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Заключение. Нами показано что не только UVA ультрафиолет, но и 

интенсивный видимый свет в присутствии фотосенсибилизатора RF (витамин 

В2) способен уменьшить содержание тиамина в крови, а также в клеточных 

структурах глаза. Снижение концентрации ТРР может происходить не только 

вследствие прямого действия ультрафиолета на молекулу кофермента, но 

вследствие его окисления в дифосфаты TChr и ODTChr синглетным кислородом, 

генерируемого фотосенсибилизаторами, RF под действием видимого света. 
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В РЕГУЛЯЦИИ КИСЛОРОДТРАНСПОРТНОЙ ФУНКЦИИ КРОВИ 

ПРИ ЛЕЧЕНИИ COVID-19 

Степуро Т. Л. 
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Известно, что заболевание COVID-19, вызванное вирусом SARS-CoV-2, 

сопровождается чрезмерной активацией воспалительного процесса, продукцией 

кислородных свободных радикалов, развитием дисфункции эндотелия сосудов, 

при которых отмечается выраженное снижение продукции и биодоступности 

оксида азота (NO) [2, 4, 5]. Разрабатываются разные методы коррекции состояния 

эндотелия, продукции и содержания NO при COVID-19, которые включают как 

фармакологические, так и нефармакологические подходы [2, 7]. В настоящее 

время проводятся клинические испытания по применению ингаляционного NO в 

целях профилактики и лечения COVID-19 [3]. Анализ эффекта вдыхаемого 

оксида азота при лечении COVID-19 при сравнении со стандартным лечением 
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показал, что применение ингаляционного NO быстро улучшает частоту дыхания 

у пациентов с тахипноэ, приводит к увеличению системной оксигенации крови, 

не оказывая при этом никаких нежелательных явлений, но в то же время не влияя 

на смертность в исследуемой когорте [4, 6]. Механизмы, посредством которых 

ингаляция NO оказывает свое положительное влияние, включают 

противовоспалительный эффект, противовирусное, вазодилататорное, 

антиапоптотическое действие [4, 5], увеличение оксигенации крови [7]. Рост 

насыщения крови кислородом, как считают авторы [7], обусловлен улучшением 

вентилляционно-перфузионных отношений в лѐгких. Однако, основываясь на 

результатах наших исследований, можно предположить, что свой вклад в данное 

явление вносят также NO-зависимые механизмы регуляции 

кислородсвязывающих свойств крови (КССК). 

 

 
 

Рисунок – Изменение р50станд (столбцы) при разной степени насыщения 

гемоглобина кислородом (кривая) в опытных образцах при воздействии 

доноров NO на кровь в присутствии разных газовых смесей 

1 – кровь при воздействии дезоксигенирующей газовой смеси + DEANO; 2 – то же + 

CysSNO; 3 – то же + SNAP; 4 – кровь без насыщения газовыми смесями + CysSNO; 5 – то 

же + SNAP; 6 – то же + AlbSNO; 7 – кровь при воздействии оксигенирующей газовой 

смеси + CysSNO; 8 – то же + DEANO; 9 – то же + SNAP; * – эксперименты, в которых 

были достигнуты статистически значимые различия между р50 станд. в контроле и опыте 

 

В проведенных нами исследованиях in vitro показано, что доноры NO 

способны оказывать влияние на сродство гемоглобина к кислороду (СГК) [1, 8]. 

При этом выявлено, что эффект, который доноры NO производят на КССК, 

определяется степенью оксигенированности гемоглобина кислородом (SO2). 

Инкубирование указанных соединений с венозной кровью in vitro, где SO2 

находилось в диапазоне 20-50%, приводило к снижению р50 стандартного, что 

соответствует левостороннему сдвигу кривой диссоциации оксигемоглобина 

(КДО). Аналогичный эффект наблюдался при воздействии доноров NO на кровь 
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в условиях ее насыщения оксигенирующей смесью, где показатель SO2 был 

равен 100%. В то же время при дезоксигенации крови, где SO2 был близок к 

нулю, влияние доноров NO в отношении р50 не проявлялось (рисунок). Значение 

NO как кислородзависимого модификатора р50, подтверждается также 

статистически значимой корреляционной связью между изменением р50станд и 

SO2 (R=0,23, р=0,018).  

Изменение сатурации крови при ингаляции NO может обеспечиваться не 

только за счет модификации КССК самим NO, но и продуктами его 

взаимодействия с кислородными радикалами, образующимися в результате 

активации оксидативного стресса при COVID-19.  

Основываясь на результатах проведенных нами исследований, показано, 

что пероксинитрит (ONOO
-
) – продукт взаимодействия NO с супероксиданионом 

– также служит регулятором КССК [1]. В собственных экспериментах in vitro 

обнаружено, что эффект ONOO
-
 в отношении р50 проявляется исключительно 

при средних значениях SO2, в то время как в среде с крайне низким и высоким 

содержанием кислорода функциональная подвижность гемоглобина в ответ на 

воздействие пероксинитрита незначительная. 

В то же время при средних значениях SO2 эффект пероксинитрита на 

положение кривой диссоциации оксигемоглобина зависит от напряжения 

углекислого газа. Инкубирование венозной крови с ONOO
-
 при средних 

значениях углекислого газа (50 мм рт. ст.), так же как и при воздействии 

«гиперкапнической» газовой смеси (рСО2 до 75 мм рт. ст.), дозозависимо 

увеличивает сродство гемоглобина к кислороду (СГК). В то же время в условиях 

«гипокапнемии», когда рСО2 достигает приблизительно 30 мм рт. ст., 

наблюдается снижение СГК. 

Представленные результаты демонстрируют возможность участия NO и 

его производного – пероксинитрита – в процессах внутриэритроцитарной 

регуляции КССК, что необходимо учитывать при применении разных методов 

регуляции продукции NO для коррекции и профилактики состояния 

кислородтранспортной функции крови при COVID-19. 
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Цель – изучить в сравнении показатели эффективности (ED50) и 

токсичности (LD50) селенсодержащего металлокомплексного вещества πQ2721 и 

аминотиолового антигипоксанта амтизола.  

Методика. В экспериментах использованы 40 мышей-самцов массой 

25-30 г. Показатели средней эффективности (ED50) и средней токсичности (LD50)
 

определяли по методике В. Б. Прозоровского и соавт. (1978). На основании 

полученных ранее сведений о дозах, обеспечивающих отчетливый защитный 

эффект при развитии у мышей состояния острой гипоксии с гиперкапнией 

(ОГ+Гк) [1], разделенным на пары животным (4-5 пар) вводили в/б раствор 

химического соединения (πQ2721, амтизол), используя последовательность доз, 

соответствовующую логарифмам от 1,0; 1,1; 1,2; … до 1,9. Согласно методике, 

дозы могли быть увеличены в 10, 100, 1000 и более раз. В этом случае уровень 

получаемых величин ED50 и LD50 кратно возрастал. Искомый показатель и его 

среднюю ошибку обнаруживали в точке пересечения строки результата со 

строкой дозы. Вероятный летальный эффект, вызванный веществом, 

констатировали через 24 часа после введения. 

Для оценки ED50 использовали ОГ+Гк [3]. Пары мышей после инъекции 

веществ, а также группу контроля (n=12), получавшую лишь растворитель, через 

60 минут инкубации помещали в герметичные стеклянные прозрачные емкости 

объемом 0,25 л и продолжали наблюдение за их состоянием вплоть до гибели. 

Эффект считали доказанным при увеличении продолжительности жизни на 50% 

и более в сравнении с контролем. 
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