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Озонотерапия является высокоэффективным методом реабилитации организма при 
различных патологиях, эффекты которой могут быть связаны с ее влиянием на ме-
ханизмы транспорта кислорода крови. Цель данной работы – исследование влияния 
озона в  различных концентрациях на  кислородтранспортную функцию крови, со-
держание 2,3-дифосфоглицерата и  аденозинтрифосфата, систему газотрансмит-
теров (монооксид азота и сероводорода) у крыс. Эксперимент выполнен на белых 
беспородных крысах-самцах (n = 56), которых разделили на 4 группы: контрольная, 
получавшая внутрибрюшинно 1.0 мл 0.9%-ного раствора NaCl в течение 10 суток, 
и 3 опытных, которым на протяжении 10 суток осуществлялось введение 0.9%-ного 
раствора NaCl с концентрацией озона 1, 10 и 100 мкг/кг массы животного соответ-
ственно. Определяли показатели кислородтранспортной функции крови, содержа-
ние 2,3-дифосфоглицерата и аденозинтрифосфата, нитрат/нитритов и сероводорода. 
У животных, которые получали озон в концентрации 10 мкг/кг, наблюдалось увели-
чение РО2, SO2, Р50реал, 2,3-дифосфоглицерата, аденозинтрифосфата и газотрансмит-
теров (монооксид азота и сероводорода) в сравнении с контролем. При использова-
нии озона в минимальных и максимальных концентрациях изменения показателей 
кислородсвязывающих свойств крови не отмечались. Выявленный эффект озона 
(в дозе 10 мкг/кг) на кислородтранспортную функцию крови крыс, проявляющий-
ся в уменьшении сродства гемоглобина к кислороду, реализуется через увеличение 
монооксида азота и сероводорода, способствующих росту таких модуляторов, как 
2,3-дифосфоглицерат и аденозинтрифосфат.
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ВВЕДЕНИЕ

Озонотерапия является развивающимся и довольно высокоэффективным методом 
реабилитации организма при различных патологиях. Концентрации озона, применяе-
мые с терапевтической целью, значительно ниже тех, которые способны вызвать раз-
витие повреждающих процессов [1], и в этом случае данный газ способен оказывать 
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антигипоксический, противовоспалительный, противовирусный, обезболивающий 
и другие эффекты [2]. Большой интерес вызывает влияние данного фактора на систему 
крови. Благодаря большей, чем у кислорода, окислительной активности озон активи-
рует процессы метаболизма, образует соединения, содержащие активные формы кис-
лорода и более длительно циркулирующие в крови озониды, что поддерживает интен-
сивность окислительно-восстановительных процессов непосредственно в  крови  [3]. 
Улучшение оксигенации тканей, вызванное озоном, происходит за счет увеличения 
концентрации оксигемоглобина и  стимуляции гликолиза  [2]. Введение кислородно-
озоновой смеси в концентрациях около 30 мкг/мл приводит к увеличению содержания 
2,3-дифосфоглицерата (2,3-ДФГ) в эритроцитах, что может влиять на насыщение кро-
ви кислородом [4]. 

Ранее в опытах in vitro было показано, что озон увеличивает парциальное давле-
ние кислорода (PО2), степень оксигенации (SO2) и уменьшает сродство гемоглобина 
к кислороду (СГК), выраженность которых усиливается с увеличением концентрации 
этого фактора и обусловлена ростом содержания таких газотрансмиттеров, как моно-
оксид азота (NO) и сероводород (H2S) [5]. В связи с этим можно предположить, что 
данный фактор может оказывать влияние на механизмы транспорта кислорода кровью 
и в условиях воздействия в целом на организм.

Исходя из вышеизложенного, целью настоящей работы является исследование 
влияния озона в различных концентрациях на кислородтранспортную функцию (КТФ) 
крови, содержание 2,3-ДФГ и аденозинтрифосфата (АТФ), систему газотрансмиттеров 
(монооксида азота и сероводорода) у крыс.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Эксперименты были выполнены на белых беспородных крысах-самцах массой тела 
250–300 г. Животные (n = 56) содержались в условиях университетского вивария при 
свободном доступе к  воде и  пище, искусственном освещении, стандартизации тем-
пературного режима (20–22 °С) и искусственной вентиляции помещения. В условиях 
адекватного наркоза (50 мг/кг тиопентала натрия) проводили забор смешанной веноз-
ной крови из правого предсердия в предварительно подготовленный шприц с гепари-
ном натрия из расчета 50 ЕД на 1 мл крови. Исследования были проведены на 4 груп-
пах животных: контрольной (n  =  14), которой внутрибрюшинно в  течение 10  суток 
(пятикратно) вводили по 1.0  мл 0.9%-ного раствора NaCl, и  3 опытных (n  =  42, по 
14 животных в каждой группе), которым на протяжении 10 суток (пятикратно) осу-
ществляли введение озонированного 0.9%-ного раствора NaCl с концентрацией озона 
1, 10 и 100 мкг/кг массы животного соответственно. Раствор с заданной концентрацией 
озона получали путем его барбатирования при скорости потока 1 л/мин с помощью 
озонотерапевтической установки УОТА-60-01 (ООО “Медозон”, Россия), в  которой 
осуществляется измерение концентрации данного фактора оптическим методом в уль-
трафиолетовом диапазоне.

Измерение показателей КТФ крови и  кислотно-основного состояния крови осу-
ществляли при температуре 37 °С с помощью газоанализатора Stat Profile pHOx plus L 
(“Nova Biomedical”, США): PО2 и PCO2, SO2, стандартный бикарбонат (SBC), реаль-
ный/стандартный недостаток (избыток) буферных оснований (АВЕ/SBE), гидрокарбо-
нат (НСО3

-), концентрация водородных ионов (pН), общая углекислота плазмы крови 
(ТСО2). Измеряли СГК по показателю Р50 (РО2 крови при 50%-ном насыщении ее кис-
лородом), определяемому спектрофотометрическим методом при температуре 37 °С, 
рН = 7.4 и РСО2 = 40 мм рт. ст. (Р50станд). Затем рассчитывался Р50 при реальных значени-
ях рН, РСО2 и температуры (Р50реал) [6]. Положение кривой диссоциации оксигемогло-
бина (КДО) рассчитывали по полученным значениям P50, используя уравнение Хилла.
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Содержание 2,3-ДФГ и АТФ в  суспензии отмытых эритроцитов исследовали не-
энзиматическим методом, определяя концентрацию неорганического фосфора в  ге-
молизатах эритроцитов [7]. Содержание NO в плазме крови оценивали спектрофото-
метрическим методом с реактивом Грисса по суммарному уровню нитратов/нитритов 
(NO3

–/NO2
–): NO2

– + NO3
– = NOx [8]. Интенсивность окраски определяли на спектрофо-

тометре PV1251C (ЗАО “СОЛАР”, Беларусь) при длине волны 540 нм. Уровень эндоген-
ного H2S в плазме крови определяли спектрофотометрическим методом, основанном 
на реакции между сульфид-анионом и раствором N,N-диметил-парафенилендиамина 
солянокислого в присутствии хлорного железа; измерения проводили при длине волны 
670 нм на спектрофотометре PV1251C (ЗАО “СОЛАР”, Беларусь) [9].

Все показатели проверяли на соответствие признака закону нормального распре-
деления с использованием критерия Шапиро – Уилка. С учетом этого были использо-
ваны методы непараметрической статистики с применением программы Statistica 10.0 
(S/N AXAR207F394425FA-Q, StatSoft, США). Сравнение трех и  более независимых 
групп проводили с помощью рангового дисперсионного анализа Краскела – Уоллиса. 
Достоверность полученных данных оценивали с  использованием U-критерия Ман-
на – Уитни. Результаты представлены как медиана (Ме), 25-й и 75-й процентили. Вели-
чина p рассчитана с учетом поправки Бонферрони. Критический уровень значимости 
принимали p < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Данные о характере изменения КТФ крови при введении растворов с разной кон-
центрацией озона представлены в табл. 1. При минимальных (1 мкг/кг) и максималь-
ных (100 мкг/кг) концентрациях озона не отмечалось существенных изменений данных 
показателей. У животных, которые получали озон с концентрацией 10 мкг/кг, наблю-
далось увеличение PО2 на 23.9% (p < 0.001), SO2 – на 9.2% (p < 0.001) в сравнении 
с контролем. Параметр P50реал, отражающий СГК, увеличивался на 18.6% (p < 0.001), 
что соответствует сдвигу КДО вправо (рис. 1).

Таблица 1. Влияние озона разной концентрации на кислородтранспортную функцию крови

Показатель Контроль
Озон

1 мкг/кг 10 мкг/кг 100 мкг/кг
n 14 14 14 14

Р50реал, мм рт. ст. 29.6
[29.2; 31.3]

30.9
[30.4; 32.0]

35.1
[34.7; 35.3]*#

29.0
[27.0; 30.3]#ψ

Р50станд, мм рт. ст. 31.7
[30.8; 32.3]

32.5
[31.8; 33.9]

36.3
[35.6; 37.2]*#

29.4
[27.7; 31.7]#ψ

РО2, мм рт.ст. 23.0
[22,0; 24.7]

24.2
[23.7; 24.8]

28.5
[27.5; 29.9]*#

22.4
[21.2; 23.2]ψ

SO2, %
33.8

[31.7; 35.2]
33.3

[31.1; 34.7]
36.9

[35.6; 38.9]*#
33.1

[29,0; 35.4]ψ

рН, ед. 7.453
[7.442; 7.471]

7.456
[7.404; 7.478]

7.448
[7.428; 7.469]

7.441
[7.410; 7.450]

РСО2, мм рт. ст. 49.4
[46.3; 52.9]

47.1
[43.1; 51.1]

53.1
[50.8; 55.5]#

52.2
[49.1; 55.3]
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Показатель Контроль
Озон

1 мкг/кг 10 мкг/кг 100 мкг/кг
n 14 14 14 14

НСО3
–, ммоль/л 35.7

[32.7; 37.2]
31.5

[29.8; 35.3]
37.1

[30.1; 39.1]
35.8

[34.4; 36.3]

ТСО2, ммоль/л 37.3
[34.1; 38.9]

33.1
[31.0; 36.7]

38.6
[31.9; 40.7]

37.6
[35.9; 37.9]

АВЕ, ммоль/л 10.9
[8.6; 13.1]

12.3
[11.6; 13.8]

13.2
[12.5; 15.3]

11.6
[10.3; 11.9]ψ

SBE, ммоль/л 9.9
[8.35; 12.28]

11.3
[7.5; 13.1]

12.2
[11.7; 13.9]

10.5
[9.8; 11.0]ψ

Примечание. Данные представлены как медиана [25-й квартиль – 75-й квартиль]. Достоверные изменения 
в сравнении с контролем – * и группами с концентрацией озона 1 мг/кг – # и 10 мг/кг – ψ.

Рис. 1. Эффект озона разной концентрации на положение кривой диссоциации оксигемоглобина при реаль-
ных значениях рН и PСО2. Обозначения: ■ – контроль; ▲ – 1 мкг/кг О3; ♦ – 10 мкг/кг О3; □ – 100 мкг/кг О3.

К внутриэритроцитарным механизмам, формирующим СГК, относятся 2,3-ДФГ 
и  АТФ. При воздействии озона с  концентрацией 10  мкг наблюдался рост 2,3-ДФГ 
(рис.  2) до  9.76  [8.46; 11.39] мкмоль/мл (p  <  0.001) в  сравнении с  контролем  –  

Таблица 1. Окончание
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3.86 [3.33; 4.39] мкмоль/мл. При более высоких дозах озона этот параметр снижался 
до 2.82 [2.65; 3.14] мкмоль/мл (p < 0.001), тогда как при минимальных концентрациях 
озона не наблюдалось изменения его содержания. Похожая динамика отмечалась и по 
содержанию АТФ в  эритроцитах (рис.  2). При минимальной концентрации озона не 
наблюдалось изменения уровня АТФ в эритроцитах, тогда как при концентрации озона 
10 мкг/кг выявлен значительный рост данного показателя до 1.78 [1.67; 2.00] мкмоль/мл 
(p  <  0.001) в  сравнении с  контрольной группой (0.99  [0.84; 1.09] мкмоль/мл), а  при 
концентрации 100  мкг/кг наблюдалось снижение содержания АТФ в  эритроцитах  – 
0.5 [0.42; 0.56] мкмоль/мл (p < 0.001). Полученные результаты свидетельствуют о том, 
что при действии озона со средней (10 мкг/кг) концентрацией наблюдалось увеличение 
2,3 ДФГ и АТФ, являющихся модуляторами СГК.

Рис. 2. Влияние озона разной концентрации на содержание 2,3-дифосфоглицерата (a) и аденозинтрифосфа-
та (b). 1 – контроль, 2 – 1 мкг/кг О3, 3 – 10 мкг/кг О3, 4 – 100 мкг/кг О3. Достоверные изменения в сравнении 
с контролем – * и группами с концентрацией озона 1 мг/кг – # и 10 мг/кг – ψ. 

Суммарное содержание NO3
–/NO2

– в плазме крови (табл. 2) в группе с концентра-
цией озона 10 мкг/кг увеличивалось (на 55.8%, p < 0.001) в сравнении с контролем. 
В  группах с  минимальной и  максимальной концентрациями озона содержание ни-
трат/нитритов в плазме не изменялось по сравнению с контролем. Уровень газотранс-
миттера H2S (табл. 2) при введении озона средней концентрации возрастал (на 98.1%, 
p < 0.001) в сравнении с контролем. Введение озона с минимальной и максимальной 
концентрациями не приводило к  изменению содержания данного газотрансмиттера 
в плазме крови.

Таблица 2. Влияние озона разной концентрации на содержание газотрансмиттеров

Показатель Контроль Озон
1 мкг/кг 10 мкг/кг 100 мкг/кг

n 14 14 14 14
NO3

–/NO2
– ,

мкмоль/л
11.48

[10.47; 13.61]
11.88

[10.12; 13.01]
17.88

[17.67; 19.87] *#
10.35

[7.71; 11.73] ψ
H2S,

мкмоль/л
11.26

[9.96; 12.83]
11.60

[10.58; 12.61]
22.30

[18.85; 28.45]* #
10.56

[9.56; 11.56] ψ
Примечание. Данные представлены как медиана [25-й квартиль – 75-й квартиль]. Достоверные изменения 
в сравнении с контролем – * и группами с концентрацией озона 1 мг/кг – # и 10 мг/кг – ψ.
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ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Озон оказывает широкий спектр физиологических эффектов, которые могут быть 
обусловлены его влиянием, в частности, на КТФ крови. В работах ряда исследователей 
обсуждался вопрос о действии озона на СГК [10, 11], однако конкретных исследова-
ний в данном аспекте практически не проводилось. СГК является важным фактором, 
который определяет поступление кислорода из альвеолярного воздуха в кровь, а  за-
тем на уровне капилляров в ткань [12]. В наших исследованиях введение озона в кон-
центрации 10 мкг/кг характеризуется снижением СГК крови (судя по росту показате-
лей Р50реал и Р50станд), что способствует усилению потока кислорода в ткани и улучшает 
ее оксигенацию. 

Эффект озона на основные компоненты крови в организме, в частности на гемо-
глобин, определяется его дозой и обусловлен как прямыми, так и опосредованными 
механизмами. Прежде всего озон активирует процессы свободнорадикального окисле-
ния, которые могут вызывать повреждение мембраны эритроцитов и соответственно 
нарушение их функций, а также он может влиять на внутриэритроцитарную систему 
регуляции кислородсвязывающих свойств крови через различные модуляторы СГК. 
Так, в опытах in vitro малые концентрации (менее 20 мкг/л) не вызывают существенно-
го сдвига липопероксидации в крови, тогда как более высокие (50 мкг/л и выше) суще-
ственно повышают активность этих процессов [13]. Очевидно, отсутствие изменений 
показателей КТФ крови в наших исследованиях при введении озона в малых (1 мкг/кг) 
и высоких (100 мкг/кг) дозах и сдвиг положения КДО вправо при средней (10 мкг/кг) 
концентрации являются проявлением феномена гормезиса [14], при котором умерен-
ное воздействие вызывает проявление реакции эустресса, а чрезмерное – дистресса, 
что приводит к истощению компенсаторных ресурсов организма. 

Эритроциты способны регулировать процессы присоединения, транспорта и  до-
ставки кислорода, изменяя СГК посредством эндогенных аллостерических регуля-
торов, таких как H+, CO2, 2,3-ДФГ, Cl– и  лактат  [15]. Концентрации этих факторов 
в эритроцитах варьируют в зависимости от клеточного метаболизма и изменений во 
внеклеточной среде, что приводит к адаптивным изменениям СГК, оптимизирующим 
снабжение тканей кислородом. 2,3-ДФГ служит важным аллостерическим регуля-
тором связывания кислорода с гемоглобином, а АТФ влияет на деформацию клеток, 
что в совокупности обеспечивает эффективную доставку кислорода к тканям [16, 17]. 
Образование 2,3-ДФГ в  эритроцитах регулируется различными сигнальными путя-
ми [18]. Его продукция связана с высокой активностью гликолитических ферментов, 
увеличивающих количество глюкозы, необходимой для реакции 1,3-дифосфоглицерата 
с дифосфоглицератмутазой, которая является ключевым ограничивающим ферментом 
для синтеза 2,3-ДФГ в шунте Раппопорта. Как видно из рис. 2, озон в концентрации 
10 мкг/кг приводит к увеличению в эритроцитах содержания как АТФ, так и 2,3-ДФГ. 
По всей видимости, в эритроцитах наблюдается усиление поглощения глюкозы, что 
вызывает рост концентрации АТФ и 2,3-ДФГ [16], приводящий к сдвигу КДО вправо, 
улучшая кислородное обеспечение тканей.

Согласно нашим [12] и другим исследованиям [19, 20], модификация СГК может 
быть связана с изменениями в содержании газотрансмиттеров, а именно монооксида 
азота и  сероводорода. В  соответствии с  полученными результатами при использо-
вании средних доз озона наблюдается уменьшение СГК, сопровождающееся увели-
чением содержания метаболитов монооксида азота (нитрат/нитритов) в плазме, что 
отражает участие L-аргинин-NO-системы в  регуляции данных процессов. Данный 
газотрансмиттер, образующийся из L-аргинина под действием NO-синтазы, выпол-
няет роль сигнальной молекулы в организме [21]. Газотрансмиттер монооксид азота 
является свободнорадикальной молекулой, которая может инициировать образова-
ние активных форм азота, обладающих выраженной окислительной активностью, 
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как пример – пероксинитрит (продукт его взаимодействия с  супероксид-анионом). 
Однако в отличие от свободных радикалов NO может образовываться в организме за 
счет увеличения активности различных изоформ NO-синтаз (индуцибельной, ней-
рональной и эндотелиальной), но наиболее значимой по вкладу является последняя, 
за счет активности которой обеспечивается синтез более 90% NO от общего коли-
чества, образующегося в организме [22]. В наших опытах наблюдается увеличение 
образования NO при введении животным озона только в средней (10 мкг/кг) концен-
трации, в то время как при применении его минимальных (1 мкг/кг) и максималь-
ных (100 мкг/кг) доз этого не наблюдается. В опытах in vitro [5] был продемонстри-
рован дозозависимый эффект относительно малых концентраций озона (2–10 мг/л) 
на  содержание газотрансмиттера NO. Показано, что ректальное введение крысам 
озона в  концентрации 50  мкг/мл на  протяжении 15  суток до  моделирования ише-
мии/реперфузии почек приводит к значительному повышению содержания нитратов 
в плазме [23], что связано с активацией эндотелиальной изоформы NO-синтазы. Так, 
в опытах на крысах при сахарном диабете при интраперитонеальном введении озона 
в концентрации 60 мкл/мл наблюдаются увеличение экспрессии данной изоформы 
NO-синтазы (от 1.47 ± 2.06 до 19.28 ± 3.40 нг/мл) и отсутствие активации индуци-
бельной и нейрональной [24]. В нашем исследовании системные механизмы повы-
шения содержания NO, очевидно, связаны с активацией эндотелиальной изоформы 
NO-синтазы, катализирующей образование данного газотрансмиттера, что является 
отражением герметической стимуляции, обеспечивающей адаптационный ответ си-
стемы организма на действие данного фактора, при котором его относительно уме-
ренные значения оказывают стимулирующее воздействие, а более высокие – ингиби-
рующее на компенсаторные ресурсы.

При действии озона эндотелиальные клетки, активированные окисленным аль-
бумином, S-нитрозотиолами плазмы и  S-нитрозогемоглобином (предшественника-
ми  NO), увеличивают образование этого газотрансмиттера  [25]. NO, активируя гуа-
нилатциклазу, необходимую для образования циклического гуанозинмонофосфата, 
приводит к вазодилатации и таким образом усиливает процессы транспорта кислорода 
в ткани [26, 27]. Данный газотрансмиттер инициирует S-нитрозирование белков, при 
котором он взаимодействует с  тиоловой группой цистеина с образованием S-нитро-
зотиола, оказывает влияние на различные клеточные процессы [27], в том числе и на 
КТФ крови. В опытах на мышах в условиях тяжелой степени гипоксии при вдыхании 
NO с различной концентрацией (5, 10, 20 ppm) выявлено увеличение времени выжи-
ваемости, физической работоспособности, что обусловлено увеличением сатурации 
крови кислородом, его артериовенозной разницы, сдвигом КДО влево [19], вызванно-
го механизмами эффекта Бора и изменением соотношения между фракциями нитро-
зо- и нитрозилгемоглобина. Исходя из вышеизложенного, системное действие озона 
(в дозе 10 мкг/кг) на кислородсвязывающие свойства крови реализуется через NO-за-
висимые механизмы.

К системе газовых мессенджеров, помимо монооксида азота, относят и серово-
дород, который является важной сигнальной молекулой, участвующей в различных 
физиологических и патологических процессах, таких как вазодилатация, ангиогенез, 
воспаление и  другие  [30]. H2S выполняет ключевую роль в  регуляции продукции 
2,3-ДФГ и, следовательно, способен изменять СГК [15]. Согласно данным этих ав-
торов, эндогенный H2S уменьшает процессы транслокации гемоглобина в мембране 
эритроцитов, за счет чего дифосфоглицератмутаза остается закрепленной на  мем-
бране и поддерживается нормальная концентрация 2,3-ДФГ в условиях нормоксии, 
а в условиях гипоксии сниженное содержание H2S способствует закреплению гемо-
глобина в мембране эритроцитов и высвобождению дифосфоглицератмутазы в цито-
золь, что приводит к увеличению содержания 2,3-ДФГ. Озон способствует измене-
нию липопротеидных комплексов мембраны эритроцитов, при этом модифицирует 
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их функциональные свойства через цистеин/цистиновый путь [5]. H2S, уровень кото-
рого повышается в наших исследованиях при введении животным озона средней кон-
центрации, может связываться с  метгемоглобином, образуя сульфгемоглобин  [29], 
который совместно с NO-производными гемоглобина может способствовать измене-
нию положения КДО.

Газотрансмиттеры NO и H2S обладают некоторыми общими свойствами: широко 
распространены в различных тканях и органах, могут быть синтезированы эндогенно, 
период полураспада составляет от нескольких секунд до минут, несмотря на  малые 
концентрации имеют важное значение в реализации разнообразных физиологических 
процессов  [30]. Исследования на  эндотелиальных клетках пупочной вены человека 
показали, что фосфорилирование eNOS и продукция NO усиливаются при действии 
донора H2S гидросульфида натрия (NaHS)  [31, 32]. У  мышей, нокаутированных по 
гену цистатионин-γ-лиазы (CSE), наблюдается нарушение функции eNOS и снижение 
концентрации NO  [31]. С другой стороны, доноры NO могут усиливать экспрессию 
ферментов, продуцирующих H2S. Так, донор NO, нитропруссид натрия, приводит 
к росту активности цистатион-β-синтазы (CBS) в суспензии клеток головного мозга 
крыс [32]. H2S способен взаимодействовать с NO в условиях окислительного стресса. 
Смесь доноров NO (нитропруссид натрия, SIN-1 или SNAP) с NaHS оказывает про-
тивоположное действие на сократимость сердца в сравнении с действием этих газов 
по отдельности. Вероятно, H2S взаимодействует с окисленными формами NO, такими 
как •NO, или активными формами азота (ONOO–) в присутствии клеточных оксидан-
тов (активных форм кислорода и  оксидаз), образовывая новые молекулы, такие как 
нитрозотиол, азотно-серная кислота (HSNO) [33]. Можно предположить, что в наших 
исследованиях действие озона осуществляется посредством синергетического меха-
низма взаимодействия данных газотрансмиттеров, NO и H2S.

Газотрансмиттеры вносят вклад в модификацию СГК, которое достигается через 
различные механизмы: образование дериватов гемоглобина (нитрозо-, нитрозил-, 
мет-, сульфгемоглобин), модуляторов внутриэритроцитарной системы формирования 
кислородсвязывающих свойств крови, а  также опосредовано через системные меха-
низмы формирования функциональных свойств гемоглобина [34]. Концентрация NO- 
и H2S-производных гемоглобина в крови относительно невелика, на каждый из этих 
дериватов приходится несколько сотен молекул обычного гемоглобина, но при более 
высоких концентрациях их эффект на модификацию кислородсвязывающих свойств 
крови может проявляться более существенно, что может иметь важное значение для 
процессов газообмена на уровне капилляров [12]. Озон оказывает эффект на СГК не 
только через изменение метаболизма эритроцитов и модификацию функциональных 
свойств гемоглобина, но и через вклад в функционирование систем цистеин/цистин 
и L-аргинин-NO.

Таким образом, результаты проведенных нами исследований свидетельствуют 
о  том, что введение крысам 0.9%-ного раствора NaCl с  концентрацией озона в  нем 
10 мкг/кг в течение 10 суток приводит к увеличению показателей КТФ крови, прояв-
ляющихся в увеличении парциального давления кислорода, степени насыщения крови 
кислородом и снижении СГК, что способствует улучшению доставки кислорода тка-
ням. Однако введение озона в более низких (1 мкг/кг) и высоких (100 мкг/кг) концент-
рациях такого эффекта не оказывает. Введение озона в концентрации 10 мкг/кг в тече-
ние используемого курса обусловливает увеличение содержания 2,3-ДФГ и АТФ, а его 
более высокая концентрация снижает данные параметры, в  то время как при мини-
мальной концентрации их содержание не меняется. Выявленный эффект озона на КТФ 
крови крыс, проявляющийся в уменьшении СГК, реализуется через увеличение кон-
центрации газотрансмиттеров (монооксида азота и  сероводорода), способствующих 
росту таких модуляторов, как 2,3-ДФГ и АТФ. 
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Effect of Ozone on the Oxygen-Transport Function of Blood and the Content 
of Gasotransmitters (Nitric Oxide and Hydrogen Sulfide) in Rats

V. V. Zinchuka, *, M. A. Melenetsa, and I. E. Gulyaia
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Ozone therapy is a  highly effective method of rehabilitation of the body in various 
pathologies, the effects of which can be associated with its influence on the mechanisms 
of oxygen transport in the blood. The aim of this work is to study the effect of ozone 
in various concentrations on the oxygen-transport function of the blood, the content of 
2,3-diphosphoglycerate and adenosine triphosphate, the gasotransmitter system (nitrogen 
monoxide and hydrogen sulfide) in rats. The experiment was performed on white outbred 
male rats (n = 56), which were divided into 4 groups: the control group, which received 
1.0 ml of 0.9% NaCl solution intraperitoneally for 10 days, and 3 experimental groups, 
which were administered 0.9% NaCl solution with an ozone concentration of 1, 10 and 
100 μg/kg of animal weight, respectively, for 10 days. Blood oxygen-transport function 
indices, 2,3-diphosphoglycerate and adenosine triphosphate, nitrate/nitrite and hydrogen 
sulfide content were determined. Animals that received ozone at a  concentration of 
10  μg/kg showed an increase in PO2, SO2, P50real, 2,3-diphosphoglycerate, adenosine 
triphosphate and gas transmitters (nitrogen monoxide and hydrogen sulfide) compared to 
the control. No changes in blood oxygen-binding properties were observed when using 
ozone at minimum and maximum concentrations. The revealed effect of ozone (at a dose of 
10 μg/kg) on rat blood oxygen-transport function, manifested in a decrease in hemoglobin 
affinity for oxygen, is realized through an increase in gas transmitters (nitrogen monoxide 
and hydrogen sulfide), promoting the growth of such modulators as 2,3-diphosphoglycerate 
and adenosine triphosphate.

Keywords: ozone, blood, oxygen, gasotransmitter, nitrogen monoxide, hydrogen sulfide, 
2,3-diphosphoglycerate


