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У статті проаналізовано сучасні підходи до створення та застосування антигіпоксантів метаболічної дії, 
механізми їхньої дії на окиснювальні та відновлювальні процеси в ушкоджених тканинах. Підкреслюється ви-
сока ефективність застосування антигіпоксантів у стоматологічній практиці. Особливий інтерес викликає 
можливість використання антигіпоксичних засобів у комплексній терапії гнійно-запальних захворювань щеле-
пно-лицьової області, слизової оболонки порожнини рота, гострих і хронічних сіаладенітів на тлі супутньої 
патології, що супроводжується розвитком системної гіпоксії. 
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З порушенням кисневого гомеостазу організму 
прямо чи опосередковано пов'язаний розвиток 
більшості патологічних процесів. Загальна і місцева 
гіпоксія розглядається як додатковий чинник пошко-
дження, що ініціює механізми некробіозу та вільнора-
дикального окиснення [34,35,57].  

Тому захист від гіпоксії та її наслідків є першоряд-
ним завданням медицини [35,52]. Проте лікування за-
пальних захворювань органів порожнини рота до цьо-
го часу направлено, головним чином, на усунення ос-
новного причинного фактора – мікробного зубного на-
льоту, контроль за його утворенням, використання 
антимікробних, місцевих та загальних протизапальних 
засобів, вдосконалення хірургічних методів усунення 
інфекційно-деструктивного вогнища.  

Антигіпоксанти – це лікарські речовини, що підви-
щують резистентність організму до гіпоксії або запобі-
гають її розвитку, а також прискорюють нормалізацію 
функції клітини у відновлювальному періоді [24,38,53]. 
В наш час антигіпоксанти виділені та визнані в якості 
самостійного класу фармакологічних речовин, в осно-
ві дії яких лежить корекція дефіциту енергії в ткани-
нах, що дає можливість профілактики та пом'якшення 
впливу гіпоксії на будь-який орган. Вони можуть бути 
прямої або непрямої дії [33]. 

Антигіпоксанти прямої дії коригують фізіологічні 
процеси в клітині, що знаходиться в умовах гіпоксії, на 
рівні мітохондрій: нормалізують електроннотранспор-
тну функцію дихального ланцюга (ДЛ), активують фе-
рменти. Це полегшує надходження кисню в клітину і 
відновлює аеробний енергетичний обмін. Антигіпок-
санти непрямої дії полегшують реакцію організму на 
гіпоксію в цілому і прискорюють нормалізацію функцій 
клітин опосередковано.  

Згідно з сучасними уявленнями, гіпоксія, що вини-
кає в організмі при неадекватному постачанні тканин і 
органів киснем, є фазним процесом, що супроводжу-
ється дисфункцією мітохондріальних ферментних 

комплексів (МХФК), призводить, до пригнічення аеро-
бного синтезу енергії, енергозалежних функцій і мета-
болізму клітин [35]. Порушення енергосинтезуючої 
функції мітохондрій, що супроводжується зниженням 
споживання кисню, розцінюється як тканинна (біоене-
ргетична) гіпоксія.  

У літературі наводиться декілька підходів, спрямо-
ваних на оптимізацію енергозабезпечення клітини 
[1,33,35,46]: 

1) підвищення ефективності використання мітохо-
ндріями кисню шляхом попередження розмежування 
окиснення та фосфорилювання, стабілізація мембран 
мітохондрій; 

2) введення ззовні високоенергетичних сполук; 
3) ослаблення пригнічення реакцій циклу Кребса 

за рахунок підтримки активності сукцинатоксидазної 
ланки; 

4) відновлення втрачених компонентів ДЛ; 
5) формування штучних редокс-систем, що шун-

тують переобтяжений електронами ДЛ; 
6) економізує використання кисню і зниження кис-

невої потреби тканин, або ослаблення дихального ко-
нтролю в мітохондріях; 

7) збільшення утворення АТФ в ході гліколізу без 
збільшення продукції лактату; 

8) зниження витрачання АТФ клітиною на процеси, 
що не визначають екстрену підтримку життєдіяльності 
в критичних ситуаціях.  

Реалізація цих підходів дозволила створити анти-
гіпоксанти метаболічної дії, здатні регулювати енерге-
тичний обмін в клітині [1,28,33,35,46]: 

1. Препарати з полівалентною дією 
1.1. Похідні амідотіосечовини (гутимін, амтизол) 

[44,46]; 
1.2. Інгібітори окиснення жирних кислот (тримета-

зидін, ранолазин, мілдронат, карнітин) [33,39]. 
2. Макроергічні сполуки (креатинфосфат (неотон), 

АТФ) [5,46]. 
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3. Сукцинатвмісні та сукцинатутворюючі засоби 
(що містять – мексидол (мексикор, мексидант), прок-
сипін, реамберин [8,11,24,33,35]; утворюючі – мафу-
сол, оксибутират натрію/літію) [33,46]. 

4. Природні компоненти ДЛ (цитохром с (цитомак), 
убіхінон (убінон, коензим Q10), ідебенон (нобен) 
[29,39,58,59]. 

5. Штучні редокс-системи (оліфен, гіпоксен) 
[1,44,46]. 

У дослідах на щурах і кролях відтворення важкої 
механічної травми і масивної крововтрати супрово-
джувалося загибеллю приблизно 80% тварин протя-
гом першої доби. Попереднє введення антигіпоксантів 
з полівалентною дією (гутиміна та амтизола) в опти-
мальних дозах навіть без додаткових традиційних ме-
тодів лікування скорочувало число загиблих тварин в 
2-3 рази і більш [46]. 

Призначення антигіпоксантів в перші 15-20 хв піс-
ля масивної крововтрати приводило до зниження ве-
личини кисневого боргу у собак і достатньо ефектив-
ному включенню захисних компенсаторних механіз-
мів, що затримувало розвиток незворотних змін в ор-
ганізмі тварин і сприяло кращій переносимості крово-
втрати на тлі критичного зниження об'єму циркулюю-
чої крові. Використання амтизола в пізньому періоді 
геморагічного шоку супроводжувалося лише незнач-
ним подовженням тривалості життя тварин. Застосу-
вання амтизола в клінічних умовах дозволило зроби-
ти аналогічний висновок про важливість раннього йо-
го введення для підвищення ефективності трансфу-
зійної терапії при масивній крововтраті і попереджен-
ня важких порушень в життєво важливих органах. У 
таких хворих після застосування амтизола рано збі-
льшувалася рухова активність, зменшувалися задиш-
ка і тахікардія, нормалізувався кровоток. Заслуговує 
уваги, що ні у одного хворого не було гнійних усклад-
нень після оперативних втручань. Це обумовлено 
здатністю антигіпоксантів обмежувати формування 
посттравматичної імунодепресії і знижувати ризик ін-
фекційних ускладнень тяжких механічних травм. 

А.Е. Александрова [1] пов'язує дію синтетичних і 
природних антигіпоксантів, в т.ч. гутиміна та амтизола 
з їх здатністю підвищувати експресію регуляторних 
білків (білків теплового шоку, індукованою гіпоксією 
чинника). 

Відносно екзогенних макроергічних сполук (АТФ і 
інших фосфорильованих речовин – фруктозо-1,6-
дифосфату, глюкозо-1-фосфату), поширена точка зо-
ру про їхню слабку антигіпоксичну активність через 
практично повне дефосфорилювання в крові і надхо-
дження у клітини в енергетично знеціненому вигляді 
[45]. Проте інші автори відмічають, що антигіпоксична 
дія природних ммааккррооееррггіівв  ммоожжее  ббууттии  ппоовв''яяззааннаа  з ней-
ромедіаторними властивостями АТФ і її метаболітів 
(впливом на адрено-, холіно-, пуринові рецептори) [5]. 
Продукти деградації АТФ впливають на обмін речовин 
і клітинні мембрани (АМФ підсилює глікогеноліз, 
цАМФ – універсальний посередник передачі внутрі-
клітинного сигналу із зовнішнього боку клітинної мем-
брани до ефекторних систем клітини, аденозин вияв-
ляє вазодилятаторну, антиаритмічну, антиагрегаційну 
дію, інозин підвищує активність ряду ферментів циклу 
Кребса, стимулює синтез нуклеотидів) [5,46]. 

Основний принцип, що визначає тактику застосу-
вання антигіпоксантів метаболічної дії при гіпоксії, за-

снований на врахуванні послідовності порушень біо-
енергетичних процесів, які починаються на субстрат-
ній ділянці ДЛ з порушенням МХФК I і розповсюджу-
ються у міру збільшення кисневої недостатності до 
термінальної (цитохромної) ділянки [33-35]. На підста-
ві цього захист організму від кисневої недостатності 
за допомогою засобів антигіпоксій обумовлює, як обо-
в'язкову умову ввідновлення енергосинтезуючої фун-
кції і пулу макроергів. За способом такої корекції, а та-
кож по місцю прикладання дії антигіпоксантів в систе-
мі внутрішньоклітинного метаболізму останні прийня-
то розділяти на речовини прямої і непрямої енергізу-
ючої дії [33].  

На стадії компенсованої гіпоксії корекція мітохонд-
ріальних порушень має бути направлена або на від-
новлення електронтранспортної функції МХФК I, або 
на активацію альтернативних НАДН-оксидазному 
шляху компенсаторних метаболічних потоків. І те, і 
інше забезпечує надходження електронів на цито-
хромну ділянку і підтримує тим самим здібність ДЛ до 
окиснювального фосфорилування. При збільшенні 
тяжкості або тривалості дії гіпоксії (ішемії) і відповідно 
ступеню гіпоксичних порушень з'являються ознаки де-
компенсації енергетичного обміну і головним стає від-
новлення електронтранспортної функції цитохромної 
ділянки ДЛ в області цитохромів b-с1. 

Обмеження НАД-залежного окиснення як перший 
етап порушень енергетичного обміну при гіпоксії 
сприяє зниженню швидкості окиснення субстратів ци-
клу Кребса, підвищенню відношення лактат/піруват, 
розвитку метаболічного ацидозу. У цих умовах усу-
нення «перевідновленності» клітини і блоку електро-
нтранспортної функції ДЛ на НАД-залежній її ділянці 
може бути досягнуто за допомогою речовин з донор-
но-акцепторними властивостями, здатних шунтувати 
перенесення електронів на ділянці НАДН, – СоQ 
[27,36]. Такі властивості проявляє ооллііффеенн  ((ггііппооккссеенн))  ––  
полідігідрокситіосульфонат натрію, який шунтує 1-й і 
2-й МХФК ДЛ мітохондрій, пригнічені унаслідок гіпоксії 
[44,46]. 

В останні роки повідомляється про ефективність 
використання оліфену (гіпоксену) в клінічній медицині 
як засобу корекції судинних розладів вегетативного і 
коронарного генезу, а також у стоматології – для оп-
тимізації кисневого режиму тканин пародонту [3]. До-
ведено, що оліфен (гіпоксен) перешкоджає жировій 
дистрофії печінки, має антиатерогенні властивостями, 
гальмуючи прогресування гіперліпопротеїнемії та, в 
ряді випадків, викликаючи їх регресію.  

Застосування при захворюваннях пародонту у па-
цієнтів з ішемічною хворобою серця (стабільна стено-
кардія напруги II-III функціонального класу) оліфену 
виявляє виражений терапевтичний ефект: зростає рі-
вень сатурації киснем слизової оболонки рота, поси-
люються активні і пасивні механізми регуляції мікро-
циркуляції, знижується нейрогенний і міогенних тонус 
прекапілярів, зростають лінійні та об'ємні швидкості 
кровотоку, поліпшуються показники регіонарної гемо-
динаміки, що проявляються в зниженні тонусу судин 
пародонту і периферичного опору [3]. 

Іншим підходом, що сприяє збереженню електро-
нтранспортної функції цитохромної ділянки, в умовах 
пригнічення НАД-залежного окиснення, є активація 
надходження відновних еквівалентів в ДЛ на рівні 
СоQ замість інактивованого НАДН-оксидазного шляху 
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окиснення. У зв'язку з цим широко обговорюється 
роль сукцинатоксидазного шляху як термінового ком-
пенсаторного механізму, що використовується кліти-
ною на ранній стадії гіпоксії/ішемії [26]. Перехід на пе-
реважне окиснення сукцинату є одним з механізмів 
підвищення стійкості клітини до гіпоксії.  

Застосування для активації цього термінового 
компенсаторного механізму солей бурштинової кис-
лоти (натрію, калію або амонію сукцинату) засноване 
на експериментальних доказах того, що в умовах гіпо-
ксії/ішемії завдяки збільшенню проникності біологіч-
них мембран екзогенний сукцинат стає доступним мі-
тохондріям і окиснюється в них [6,55]. Передбачаєть-
ся, що наявність Na+ у складі солі бурштинової кисло-
ти (БК) активізує транспорт сукцинату в клітини 
[24,54]. Антигіпоксичні ефекти солей БК посилюються 
завдяки наявності у них антиоксидантних (АО) влас-
тивостей, їх здатності модифікувати фосфоліпіди, за-
безпечуючи їх ресинтез, і знижувати у зв'язку з цим 
іонну проникність мембран і вихід К+ з мітохондрій за 
градієнтом концентрації [14,60].  

Мексидол (2-етил-6-метил-3-оксипіридину сукци-
нат) володіє вираженою антигіпоксичною дією, що ви-
ражається в здатності препарату збільшувати трива-
лість життя і число тварин, що вижили, за умов моде-
лювання різних гіпоксичних станів [8,16]. У дослідах 
на ізольованих мітохондріях печінки встановлена зда-
тність мексидола підсилювати ендогенне дихання (у 3 
рази), що супроводиться ввідновленням флавопроте-
їнів і активацією окиснювального фосфорилювання 
[7]. Виявлено, що мексидол сприяє порушенню рівно-
ваги реакцій гліколізу у бік пірувату як енергетично ви-
гіднішого субстрата ферментативного окиснення [13]. 

Дослідження механізму антигіпоксичної дії мекси-
дола дозволяє вважати, що молекула 3-ОП полегшує 
проникнення сукцинату в клітину і його подальше оки-
снення в ДЛ, що і обумовлює антигіпоксичні власти-
вості цього препарату [33,35,37]. 

Останніми роками виявлена здатність сукцинату і 
його похідних (в т.ч. мексидола) послаблювати нега-
тивну дію на організм ряду токсичних речовин, потен-
ціювати фармакологічні ефекти нестероїдних проти-
запальних засобів [21,30,40,43,48,55]. 

Утворення ендогенного сукцинату можливе і в де-
яких реакціях переамінування, пов'язаних з активаці-
єю при гіпоксії (ішемії) так званого швидкого кластера 
циклу Кребса [25,26]. Його лімітуючими ланками є 
дефіцити вітамінів В1, В6, ліпоєвої кислоти, рибофла-
віну – кофермента сукцинатдегідрогенази. Всі ці ре-
човини – потужні антигіпоксанти [33]. Вираженими ан-
тигіпоксичними властивостями володіє тіамінсукцин – 
похідне сукцинанілової кислоти, що містить тіамін [4].  

З активацією реакцій переамінування, що забез-
печують повноцінну роботу швидкого кластера циклу 
Кребса, пов'язують і захисну антигіпоксичну дію хлор-
гідрату 2-етил-6-метил-3-оксипіридину (емоксипіну), 
що має структурну схожість з піридоксином [16,33]. 
Унаслідок повернення термінальних реакцій циклу 
Кребса при важкій гіпоксії в сукцинат може перетво-
рюватися інший його субстрат – фумарат [26]. Остан-
ній складає основу нового препарату з антигіпоксич-
ною дією мафусола. Клінічні дослідження останнього 
показали його ефективність при гіповолемічних і гіпо-
ксичних станах різної етіології (крововтрата, травма, 
шок, інтоксикація) [46]. 

Потенційно всі антигіпоксанти незалежно від їх хі-
мічної будови можуть мати вторинну АО дію завдяки 
енергостабілізуючим і антиацидотичним властивос-
тям, що перешкоджає надмірному утворенню вільних 
радикалів і пригніченню ендогенних АО систем 
[17,60]. АО властивості 3-ОП пов'язані також з наявні-
стю в їх структурі фенольного гідроксилу [49]. За ан-
тиоксидантною активністю аналоги 3-ОП утворюють 
такий ряд: мексидол > емоксипін > проксипін [22]. 

Примітна можливість обмеження за допомогою 
антигіпоксантів наростання ацидозу. Активація сукци-
натдегідрогенази і окиснення сукцинату, окиснення 
глюкози, що не є продуктом, є резервний шлях енер-
гопродукції в умовах гіпоксії, який перешкоджає наро-
станню ацидозу за рахунок зменшення утворення кін-
цевих продуктів гліколізу і сприяє видаленню віднов-
них еквівалентів цитоплазми через ДЛ, а також нор-
мализації кальцієвого обміну в мітохондріях [55,60]. 

Протизапальні і антинекротичні ефекти мексидола 
пов'язані з його здатністю пригнічувати вільнорадика-
льні стадії синтезу простагландинів і лейкотрієнів, що 
каталізуються циклооксигеназою і ліпоксигеназою 
[16]. Показано, що похідні 3-ОП можуть пригнічувати 
ферментативне і неферментативне пероксидне окис-
нення ліпідів (ПОЛ), а також нормалізувати функцію 
найважливіших ферментних АО систем організму (су-
пероксиддисмутази та ін.), відповідальних за утво-
рення і витрачання АФК і пероксидів ліпідів [10,22,23]. 
Встановлена здатність мексидола знижувати актив-
ність індуцибельної NO-синтази, що продукує надмірні 
кількості «хімічного індикатора запалення» оксиду 
азоту [41,56]. 

Т.О. Дев’яткіна і співавт. [14] під час вивчення 
впливу мексидола і речовин, близьких за структурою 
(піридоксину, натрію сукцинату і емоксипіна), на ПОЛ 
виявили, що мексидол володіє найбільш стабільною 
АО активністю в печінці, селезінці і слинних залозах. 
Автори відмічають, що в механізмах стреспротектив-
ного ефекту мексидола істотна роль сукцинату як ак-
тивного метаболіту. Антистресову дію мексидола від-
мічають і інші автори [7-9,31]. 

А. Горелашвілі і Н. Антелава [12] виявили, що за-
стосування мексидола в експерименті на білих щурах 
за 15 хвилин до пересадки шкірного трансплантата і 
після операції протягом 3-х днів скорочує зону некро-
зу в пересадженій ділянці шкіри на 22% (при введенні 
трентала – на 15%). 

Останніми роками обґрунтована ефективність за-
стосування мексидола при лікуванні гнійно-запальних 
захворювань щелепно-лицьової області, слизової 
оболонки порожнини рота, гострих і хронічних неспе-
цифічних сіаладенітів [15,19,40,50,51]. 

Порівняльний аналіз ефективності комплексного 
лікування із застосуванням антигіпоксантів показав, 
що в групі хворих, яким призначали мексидол, усу-
нення гострих запальних явищ відбувалося швидше в 
середньому на 6-7 днів (р<0,05) [42]. Особливо успіш-
ним було лікування із застосуванням 5% розчину мек-
сидолу внутрішньом'язово і перорально по 125-250 мг 
три рази на день у додаток до традиційного стомато-
логічного лікування та місцевому застосуванню мек-
сидолу в порожнині рота, що призвело до значного 
покращення клінічного стану пародонта, до зменшен-
ня інтенсивності вільнорадикального окиснення і збі-
льшення антиоксидантного захисту.  
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Виявлено, що після комбінованого лікування із за-
стосуванням мексидола показники антиоксидантного 
захисту у змішаній слині збільшуються, а параметри 
вільнорадикального окиснення зменшуються [42].  

Результати лікування запальних та запально-
деструктивних захворювань пародонта з використан-
ням антигіпоксантів дозволяють зробити висновок, що 
зміни в пародонтальному комплексі не носять харак-
теру суто місцевого процесу і вимагають поєднання 
місцевого впливу на пародонт і організм хворого. 
Введення мексидолу в комплексне лікування стома-
тологічних захворювань, пов'язаних з окиснювальним 
стресом, призводить до підвищення якості та скоро-
чення термінів лікування. Повідомляється про засто-
совування мексидолу для премедикації (2 мл 5% роз-
чину вводили внутрішньом'язово за 15-20 хвилин до 
лікування) [32], у комплексному лікуванні хронічного 
сіаладеніта (4 мл 5% розчину протягом 7 днів внутрі-
шньом'язово через день) [2], у комплексному лікуванні 
ксеростомії (2 мл 5% розчину мексидола в 20 мл 0,5% 
розчину новокаїну вводили за типом новокаїнових 
блокад в область слинної залози, курс – 5-6 блокад 
(при необхідності до 10) на одну залозу) [20]. Мекси-
дол знайшов застосування в комплексній терапії у 
хворих червоним плоским лишаєм у вигляді таблеток 
по 0,125 г per os (на курс 60 таблеток) та ін'єкцій 5% 
розчину по 2 мл під елементи ураження при ерозивно-
виразковій формі захворювання [42]. Під впливом ме-
ксидола поліпшується психоемоційний стан хворих, 
зникає плаксивість, знижувався рівень тривоги, де-
пресії. На цьому тлі спостерігалася прискорена епіте-
лізація ерозивних уражень.  

Аналог мексидолу препарат мексикор випускаєть-
ся в капсулах, що забезпечує більш високу біодоступ-
ність у порівнянні з таблетованою формою [47]. Проте 
застосування мексикору у стоматологічній практиці 
залишається не вивченим.  

Очікується ефективне застосування сукцинатвміс-
них антигіпоксантів при лікуванні захворювань слизо-
вої оболонки порожнини рота (у тому числі і стомати-
тів різної етіології), в стоматологічній імплантології, 
при лікуванні травм щелепно-лицьової області та їх 
наслідків у всіх вікових групах. Створені нові покриття 
(«Колетекс») з вираженою антиоксидантною активніс-
тю в результаті іммобілізації на них на альгінаті на-
трію мексидола (1-2 мг/см2), що рекомендуються в лі-
куванні гнійних ран [18]. Підтверджена здатність мек-
сидола, що входить до складу перев'язувальних ма-
теріалів та шовних матеріалів, достатньо ефективно 
пригнічувати вільнорадикальні реакції, обмежуючи 
тим самим вторинну альтерацію в паравульнарних 
тканинах [23,28].  

Таким чином, наявні дані свідчать про перспектив-
ність застосування антигіпоксантів метаболічної дії у 
стоматологічній практиці. Особливий інтерес викликає 
можливість використання антигіпоксичних засобів у 
комплексній терапії гнійно-запальних захворювань 
щелепно-лицьової області, слизової оболонки порож-
нини рота, гострих і хронічних сіаладенітів на тлі супу-
тньої патології серцево-судинної та дихальної систем, 
що супроводжується розвитком системної гіпоксії. 
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Реферат 
ПЕРСПЕКТИВЫ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ АНТИГИПОКСАНТОВ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО ДЕЙСТВИЯ В 
СТОМАТОЛОГИИ 
Бойченко О.Н., Насанкина Е.С., Костенко В.А. 
Ключевые слова: антигипоксанты метаболического действия, тканевая (биоэнергетическая) гипоксия, окислите-
льный метаболизм, стоматология.  
В статье проанализированы современные подходы к созданию и применению антигипоксантов метаболического 
действия, механизмы их действия на окислительные и восстановительные процессы в поврежденных тканях. 
Подчеркивается высокая эффективность применения антигипоксантов в стоматологической практике. Особый 
интерес вызывает возможность использования антигипоксических средств в комплексной терапии гнойно-
воспалительных заболеваний челюстно-лицевой области, слизистой оболочки полости рта, острых и хрониче-
ских сиаладенитов на фоне сопутствующей патологии, сопровождающейся развитием системной гипоксии.  

Summary 
PROSPECTS OF METABOLIC ANTIHYPOXANTS USE AT STOMATOLOGY 
Boychenko O.N., Nasankina E.S., Kostenko V.A.  
Key words: antihypoxants with metabolic effect, tissue (bioenergy) hypoxia, oxidative metabolism, stomatology.  
The paper is devoted to the analysis of the modern approaches to creation and application of antihypoxants with meta-
bolic effect mechanisms of their action on oxidative and reparative processes in the damaged tissues. The high effec-
tiveness of the antihypoxants application in stomatological practice is emphasized. The use of antihypoxic agents in 
complex treatment of purulent and inflammatory diseases of maxillo-facial area, oral mucosa, acute and chronic siaload-
enitis especially with associated systemic hypoxia diseases has particular interest. 

УДК 616-092.18-092.9:615.916’175 
Костенко В.О., Соловйова Н.В., Коваленко О.В., Левченко О.А., Сорокін Б.В., Стасюк О.А., Фар-
тушна А.М., Богданов О.В. 
ÌÅÕÀÍ²ÇÌÈ ÀÓÒÎÐÅÃÓËßÖ²¯ ÓÒÂÎÐÅÍÍß ÎÊÑÈÄÓ ÀÇÎÒÓ Â ÎÐÃÀÍ²ÇÌ² ÑÑÀÂÖ²Â ÒÀ ¯Õ ÏÎÐÓØÅÍÍß 
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ВДНЗУ «Українська медична стоматологічна академія», м. Полтава 

У статті проаналізовано шляхи утворення оксиду азоту, взаємозв’язок NO-синтазних та нітрат- і нітрит-
редуктазних реакцій, порушення їхньої спряженості за умов патологічних процесів. На підставі власних 
досліджень зроблено висновок, що умов продукції великої кількості NO порушення вироблення навіть порівняно 
незначних концентрацій оксиду азоту конституціональними NO-синтазами може мати принципове патоге-
нетичне значення. Припускається існування механізму, при реалізації якого клітини "розпізнають" не тільки 
молекулярну будову, але й походження NO – чи то є продуктом нітритредуктазних реакцій, або певних NO-
синтаз (індуцибельної або конституціональних).  
Ключові слова: оксид азоту, NO-синтази, нітрат- і нітрит-редуктази, цикл оксиду азоту, ауторегуляція, патологічні 
процеси. 

Оксид азоту (NO) являє собою розчинний у воді та 
жирах безколірний газ, є однією з найбільш важливих 
біологічних сполук. Середній час життя у біологічних 
тканинах 5,6 с. Не дивлячись на це NO може викону-
вати не тільки аутокринні, але й паракринні функції, 
що пов’язано з високим коефіцієнтом дифузії NO (у 
1,4 рази вище, ніж у кисню [3,12]) та здатністю 
стабілізуватися шляхом включення до динітрозильних 
комплексів заліза або до S-нітрозотіолів, які в по-
дальшому можуть поступово вивільняти NO. Такі NO-
вмісні комплекси утворюють у тканинах фізіологічно 
активне депо оксиду азоту. Це дає можливість NO 
транспортуватися на відстані, які перевищують у 
всякому разі в декілька разів розміри клітин. 

Молекула NO парамагнітна містить непарну 
кількість електронів, один з яких має неспаренний 
спин, що перетворює її у високореактивний радикал, 
який вільно проникає через біологічні мембрани та 

легко реагує з іншими речовинами [12]. 
Основними первинними мішенями NO вважаються 

іони та комплекси перехідних металів, у зв’язку з чим 
NO може брати участь у регуляції активності будь-
якого біополімера, що утворює такі комплекси, у то-
му числі металозалежних ферментів. Цей 
взаємозв’язок може призвести як до активації, так і 
до інгібування ферментативної активності. NO легко 
вступає у зв’язок з простетичною гемовою групою та 
залізо-сірними комплексами ряду ферментів та 
білків, таких як гуанілатциклаза, власне самих NO-
синтаз, гемоглобіну, мітохондріальних ферментів 
(НАДH-убихінонредуктази, цитохромів), ферментів 
циклу Кребсу (цис-аконітази), ферментів синтезу білка 
та ДНК [30,33]. 

Взаємодія NO з цими мішенями має важливе зна-
чення в цитотоксичній дії макрофагів, у розслабленні 
м’язів судин та шлунково-кишкового тракту, у переносі 


