NOS3), его активность 
регулируется соответствующим геном, [2], однако его влияние 
на кислородтранспортную функцию крови изучено недостаточно. 

Цель – оценка кислородного гомеостаза с учетом полимор-
физма Т786С гена эндотелиальной синтазы оксида азота.

Методы исследования. Группу испытуемых составили здо-
ровые молодые мужчины 18-24 лет (n=165), у которых в состоя-
нии покоя, натощак забирали кровь из локтевой вены. Определя-
ли полиморфизм Т786С на ампфлификаторе Rotor Gene-Q
(«Qiagen», Германия), а также напряжение кислорода (pO2) и 
углекислого газа (pCO2), содержание кислорода (CvO2), насыще-
ние крови кислородом (SO2), уровень гемоглобина (Hb), метгемо-
глобина (MetHb), кислородную емкость крови (OC), рН, концен-
трацию бикарбоната (HCO3‾), стандартного бикарбоната (SBC), 
общей углекислоты (TCO2), уровень реального (ABE) и стан-
дартного (SBE) недостатка/избытка буферных оснований на газо-
анализаторе «Stat Profile pHOx Plus L» (NOVA Biomedical, США). 
О степени сродства гемоглобина к кислороду судили по показа-
телю p50 (напряжение кислорода в крови, при котором гемогло-
бин насыщается О2 на 50%) в стандартных (р50станд: температура 
37 С, рН=7,4, рСО2=40 мм рт. ст.) и реальных условиях (р50реал).
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Используя уравнение Хилла, по полученным значениям р50 рас-
считывали положение кривой диссоциации оксигемоглобина.

Результаты и их обсуждение. Распределение генотипов 
полиморфного варианта Т786С в данной выборке не отклоняется 
от равновесия Харди-Вайнберга, что свидетельствует об отсут-
ствии сторонних влияний (мутации, дрейф генов, неслучайное 
скрещивание) на генетическую структуру данной выборки. 
Гомозиготный доминантный генотип TT найден у 37,0% добро-
вольцев, гетерозиготный TC – у 47,3%, гомозиготный рецессив-
ный – у 15,8%.

У лиц с генотипом TT насыщение крови кислородом на 
14,9% (p=0,049) выше, чем при генотипе TC, и на 30,0% (p=0,039) 
выше, чем при генотипе CC. Оценка по доминантной модели 
показала, что у добровольцев с TT-генотипом насыщение кисло-
родом на 16,2% (p=0,024) выше. При этом статистически значи-
мых различий напряжения кислорода, углекислого газа и содер-
жания кислорода в венозной крови не установлено. рН крови при 
генотипе TT на 0,1% (p=0,006) в сравнении с TC-генотипом,
и на 0,2% (p=0,020) – в сравнении с CC-генотипом. Сопоставле-
ние по доминантной модели показало на 0,2% (p=0,003) более 
высокий pH у лиц с генотипом TT. 

Интерес представляет эффект полиморфизма T786C на 
сродство гемоглобина к кислороду. Значения Р50станд при доми-
нантном генотипе на 2,6% (p=0,040) выше, чем при гетерозигот-
ном, и на 4,5% (p=0,007) выше, чем при рецессивном. Сравнение 
по доминантной модели отражает на 2,9% (p=0,014) более высо-
кие значения Р50станд у испытуемых с генотипом TT. В реальных 
условиях наблюдается схожая тенденция. У лиц с генотипом TT 
Р50act на 2,2% (p=0,028) выше, чем у добровольцев, имеющих TC,
и на 3,7% (p=0,001) выше, чем при генотипе CC. В доминантной 
модели испытуемые с TT-генотипом имеют на 2,5% (p=0,005) 
более высокие значения Р50реал. В свою очередь сопоставление 
по рецессивной модели показало на 2,6% (p=0,038) более высокие 
значения Р50реал, чем у людей с генотипом CC. Эти данные 
свидетельствуют о том, что аллель T обеспечивает более право-
стороннее положение кривой диссоциации оксигемоглобина.
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Следует отметить, что NO наряду с другими факторами (pH, 
pCO2, 2,3-дифосфоглицерат) является своеобразным аллостери-
ческим регулятором функциональной активности гемоглобина 
путем образования разных NO-форм: S-нитрозогемоглобин, 
нитрозилгемоглобин, метгемоглобин, которые в значительной 
степени определяют кислородсвязывающие свойства крови [3]. 
На реакцию нитритов с гемоглобином динамически влияет его 
сродство к кислороду и аллостерическое равновесие между T- и 
R-состояниями, высокое сродство к O2 увеличивает нитритредук-
тазную способность гемоглобина [4]. Повышение сродства гемо-
глобина к кислороду при более низких концентрациях 
NO3ˉ/NO2ˉ у лиц, имеющих аллель C, возможно, является след-
ствием компенсаторных механизмов, направленных на регуля-
цию NO в организме.

Выводы. Результаты свидетельствуют о том, что поли-
морфизм Т786С гена NOS3 участвует в формировании кислород-
ного гомеостаза.
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