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Èçó÷åí ýôôåêò ãàçîòðàíñìèòòåðîâ íà êèñëîðîäñâÿçûâàþùèå ñâîéñòâà êðîâè è ðå-
äîêñ-ñòàòóñ ïðè ââåäåíèè ëèïîïîëèñàõàðèäà (â äîçå 5 ìã/êã) â òå÷åíèå 3 ñóòîê. Â ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûõ ãðóïïàõ îñóùåñòâëÿëîñü âíóòðèáðþøèííîå ââåäåíèå äîíîðà ñåðîâîäîðîäà
(NaHS â äîçå 5 ìã/êã), èíãèáèòîðà öèñòàòèîíèí-g-ëèàçû (D,L-ïðîïàðãèëãëèöèí â äîçå
50 ìã/êã) è L-àðãèíèíà (â äîçå 100 ìã/êã). Èíúåêöèÿ äîíîðà ñåðîâîäîðîäà èëè L-àðãèíèíà â
äàííîé ìîäåëè óìåíüøàåò íàðóøåíèå ðåäîêñ-ñîñòîÿíèÿ. Ãàçîòðàíñìèòòåðû (äîíîð ñåðî-
âîäîðîäà è L-àðãèíèí) îêàçûâàþò âëèÿíèå íà êèñëîðîäñâÿçûâàþùèå ñâîéñòâà êðîâè, â ÷à-
ñòíîñòè ïîâûøàþò ñðîäñòâî ãåìîãëîáèíà ê êèñëîðîäó, óâåëè÷èâàþò ïàðöèàëüíîå íàï-
ðÿæåíèå êèñëîðîäà è ñòåïåíü îêñèãåíàöèè êðîâè. Ïðè ïðèìåíåíèè èíãèáèòîðà öèñòàòèî-
íèí-g-ëèàçû ýòîãî íå íàáëþäàåòñÿ. Ìîäèôèêàöèÿ êèñëîðîäñâÿçûâàþùèõ ñâîéñòâ êðîâè,
îñóùåñòâëÿåìàÿ ïðè ó÷àñòèè NO è H2S, èìååò çíà÷åíèå äëÿ êèñëîðîäíîãî îáåñïå÷åíèÿ
îðãàíèçìà è ìåõàíèçìîâ ôîðìèðîâàíèÿ ðåäîêñ-ñèñòåìû ïðè ââåäåíèè ëèïîïîëèñàõà-
ðèäà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ëèïîïîëèñàõàðèä, ðåäîêñ-ñòàòóñ, êðîâü, ãàçîòðàíñìèòòåðû, ìîíîîê-
ñèä àçîòà, ñåðîâîäîðîä.
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V. V. Zinchuk, M. E. Firago, I. E. Hulyai. GASEOUS TRANSMITTERS EFFECT ON
OXYGEN-BINDING PROPERTIES OF BLOOD AND REDOX STATUS INDUCED BY
ADMINISTRATION OF LIPOPOLYSACCHARIDE. Department of Normal Physiology, Grod-
no State Medical University, Grodno, Belarus, e-mail: zinchuk@grsmu.by.

Gaseous transmitters effect on oxygen-binding properties of blood and redox status induced
by administration of lipopolysaccharide (5 mg/kg) for three days was studied. In experimental
groups were made intraperitoneal administrations of hydrogen sulfide donor (NaHS 5 mg/kg),
cystathionine g-lyase inhibitor (D,L-propargylglycine 50 mg/kg) and L-arginine (100 mg/kg).
Hydrogen sulfide donor or L-arginine injections decreased redox status in this model. Gaseous
transmitters (donor hydrogen sulfide and L-arginine) affect the oxygen-binding properties of
blood, in particular, increase hemoglobin affinity for oxygen, increase the partial oxygen tension
and the degree of oxygenation blood. During cystathionine g-lyase inhibitor administration, this
effect was not observed. Modification of oxygen-binding properties of blood, carried out with the
participation of NO and H2S, is important for the oxygen supply of the body and the mechanisms
for the formation of the redox system when administered lipopolysaccharide.
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Ðàçâèòèå ìíîãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé ñîïðîâîæäàåòñÿ íàðóøåíèåì
ðåäîêñ-çàâèñèìûõ ïðîöåññîâ êëåòî÷íîé ðåãóëÿöèè [15]. Âàæíàÿ ðîëü â îáðà-
çîâàíèè àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ) îòâîäèòñÿ ìèòîõîíäðèÿì, â êîòî-
ðûõ èõ ïðîäóêöèÿ ÿâëÿåòñÿ ïîáî÷íûì ïðîöåññîì áàçîâîãî ìåòàáîëèçìà [1].
Â ìèòîõîíäðèÿõ, è â öåëîì â îðãàíèçìå, èìåþòñÿ ìîùíûå àíòèîêñèäàíòíûå
ìåõàíèçìû, ïðåïÿòñòâóþùèå èçáûòî÷íîìó îáðàçîâàíèþ ÀÔÊ [9]. Îäíàêî èõ
ðåñóðñû íå âñåãäà ÿâëÿþòñÿ äîñòàòî÷íûìè äëÿ ïîääåðæàíèÿ ðåäîêñ-ñòàòóñà.
Â ÷àñòíîñòè, ïðè ãèïåðîêñèè ÷ðåçìåðíàÿ àêòèâíîñòü ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ
ëèïèäîâ (ÏÎË) ñïîñîáñòâóåò íàðóøåíèþ ñîãëàñîâàííîñòè ðàáîòû âàæíåé-
øèõ àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ, ïðè êîòîðîé íà ôîíå àêòèâàöèè ñóïåðîê-
ñèääèñìóòàçû íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå àêòèâíîñòè êàòàëàçû è ñîäåðæàíèÿ âîñ-
ñòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà, ÷òî ïðèâîäèò ê ïîâûøåííîé ïðîäóêöèè ÀÔÊ è
íàðóøåíèþ ðåäîêñ-ñîñòîÿíèÿ, ò. å. ðàçâèòèþ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà, êîòî-
ðûé ÿâëÿåòñÿ êîìïîíåíòîì ïàòîãåíåçà ìíîãèõ çàáîëåâàíèé [2]. Â ñâÿçè ñ ýòèì
âàæíàÿ ðîëü â àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòå îòâîäèòñÿ ìåõàíèçìàì òðàíñïîðòà
êèñëîðîäà [8], â ÷àñòíîñòè, èçìåíåíèþ ñðîäñòâà ãåìîãëîáèíà ê êèñëîðî-
äó (ÑÃÊ), è ðåãóëèðîâàíèþ åãî ïîòîêà â òêàíè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïîòðåá-
íîñòüþ [3].

Ê ôàêòîðàì, âåäóùèì ê ðàçâèòèþ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà îòíîñèòñÿ ëèïî-
ïîëèñàõàðèä, èñòî÷íèêîì êîòîðîãî ÿâëÿþòñÿ ãðàìîòðèöàòåëüíûå áàêòåðèè,
áîëüøàÿ ÷àñòü èç êîòîðûõ îòíîñèòñÿ ê ÷èñëó óñëîâíî-ïàòîãåííûõ ìèêðîîðãà-
íèçìîâ [12]. Èçâåñòíî, ÷òî íàðóøåíèå ðåäîêñ-ñîñòîÿíèÿ, èíäóöèðîâàííîå îä-
íîêðàòíûì ââåäåíèåì ëèïîïîëèñàõàðèäà (ËÏÑ), õàðàêòåðèçóåòñÿ óâåëè÷åíè-
åì àêòèâíîñòè ÏÎË è èçìåíåíèåì êèñëîðîäñâÿçûâàþùèõ ñâîéñòâ êðîâè [4].
Ãàçîòðàíñìèòòåðû, òàêèå êàê ñåðîâîäîðîä (Í2S), ìîíîîêñèä àçîòà (NO) è ìî-
íîîêñèä óãëåðîäà ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé îñîáóþ ãðóïïó ãàçîîáðàçíûõ ìîëåêóë,
îñóùåñòâëÿþùèõ ìåæêëåòî÷íóþ è âíóòðèêëåòî÷íóþ ðåãóëÿöèþ ðàçëè÷íûõ
ôóíêöèé îðãàíèçìà [10]. Ýôôåêòû ñèñòåìû ãàçîòðàíñìèòòåðîâ (â ÷àñòíîñòè
Í2S è NO) âàæíû äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ ðåäîêñ-ñòàòóñà [23], à òàêæå äëÿ ðåãóëÿ-
öèè òðàíñïîðòà êèñëîðîäà [27]. Îäíàêî ìíîãèå àñïåêòû èõ âëèÿíèé íà äàííûå
ïðîöåññû, è â ÷àñòíîñòè, ïðè ââåäåíèè ËÏÑ èçó÷åíû íåäîñòàòî÷íî.

Öåëü äàííîé ðàáîòû — èçó÷åíèå ýôôåêòà ãàçîòðàíñìèòòåðîâ íà êèñëîðîä-
ñâÿçûâàþùèå ñâîéñòâà êðîâè è ðåäîêñ-ñòàòóñ ïðè ââåäåíèè ëèïîïîëèñàõàðè-
äà â òå÷åíèå 3 ñóòîê.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà ëàáîðàòîðíûõ êðûñàõ-ñàìöàõ (n = 81) ìàññîé
200—250 ã, êîòîðûå ñîäåðæàëèñü â ñòàíäàðòíûõ óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ïðè ñâî-
áîäíîì äîñòóïå ê âîäå è ïèùå, ïðè èñêóññòâåííîì îñâåùåíèè: 12 (äåíü) / 12
(íî÷ü) ÷. Èññëåäîâàíèÿ îñóùåñòâëÿëèñü ñ ðàçðåøåíèÿ Êîìèññèè ïî áèîìåäè-
öèíñêîé ýòèêå.

Âñå æèâîòíûå áûëè ðàçäåëåíû íà 8 ãðóïï. Ââåäåíèå âåùåñòâ îñóùåñòâëÿ-
ëè ïóòåì âíóòðèáðþøèííîé èíúåêöèè (â îáúåìå 1 ìë) â òå÷åíèå 3 ñóòîê ñ èí-
òåðâàëîì 24 ÷. Æèâîòíûì 1-é (êîíòðîëüíîé) ãðóïïû ââîäèëè ñòåðèëüíûé
0.9 % ðàñòâîð NaCl. 3-ÿ ãðóïïà æèâîòíûõ ïîëó÷àëà òîëüêî èíúåêöèþ NaHS.
Âî 2-é, 4—8-é ãðóïïàõ ìîäåëèðîâàëè íàðóøåíèå ðåäîêñ-ñîñòîÿíèÿ (îêèñëè-Ре
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òåëüíûé ñòðåññ) ïóòåì ââåäåíèÿ ËÏÑ Escherichia coli (Serotype O111:B4) â
äîçå 5 ìã/êã. Êîððåêöèþ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ èñõîäíîãî ñóáñòðàòà ñèíòåçà
îêñèäà àçîòà L-àðãèíèíà â äîçå 100 ìã/êã (4-ÿ ãðóïïà), äîíîðà Í2S — ãèäðî-
ñóëüôèä íàòðèÿ (NaHS) â äîçå 5 ìã/êã (5-ÿ ãðóïïà), èíãèáèòîðà öèñòàòèî-
íèí-g-ëèàçû D,L-ïðîïàðãèëãëèöèíà (ÐAG) â äîçå 50 ìã/êã (6-ÿ ãðóïïà), à òàê-
æå êîìáèíàöèé äàííûõ ñîåäèíåíèé: NaHS è L-àðãèíèí (7-ÿ ãðóïïà), ÐAG
è L-àðãèíèí (8-ÿ ãðóïïà). Â óñëîâèÿõ àíàëüãåçèè (50 ìã/êã òèîïåíòàëà íàò-
ðèÿ èíòðàïåðèòîíåàëüíî) ÷åðåç 12 ÷ ïîñëå ïîñëåäíåé èíúåêöèè ËÏÑ îñó-
ùåñòâëÿëè çàáîð êðîâè (8 ìë) èç ïðàâîãî ïðåäñåðäèÿ äëÿ îöåíêè êèñëîðîä-
òðàíñïîðòíàÿ ôóíêöèÿ êðîâè ÊÒÔ êðîâè, ïîêàçàòåëåé àêòèâíîñòè ÏÎË è
ôàêòîðîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû, ñîäåðæàíèÿ NO è Í2S.

Ïîêàçàòåëè àêòèâíîñòè ÏÎË îïðåäåëÿëè â ýðèòðîöèòàðíîé ìàññå è ïëàçìå
êðîâè. Ñîäåðæàíèå äèåíîâûõ (ÄÊ) è òðèåíîâûõ (ÒÊ) êîíúþãàòîâ îöåíèâàëè
ïî ïîãëîùåíèþ ëèïèäíûì ýêñòðàêòîì ìîíîõðîìàòè÷åñêîãî ñâåòîâîãî ïîòîêà
â óëüòðàôèîëåòîâîé îáëàñòè ñïåêòðà, õàðàêòåðíîãî äëÿ êîíúþãèðîâàííûõ
ñòðóêòóð ãèäðîïåðåêèñåé ëèïèäîâ ïðè äëèíå âîëíû 233 è 278 íì íà ñïåêòðî-
ôëóîðèìåòðå «Solar» ÑÌ2203 [6]. Êîíöåíòðàöèþ ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà
(ÌÄÀ) îïðåäåëÿëè ïî èíòåíñèâíîñòè îêðàñêè òðèìåòèíîâîãî êîìïëåêñà, îá-
ðàçîâàííîãî â ðåàêöèè ñ 2R-òèîáàðáèòóðîâîé êèñëîòîé ïðè òåìïåðàòóðå
100 °Ñ, íà ñïåêòðîôîòîìåòðå «Solar» PV1251C ïðè äëèíå âîëíû 540 íì [6].
Àêòèâíîñòü êàòàëàçû â ýðèòðîöèòàðíîé ìàññå ðåãèñòðèðîâàëè ïî êîëè÷åñòâó
îêðàøåííîãî ïðîäóêòà â ðåàêöèè ñ ïåðîêñèä âîäîðîäîì è ìîëèáäåíîâîêèñ-
ëûì àììîíèåì, èìåþùèì íàèìåíüøåå ñâåòîïîãëîùåíèå ïðè äëèíå âîëíû
410 íì íà ñïåêòðîôîòîìåòðå «Solar» PV1251C [7]. Ñîäåðæàíèå âîññòàíîâëåí-
íîãî ãëóòàòèîíà â ýðèòðîöèòàõ îïðåäåëÿëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêè ñ äîáàâ-
ëåíèåì ðåàêòèâà Ýëëìàíà ïðè äëèíå âîëíû 412 íì [25]. Êîíöåíòðàöèþ â ïëàç-
ìå a-òîêîôåðîëà è ðåòèíîëà îöåíèâàëè ïî ìåòîäó S. T. Taylor, îñíîâàííîìó
íà îïðåäåëåíèè èíòåíñèâíîñòè ôëóîðåñöåíöèè ãåêñàíîâîãî ýêñòðàêòà ïðè
äëèíå âîëíû âîçáóæäåíèÿ 325 è ýìèññèè 470 íì äëÿ a-òîêîôåðîëà, à òàê-
æå âîçáóæäåíèÿ 286 è ýìèññèè 380 íì äëÿ ðåòèíîëà íà ñïåêòðîôëóîðèìåòðå
«Solar» CÌ2203 [29]. Ñîäåðæàíèå öåðóëîïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè îïðåäå-
ëÿëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêè ìåòîäîì Ðàâèíà ïðè äëèíå âîëíû 530 íì [6].
Ïðîäóêöèþ NO îöåíèâàëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêè ïî ñóììàðíîìó ñîäåðæàíèþ
íèòðàò/íèòðèòîâ â ïëàçìå êðîâè ñ èñïîëüçîâàíèåì ðåàêòèâà Ãðèññà íà ñïåêòðî-
ôîòîìåòðå «Solar» PV1251C ïðè äëèíå âîëíû 540 íì [13]. Êîíöåíòðàöèþ Í2S
â ïëàçìå êðîâè îïðåäåëÿëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì, îñíîâàííûì
íà ðåàêöèè ìåæäó ñóëüôèä-àíèîíîì è êèñëûì ðàñòâîðîì ï-ôåíèëåíäèàìèíà
â ïðèñóòñòâèè õëîðíîãî æåëåçà ïðè äëèíå âîëíû 670 íì [23].

Îöåíêó ïîêàçàòåëåé ÊÒÔ è êèñëîòíî-îñíîâíîãî ñîñòîÿíèÿ â èññëåäóåìûõ
îáðàçöàõ êðîâè ïðîâîäèëè ïðè òåìïåðàòóðå 37 °Ñ íà ìèêðîàíàëèçàòîðå Syn-
tesis-15 «Instrumentation Laboratory». Îïðåäåëÿëè ïàðöèàëüíîå íàïðÿæåíèå
êèñëîðîäà (ðÎ2), ñòåïåíü îêñèãåíàöèè (SO2), êîëè÷åñòâî ãåìîãëîáèíà (Hb),
ìåòãåìîãëîáèíà (MetHb). Îöåíèâàëè ïàðàìåòðû êèñëîòíî-îñíîâíîãî ñîñòîÿ-
íèÿ: ðÍ êðîâè, ïàðöèàëüíîå íàïðÿæåíèå óãëåêèñëîãî ãàçà (ðÑÎ2), êîíöåíòðà-
öèþ áèêàðáîíàòà (HCO

3

– ) è îáùåé óãëåêèñëîòû ïëàçìû (ÒÑÎ2), ðåàëüíûé è
ñòàíäàðòíûé íåäîñòàòîê/èçáûòîê áóôåðíûõ îñíîâàíèé (ÀÂÅ/SBE), ñòàíäàðò-
íûé áèêàðáîíàò (SBC). Ïî ïîêàçàòåëþ ð50 (ðÎ2 êðîâè ïðè 50%-íîì íàñûùå-
íèè åå êèñëîðîäîì) îïðåäåëÿëè ÑÃÊ ïðè òåìïåðàòóðå 37 °Ñ, ðÍ 7.4, ðÑÎ2

40 ìì ðò. ñò. (p50ñòàíä), à çàòåì ïî ôîðìóëå Severinghaus J. W. ðàññ÷èòûâàëè
ð50 ïðè ðåàëüíûõ çíà÷åíèÿõ ýòèõ ïîêàçàòåëåé (p50ðåàë) [26]. Íà îñíîâàíèè ïî-
ëó÷åííûõ äàííûõ ïî óðàâíåíèþ Õèëëà îïðåäåëÿëè ïîëîæåíèå êðèâîé äèññî-
öèàöèè îêñèãåìîãëîáèíà.
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Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû îáðàáàòûâàëè ñ ïðèìåíåíèåì ïàêåòîâ ïðèêëàä-
íûõ ïðîãðàìì MS Excel è Statistica. Ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû â âèäå ìåäèà-
íû ñ èíòåðêâàðòèëüíûì ðàçìàõîì (25—75 ‰). Ñ ó÷åòîì ìàëûõ ðàçìåðîâ
âûáîðêè, à òàêæå îòñóòñòâèÿ íîðìàëüíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ â ãðóïïàõ, ñòàòè-
ñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü ðåçóëüòàòîâ îöåíèâàëè ìåòîäîì íåïàðàìåòðè÷åñêîé
ñòàòèñòèêè äëÿ íåçàâèñèìûõ âûáîðîê — êðèòåðèé Ìàííà—Óèòíè. Ðàçëè÷èÿ
ñ÷èòàëè äîñòîâåðíûìè ïðè óðîâíå çíà÷èìîñòè ð < 0.05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ââåäåíèå ËÏÑ â òå÷åíèå 3 ñóòîê õàðàêòåðèçóåòñÿ àêòèâàöèåé ÏÎË
(ðèñ. 1). Â ýðèòðîöèòàõ è ïëàçìå êðîâè íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå êîíöåíòðà-
öèè ÌÄÀ íà 154.2 (ð < 0.01) è 68.0 % (ð < 0.01), ïîâûøåíèå óðîâíÿ ÄÊ íà
57.2 (ð < 0.01) è 137.0 % (ð < 0.01), ÒÊ íà 75.5 (ð < 0.01) è 200.0 % (ð < 0.01)
ñîîòâåòñòâåííî, â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì. Îäíîâðåìåííî ñ óâåëè÷åíèåì àê-
òèâíîñòè ÏÎË îòìå÷àåòñÿ ñíèæåíèå óðîâíÿ ôåðìåíòàòèâíîãî è íåôåðìåíòà-
òèâíîãî êîìïîíåíòîâ àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû (òàáë. 1). Â ýðèòðîöèòàðíîé
ìàññå íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå àêòèâíîñòè êàòàëàçû íà 15.6 (ð < 0.01) è êîí-
öåíòðàöèè âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà íà 33.5 % (ð < 0.01). Â ïëàçìå êðîâè
óìåíüøàåòñÿ ñîäåðæàíèå öåðóëîïëàçìèíà íà 42.6 (ð < 0.01), a-òîêîôåðîëà íà
46.6 (ð < 0.01) è ðåòèíîëà íà 52.4 % (ð < 0.01).

Ðèñ. 1. Èçìåíåíèå ïàðàìåòðîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ â ýðèòðîöèòàðíîé ìàññå (À) è
ïëàçìå êðîâè (Á) êðûñ ïðè ââåäåíèè ËÏÑ, â óñëîâèÿõ êîððåêöèè ñèñòåìû ãàçîòðàíñìèòòå-

ðîâ.

1 — êîíòðîëü, 2 — ËÏÑ, 3 — NaHS, 4 — ËÏÑ+L-àðãèíèí, 5 — ËÏÑ+NaHS, 6 — ËÏÑ+L-àðãè-
íèí+NaHS, 7 — ËÏÑ+PAG, 8 — ËÏÑ+L-àðãèíèí+PAG. Äîñòîâåðíûå îòëè÷èÿ: * ïî îòíîøåíèþ ê êîíò-

ðîëþ, # ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé òîëüêî ëèïîïîëèñàõàðèä (p < 0.05).Ре
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Ââåäåíèå L-àðãèíèíà èëè äîíîðà ñåðîâîäîðîäà õàðàêòåðèçóåòñÿ ñíèæåíè-
åì àêòèâíîñòè ÏÎË (ðèñ. 1). Òàê, ââåäåíèå NaHS ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ â
ýðèòðîöèòàõ è ïëàçìå êðîâè ñîäåðæàíèÿ ÌÄÀ íà 49 (ð < 0.01) è 2.3 %
(ð < 0.01), óðîâíÿ ÄÊ íà 18.4 (ð < 0.01) è 34.6 % (ð < 0.01), ÒÊ 22.3 (ð < 0.01) è
41.2 % (ð < 0.01) ñîîòâåòñòâåííî, ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé, ïîëó÷àâøåé òîëü-
êî ëèïîïîëèñàõàðèäíûé ýíäîòîêñèí. Â óñëîâèÿõ äàííîé ìîäåëè ââåäå-
íèÿ ËÏÑ ïðèìåíåíèå L-àðãèíèíà ñîïðîâîæäàåòñÿ ñíèæåíèåì êîíöåíòðàöèè
ÌÄÀ íà 50.8 (ð < 0.01) â ýðèòðîöèòàõ è 20.5 % (ð < 0.01) â ïëàçìå êðîâè. Ïðè
ýòîì îòìå÷àåòñÿ óìåíüøåíèå óðîâíÿ ÄÊ è ÒÊ íà 26.5 (ð < 0.01) è 22.8 %
(ð < 0.01) â ýðèòðîöèòàõ, íà 36.8 (ð < 0.01) è 51 % (ð < 0.01) â ïëàçìå êðîâè
ñîîòâåòñòâåííî. Ïðè ñî÷åòàííîì ïðèìåíåíèè L-àðãèíèíà è NaHS áîëåå âû-
ðàæåííîå ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ÏÎË íå íàáëþäàåòñÿ. Ââåäåíèå ÐAG, à òàêæå
êîìáèíàöèÿ åãî ñ L-àðãèíèíîì íå ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ íàðóøåíèé ðå-
äîêñ-ñèñòåìû ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé òîëüêî ËÏÑ.

Ïðèìåíåíèå NaHS è L-àðãèíèíà õàðàêòåðèçóåòñÿ ïîâûøåíèåì àíòèîêñè-
äàíòíîãî ïîòåíöèàëà êðîâè (òàáë. 1). Èõ ââåäåíèå ñîïðîâîæäàåòñÿ ðîñòîì àê-
òèâíîñòè êàòàëàçû â ýðèòðîöèòàõ íà 10.4 (ð < 0.01) è 13.3 % (ð < 0.01), êîí-
öåíòðàöèè âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà íà 22.5 (ð < 0.01) è 21.8 % (ð < 0.01).
Â ïëàçìå êðîâè ñîäåðæàíèå öåðóëîïëàçìèíà óâåëè÷èâàåòñÿ íà 71.0 (ð < 0.01)
è 60.2 % (ð < 0.01), a-òîêîôåðîëà íà 32.1 (ð < 0.01) è 27.5 % (ð < 0.01), ðåòè-
íîëà íà 40.0 (ð < 0.05) è 60.0 % (ð < 0.01) ñîîòâåòñòâåííî ïî îòíîøåíèþ ê
ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé îäèí ËÏÑ. Ñõîæàÿ äèíàìèêà íàáëþäàåòñÿ è ó êðûñ ïî-
ñëå èíúåêöèè ËÏÑ, L-àðãèíèí â êîìáèíàöèè ñ äîíîðîì ñåðîâîäîðîäà. Àêòèâ-
íîñòü àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû îðãàíèçìà ïðè ââåäåíèè ÐAG, à òàêæå åãî ñî-
÷åòàíèå ñ L-àðãèíèíîì ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿåòñÿ.

Â óñëîâèÿõ äàííîé ìîäåëè íàðóøåíèÿ ðåäîêñ-ñîñòîÿíèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ
óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè Í2S è íèòðàò/íèòðèòîâ â ïëàçìå êðîâè íà 160.8
(ð < 0.01) è 333.9 % (ð < 0.01) (ðèñ. 2). Ïðè ââåäåíèè NaHS íàáëþäàåòñÿ ñíè-
æåíèå êîíöåíòðàöèè Í2S íà 6.9 (ð < 0.01) è ñîäåðæàíèÿ íèòðàò/íèòðèòîâ íà
32.9 % (ð < 0.01), ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè òîëü-
êî ýíäîòîêñèí. Ïîäîáíûå èçìåíåíèÿ íàáëþäàþòñÿ è â ãðóïïàõ, ïîëó÷àâøèõ
ïîñëå èíúåêöèè ËÏÑ òîëüêî L-àðãèíèí èëè åãî êîìáèíàöèþ ñ NaHS.

Ñóùåñòâåííûõ èçìåíåíèé îñíîâíûõ ïîêàçàòåëåé êèñëîòíî-îñíîâíîãî ñî-
ñòîÿíèÿ êðîâè â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ãðóïïàõ íå íàáëþäàåòñÿ çà èñêëþ÷åíèåì

Ðèñ. 2. Èçìåíåíèå êîíöåíòðàöèè ñåðîâîäîðîäà è íèòðàò/íèòðèòîâ ó êðûñ ïðè ââåäåíèè ËÏÑ
â óñëîâèÿõ êîððåêöèè ñèñòåìû ãàçîòðàíñìèòòåðîâ.

1 — êîíòðîëü, 2 — ËÏÑ, 3 — NaHS, 4 — ËÏÑ+L-àðãèíèí, 5 — ËÏÑ+NaHS, 6 — ËÏÑ+L-àðãè-
íèí+NaHS, 7 — ËÏÑ+PAG, 8 — ËÏÑ+L-àðãèíèí+PAG. Äîñòîâåðíûå îòëè÷èÿ: * ïî îòíîøåíèþ ê êîíò-

ðîëþ, # ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé òîëüêî ëèïîïîëèñàõàðèä (p < 0.05).
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æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ èíãèáèòîð öèñòàòèîíèí-g-ëèàçû (òàáë. 2). Ââåäåíèå
ÐAG ñîïðîâîæäàåòñÿ ðàçâèòèåì ìåòàáîëè÷åñêîãî àöèäîçà, êîòîðûé õàðàêòå-
ðèçóåòñÿ óìåíüøåíèåì ðÍ íà 0.066 åä (ð,05), à òàêæå ñíèæåíèåì çíà÷åíèé
ÀÂÅ íà 137.5 (ð < 0.05), SBE íà 127.3 (ð < 0.05), SBC íà 17.8 % (ð < 0.05) â
ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ òîëüêî ËÏÑ. Íàðóøåíèå ðå-
äîêñ-ñèñòåìû ñîïðîâîæäàåòñÿ èçìåíåíèåì êèñëîðîäñâÿçûâàþùèõ ñâîéñòâ
êðîâè. Ïðè ââåäåíèè ËÏÑ îòìå÷àåòñÿ ñíèæåíèå SO2 íà 12.8 (ð < 0.01) è ðÎ2

íà 8.0 % (ð < 0.01) â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì. Â òî æå âðåìÿ ïðèìåíåíèå
NaHS, L-àðãèíèíà, à òàêæå èõ ñî÷åòàíèå ïîñëå èíúåêöèè ËÏÑ õàðàêòåðèçó-
åòñÿ ìåíüøèì èçìåíåíèåì äàííûõ ïîêàçàòåëåé. Ïðè ýòîì ñëåäóåò îòìåòèòü
â äàííûõ ãðóïïàõ óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè MetHb ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé,
ïîëó÷àâøåé òîëüêî ýíäîòîêñèí. Íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå ïîêàçàòåëÿ ð50ðåàë äî
37.9 (37.4,38.0) (ð < 0.01) ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé [ð50ðåàë 39.5
(39.2,39.0) ìì ðò. ñò.], ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá óâåëè÷åíèè ÑÃÊ. Ââåäåíèå
âåùåñòâ, ìîäóëèðóþùèõ ñèíòåç Í2S è NO, â ÷àñòíîñòè NaHS è L-àðãèíèíà,
ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ ïîêàçàòåëÿ ð50ðåàë [33.6 (33.6,34.9) è 33.1
(32.3,35.4) ìì ðò. ñò. ñîîòâåòñòâåííî], ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé, ïîëó÷àâøåé
òîëüêî ËÏÑ, ÷òî îòðàæàåò ñìåùåíèå êðèâîé äèññîöèàöèè îêñèãåìîãëîáèíà
âëåâî (ðèñ. 3).

ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÎÂ

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ââåäåíèå ËÏÑ â
òå÷åíèå òðåõ ñóòîê ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ àêòèâíîñòè ÏÎË è ñíèæåíèþ àí-
òèîêñèäàíòíîé çàùèòû. Èñïîëüçîâàíèå NaHS è L-àðãèíèíà, êîòîðûå óâåëè-

Ðèñ. 3. Êðèâûå äèññîöèàöèè îêñèãåìîãëîáèíà ïðè ðåàëüíûõ çíà÷åíèÿõ ðÍ, ðÑÎ2 è òåìïåðà-
òóðû ïðè ââåäåíèè ëèïîïîëèñàõàðèäà (3) è èíúåêöèè L-àðãèíèíà (2), äîíîðà ñåðîâîäîðîäà

(1), êîíòðîëü (4).

Ïî îñè îðäèíàò — íàñûùåíèå ãåìîãëîáèíà êèñëîðîäîì, %; ïî îñè àáñöèññ — íàïðÿæåíèå êèñëîðîäà â
êðîâè, ìì ðò. ñò.
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÷èâàþò îáðàçîâàíèå ñîîòâåòñòâóþùèõ ãàçîòðàíñìèòòåðîâ, óìåíüøàåò íàðó-
øåíèÿ ðåäîêñ-ñèñòåìû.

Êàê èçâåñòíî, H2S ÿâëÿåòñÿ àíòèîêñèäàíòîì [23]. Áóäó÷è ñèëüíûì âîññòà-
íîâèòåëåì, îí ðåàãèðóåò ñ àêòèâíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà è àçîòà (ñóïåðîê-
ñèä-àíèîí, ïåðîêñèä âîäîðîäà, ïåðîêñèíèòðèò, îêñèä àçîòà è äð.) è òåì ñà-
ìûì íåéòðàëèçóåò èõ öèòîòîêñè÷åñêóþ àêòèâíîñòü [27]. Ïðè îñòðîé èøåìèè
ìèîêàðäà ïîêàçàíî, ÷òî äîíîð ñåðîâîäîðîäà (NaHS) óìåíüøàåò åãî ïîâðåæ-
äåíèå, â òî âðåìÿ êàê èíãèáèòîð ñåðîâîäîðîäà (PAG) îáëàäàåò ïðîòèâîïî-
ëîæíûì ýôôåêòîì [24]. Ïðè èøåìèè-ðåïåðôóçèè ïî÷êè èíãèáèòîðû ñåðîâî-
äîðîäà (PAG, ãèäðîêñèëàìèí) óñèëèâàþò ïîâðåæäåíèÿ, à îäíîêðàòíîå ââåäå-
íèå äîíîðà H2S (NaHS) â çíà÷èòåëüíîé ìåðå ïðåäîòâðàùàåò èõ [11].

Èçâåñòíû 3 ôåðìåíòà, êîòîðûå ó÷àñòâóþò â ñèíòåçå H2S: öèñòîòèîíèí-b-
ñèíòàçà, öèñòîòèîíèí-a-ëèàçà, 3-ìåðêàïòîïèðóâàòñóëüôóðòðàíñôåðàçà [10].
Èñõîäíûì ñóáñòðàòîì åãî ñèíòåçà â îðãàíèçìå ÿâëÿåòñÿ L-öèñòåèí è åãî äè-
ñóëüôèäíàÿ ôîðìà — öèñòèí, à òàêæå L-ìåòèîíèí [22]. Â òî æå âðåìÿ öèñòåèí
ÿâëÿåòñÿ âàæíûì êîìïîíåíòîì ðåäîêñ-ñèñòåìû [18]. Äàííûé ôàêòîð ðåàëèçó-
åò ñâîå àíòèîêñèäàíòíîå äåéñòâèå ÷åðåç ó÷àñòèå â ñèíòåçå âîññòàíîâëåííîãî
ãëóòàòèîíà è ðåãóëÿöèþ âíåêëåòî÷íîãî óðîâíÿ ãëóòàìàòà [20].

Êðîìå òîãî, ñóùåñòâóåò òåñíîå âçàèìîäåéñòâèå ñèñòåì ãåíåðàöèè H2S è
NO êàê íà óðîâíå ðåãóëÿöèè ôåðìåíòîâ ñèíòåçà, òàê è ìèøåíåé èõ äåéñòâèÿ
[22]. NO èíãèáèðóåò ýêñïðåññèþ öèñòàòèîíèí-g-ëèàçû, à òàêæå ìîäóëèðóåò
êàòàëèòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü öèñòàòèîíèí-b-ñèíòàçû êàê ÷åðåç íèòðîçèëèðî-
âàíèå öèñòåèíîâûõ îñòàòêîâ ìîëåêóëû òàê, è ïîãëîùåíèå öèñòåèíà è àêòèâ-
íîñòü öÃÌÔ-çàâèñèìîé ïðîòåèíêèíàçû [16]. Â òîæå âðåìÿ H2S ðåãóëèðóåò àê-
òèâíîñòü ôåðìåíòîâ ñèíòåçà NO: èíäóöèáåëüíîé è ýíäîòåëèàëüíîé NO-ñèí-
òàçû (NOS) [31]. Îí ñïîñîáåí óâåëè÷èòü ñèíòåç NO â ýíäîòåëèè ÷åðåç
ìîáèëèçàöèþ Ñà2+, ñòàáèëèçàöèþ äèìåðíîãî ñîñòîÿíèÿ NOS, ñòèìóëèðîâà-
íèå òðàíñëÿöèè ìÐÍÊ êîíñòèòóöèîíàëüíîé èçîôîðìû NOS, óñèëåíèå
NO/cGMP/sGC/PKG ñèñòåìû, àêòèâàöèþ ôîñôîðèëèðîâàíèÿ ðåãóëèðóþùèõ
àìèíîêèñëîò ñ ïîìîùüþ PI3K/Akt-ïóòè [28]. ËÏÑ ÿâëÿåòñÿ èíäóêòîðîì èíäó-
öèáåëüíîé èçîôîðìû NOS, êîòîðàÿ ïîâûøàåò ïðîäóêöèþ NO, âçàèìîäåéñò-
âóÿ ñ ñóïåðîêñèä-àíèîíîì è îáðàçîâàíèåì ñèëüíîãî îêèñëèòåëÿ ïåðîêñèíèò-
ðèòà. Â íàøèõ èññëåäîâàíèÿõ ðàçâèòèå ðåäîêñ-íàðóøåíèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ
ïîâûøåíèåì ñóììàðíîãî ñîäåðæàíèÿ íèòðàò/íèòðèòîâ, ÷òî îòðàæàåò óâåëè-
÷åíèå îáðàçîâàíèÿ NO. Ââåäåíèå NaHS óìåíüøàåò ïëàçìåííîå ñîäåðæàíèå
íèòðàò/íèòðèòîâ â ïëàçìå êðîâè çà ñ÷åò èíãèáèðîâàíèÿ èíäóöèáåëüíîé èçî-
ôîðìû NOS [17].

Èñïîëüçîâàíèå âåùåñòâ, èçìåíÿþùèõ ñîäåðæàíèå H2S â îðãàíèçìå, ïðè
ââåäåíèè ËÏÑ äåìîíñòðèðóåò øèðîêóþ âàðèàáåëüíîñòü ýôôåêòîâ îò ïðèìå-
íåíèÿ äîíîðà H2S èëè èíãèáèòîðà åãî ñèíòåçà, ÷òî ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî
îñîáåííîñòüþ ðåàëèçàöèè ìîäåëè, ðàçëè÷èåì â äîçàõ è ñòàäèÿõ, íà êîòîðûõ
ââîäÿòñÿ êîððèãèðóþùèå âåùåñòâà [31]. Òàê, Collin M. È ñîàâò. ïðè îäíîêðàò-
íîì ââåäåíèå êðûñàì ËÏÑ è ÐAG îòìå÷àëè ñíèæåíèå âîñïàëèòåëüíîé ðåàê-
öèè ïå÷åíè [14], à Bekpinar S. È ñîàâò ïðè ââåäåíèå NaHS çà 1 ÷ äî èíúåêöèè
ËÏÑ íàáëþäàëè óìåíüøåíèå ïîâðåæäåíèÿ äàííîãî îðãàíà [12]. Â íàøèõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ ïðèìåíåíèå äîíîðà H2S â óñëîâèÿõ äåéñòâèÿ ËÏÑ ñîïðîâîæäà-
åòñÿ óñèëåíèåì àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû è ñíèæåíèåì àêòèâíîñòè ÏÎË.
Äàííûé ýôôåêò H2S, âîçìîæíî, ðåàëèçóåòñÿ êàê íåïîñðåäñòâåííî ÷åðåç åãî
àíòèîêñèäàíòíîå äåéñòâèå, âêëàä â ôóíêöèîíèðîâàíèå ñèñòåì öèñòåèí/öèñ-
òèí è L-àðãèíèí-NO, òàê è ÷åðåç ìîäèôèêàöèþ ÑÃÊ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü â íàøåì èññëåäîâàíèè ïàðàäîêñàëüíûé ôàêò: ñíèæåíèå
êîíöåíòðàöèè H2S â êðîâè ïîñëå ââåäåíèÿ NaHS. Âîçìîæíî, ýòî ñâÿçàíî, ñ
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îäíîé ñòîðîíû, ñ êðàòêîñðî÷íûì ïîâûøåíèåì åãî ñîäåðæàíèÿ â îðãàíèçìå, à
ñ äðóãîé — ñ èíèöèèðîâàíèåì ìåõàíèçìîâ åãî óòèëèçàöèè ïðè âçàèìîäåéñò-
âèè ñ NO (ñ îáðàçîâàíèåì S-íèòðîòèîëà), ïåðîêñèíèòðèòîì (ñ îáðàçîâàíèåì
òèîíèòðàòà) è îêèñëåíèåì öèñòåèíà â öèñòåèíñóëüôèíàò [24].

Ïðè ãèïîêñèè, ñîïðîâîæäàþùåéñÿ íàðóøåíèåì ðåäîêñ-ãîìåîñòàçà, ìåõà-
íèçìû àäàïòàöèè íàïðàâëåíû íà ñíàáæåíèå îðãàíèçìà êèñëîðîäîì â ñîîòâåò-
ñòâèè ñ ôèçèîëîãè÷åñêèìè ïîòðåáíîñòÿìè â íåì [5]. Â ýòîì ïëàíå âàæíàÿ
ðîëü îòâîäèòñÿ ãåìîãëîáèíó, êîòîðûé ó÷àñòâóåò íå òîëüêî â ïðîöåññå äîñòàâ-
êè êèñëîðîäà â òêàíè, íî è â ïîääåðæàíèè ðåäîêñ-ñîñòîÿíèÿ [4]. Ñäâèã êðè-
âîé äèññîöèàöèè îêñèãåìîãëîáèíà âïðàâî íàïðàâëåí íà êîìïåíñèðîâàíèå
êèñëîðîäíîé íåäîñòàòî÷íîñòè, íî â óñëîâèÿõ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà, êîãäà
íàðóøåíà óòèëèçàöèÿ êèñëîðîäà òêàíÿìè è çíà÷èòåëüíàÿ åãî ÷àñòü èñïîëüçó-
åòñÿ â îêñèãåíàçíûõ ðåàêöèÿõ, âåäóùèõ ê îáðàçîâàíèþ àêòèâíûõ ôîðì êèñ-
ëîðîäà, âîçìîæíà àêòèâàöèÿ ïðîöåññîâ ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåíèÿ.

Ïðîäóêöèÿ NO ÷åðåç îáðàçîâàíèå ïåðîêñèíèòðèòà, NO-ñîåäèíåíèé ñ ãå-
ìîãëîáèíîì è ðåãóëÿöèþ ñîñóäèñòîãî òîíóñà ìîæåò èçìåíÿòü ÑÃÊ, ÷òî èìååò
âàæíîå çíà÷åíèå äëÿ ïðîöåññîâ ãàçîîáìåíà [3]. Âçàèìîäåéñòâèå NO ñ ãåìî-
ãëîáèíîì â ýðèòðîöèòàõ âàæíî äëÿ ðåãóëÿöèè ñîñòîÿíèÿ îáåèõ ýòèõ ìîëåêóë.
Â àðòåðèàëüíîé êðîâè NO â ðåàêöèè ñ îêñèãåìîãëîáèíîì îáðàçóåò íèòðàò è
ìåòãåìîãëîáèí, à â âåíîçíîé — íèòðîçèëãåìîãëîáèí, ñïîñîáíûé ïðè âûñî-
êèõ ðÎ2 äåçèíòåãðèðîâàòüñÿ ñ ó÷àñòèåì ìîëåêóëÿðíîãî êèñëîðîäà äî ãåìî-
ãëîáèíà è NO

3

– [13]. Òàêæå NO ñâÿçûâàåòñÿ ñ b93-öèñòåèíîì â ãëîáèíîâîé öå-
ïè ãåìîãëîáèíà, îáðàçóÿ S-íèòðîçîãåìîãëîáèí [22]. Ïðèñóòñòâèå ýòèõ ñîåäè-
íåíèé ãåìîãëîáèíà ñ NO ìîæåò ïî-ðàçíîìó âëèÿòü íà ÑÃÊ âñåé êðîâè:
ìåòãåìîãëîáèí è íèòðîçîãåìîãëîáèí åãî ïîâûøàþò, à íèòðîçèëãåìîãëîáèí
ñíèæàåò. Â òî æå âðåìÿ ñåðîâîäîðîä íåïîñðåäñòâåííî ñïîñîáåí ñâÿçûâàòüñÿ ñ
ìåòãåìîãëîáèíîì, îáðàçóÿ ñóëüôãåìîãëîáèí, êîòîðûé óìåíüøàåò ñðîäñòâî
ãåìîãëîáèíà ê êèñëîðîäó. Òàêæå äàííûé ãåìîïðîòåèä èãðàåò âàæíóþ ðîëü â
ôàêóëüòàòèâíîì îêèñëåíèè H2S, â ðåçóëüòàòå ÷åãî îáðàçóåòñÿ òèîñóëüôàò è
ãèäðîñóëüôèä [28]. Ñîâìåñòíî ñ NO-ïðîèçâîäíûìè ãåìîãëîáèíà ñóëüôãåìî-
ãëîáèí ìîæåò èçìåíÿòü ïîëîæåíèå êðèâîé äèññîöèàöèè îêñèãåìîãëîáèíà.
Êðîìå òîãî, H2S ìîæåò îêàçûâàòü âëèÿíèå íà àêòèâíîñòü ñèíòåçà NO ÷åðåç
àêòèâàöèþ ýíäîòåëèàëüíîé è èíãèáèðîâàíèå èíäóöèáåëüíîé èçîôîðìû NOS
[19].

Ñëåäóåò òàêæå âûäåëèòü âîçìîæíîñòü îáðàçîâàíèÿ NO è H2S â ýðèòðîöè-
òàõ [22], ÷òî èìååò çíà÷åíèå äëÿ ìîäèôèêàöèè êèñëîðîäñâÿçûâàþùèõ ñâîéñòâ
íåïîñðåäñòâåííî ãåìîãëîáèíà ÷åðåç âíóòðèýðèòðîöèòàðíûå ìåõàíèçìû.
Â ýðèòðîöèòàõ âûÿâëåíû îñîáûå ïðîòåèíû, ðàñïîëîæåííûå íà âíóòðåííåé
ñòîðîíå ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíû è îáëàäàþùèå NO-ñèíòàçíîé àêòèâíî-
ñòüþ, ñîïîñòàâèìîé ñ àíàëîãè÷íûì ôåðìåíòîì â ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ
[30]. Ìåòàáîëèçì ñåðîâîäîðîäà â ýðèòðîöèòàõ õàðàêòåðèçóåòñÿ ïîâûøåíèåì
ïðîäóêöèè Í2S ïðè ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ îðãàíèçìà (íàïðèìåð ñèíêîïà-
ëüíûõ ñîñòîÿíèÿõ) [27]. Âçàèìîäåéñòâèå NO è H2S ìîæåò èìåòü çíà÷åíèå äëÿ
ôîðìèðîâàíèÿ êèñëîðîäíîãî îáåñïå÷åíèÿ îðãàíèçìà. Äàííûå ãàçîòðàíñìèò-
òåðû âíîñÿò âêëàä â ìîäèôèêàöèþ ñðîäñòâà ãåìîãëîáèíà ê êèñëîðîäó ÷åðåç
ðàçëè÷íûå ìåõàíèçìû: îáðàçîâàíèå ðàçëè÷íûõ äåðèâàòîâ ãåìîãëîáèíà, ìîäó-
ëèðîâàíèå âíóòðèýðèòðîöèòàðíîé ñèñòåìû ôîðìèðîâàíèÿ êèñëîðîäñâÿçûâà-
þùèõ ñâîéñòâ êðîâè, à òàêæå îïîñðåäîâàíî ÷åðåç ñèñòåìíûå ìåõàíèçìû ôîð-
ìèðîâàíèÿ ôóíêöèîíàëüíûõ ñâîéñòâ ãåìîãëîáèíà.

Òàêèì îáðàçîì, ïðèìåíåíèå ýêçîãåííîãî äîíîðà ñåðîâîäîðîäà (NaHS) èëè
èñõîäíîãî ñóáñòðàòà ñèíòåçà ìîíîîêñèä àçîòà (L-àðãèíèíà) óìåíüøàåò íàðó-
øåíèå ðåäîêñ-ñèñòåìû. Ãàçîòðàíñìèòòåðû (äîíîð ñåðîâîäîðîäà è L-àðãèíèí)Ре
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îêàçûâàþò âëèÿíèå íà êèñëîðîäñâÿçûâàþùèå ñâîéñòâà êðîâè, â ÷àñòíîñòè
ïîâûøàþò ñðîäñòâî ãåìîãëîáèíà ê êèñëîðîäó. Ïðè ïðèìåíåíèè èíãèáèòîðà
öèñòàòèîíèí-g-ëèàçû ýòîãî íå íàáëþäàåòñÿ. Ìîäèôèêàöèÿ êèñëîðîäñâÿçûâà-
þùèõ ñâîéñòâ êðîâè, îñóùåñòâëÿåìàÿ ÷åðåç ðàçëè÷íûå ìåõàíèçìû ïðè ó÷àñ-
òèè NO è H2S, èìååò çíà÷åíèå äëÿ êèñëîðîäíîãî îáåñïå÷åíèÿ îðãàíèçìà è
ìåõàíèçìîâ ôîðìèðîâàíèÿ ðåäîêñ-ñèñòåìû ïðè ââåäåíèè ëèïîïîëèñàõàðèäà.
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