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Высокочувствительный и высокоспецифичный
детектор воспаления

Воспаление является ведущим звеном патогенеза многих заболеваний. Ранняя диагностика воспаления может рассматри-
ваться как важный способ предотвращения развития заболеваний и их осложнений. Очень остро эта проблема стоит при 
контроле состояния больных в стационарах, особенно неврологического, психиатрического, реанимационного профиля, 
когда больные часто не могут сами сообщить врачу о своем состоянии. Очевидно, что необходим высокочувствительный, 
высокоспецифичный и в то же время высокопроизводительный, дешевый и легкий в освоении диагностический метод. В 
статье представлен метод ранней диагностики воспаления, разработанный на кафедре биофизики РНИМУ им. Н. И. Пиро-
гова и испытанный на кафедрах хирургии, неврологии, акушерства и гинекологии университета. Метод основан на оценке 
состава нитрозосоединений плазмы крови. Содержание в плазме крови человека нитрита и нетиолатных нитрозосоедине-
ний в концентрации свыше 100 нМ — однозначный признак воспаления. Разработанный высокоспецифичный ферментный 
детектор, имеющий чувствительность 50 нМ, позволяет производить определение в течение нескольких минут. Для анализа 
требуется не более 1 мл крови. Основное внимание уделено эффективности данной разработки, возможности ее внедрения 
в практическое здравоохранение.
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High sensitivity and high specificity inflammation detector

Inflammation is a major component in the pathogenesis of many diseases. Early inflammation diagnosis can be seen as an important 
means of preventing the development of a disease and its complications. This issue is pressing when considering control over 
inpatients condition, especially in neurological, psychiatric, and intensive care facilities where patients are often unable to inform the 
doctor about their state. Obviously, a high sensitivity and high specificity diagnostic tool is essential that at the same time would be 
high performing, cost effective and easy to use. This article introduces a method for early detection of inflammation designed by 
the Department of Biophysics of Pirogov Russian National Research Medical University and tested by the Departments of Surgery, 
Neurology, Obstetrics and Gynecology. The method is based on the evaluation of nitroso compounds constituents in blood plasma. 
Elevated levels of nitrite and non-thiolate compounds in blood plasma (over 100 nM) are a definite sign of inflammation. A high specificity 
enzyme detector with a sensitivity of 50 nM allows to perform the test within a few minutes. No more than 1 ml of blood is required for 
the assay. The article focuses on the effectiveness of this invention and the possibility of its implementation into practical healthcare.
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Содержание нитрита и нетиолатных нитрозосоединений в 
плазме крови человека как индикатор воспаления

Одним из общих признаков воспаления является акти-
вация нейтрофилов и макрофагов [1, 2]. Последние при ак-
тивации продуцируют активные формы кислорода (АФК). В 
отсутствие активации лейкоцитов АФК практически не про-
дуцируются [1, 2]. Таким образом, продукция лейкоцитами 
АФК — высокоспецифичный признак воспаления. Но как ис-
пользовать этот феномен для диагностики? Регистрация про-
дуктов перекисного окисления липидов, индуцируемого АФК, 
едва ли пригодна для экспресс-диагностики в практическом 
здравоохранении, как и регистрация хемилюминесценции 
лейкоцитов, продуцирующих АФК. В работах А. Ф. Ванина и 

соавт. [3, 4] установлено, что оксид азота (NO), а также дини-
трозильные комплексы железа (ДНКЖ) — физиологическое 
депо NO, являются эффективными ловушками супероксид-
ного анион-радикала: константа скорости взаимодействия 
порядка 107  М-1с-1. Таким образом, для диагностики вполне 
возможно использовать этот феномен, при условии что в слу-
чае взаимодействия NO или ДНКЖ с супероксидным ради-
калом образуется продукт, которого в норме в живых тканях 
нет или он присутствует в следовых количествах. Нами пока-
зано, что при инкубации ДНКЖ с плазмой крови, содержащей 
активированные лейкоциты, последние трансформируются 
в соединения, определяемые как нитрит (NO2¯) и N-нитро-
зосоединения (RNNO), при этом в норме NO2¯ и RNNO реги-
стрируются в плазме крови в следовых количествах (рисунок) 
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Предполагаемый механизм появления нитрита и RNNO в плазме крови при вос-
палении (исходя из собственных данных)

[5, 6]. Для определения состава нитро- и нитрозосоединений 
крови использовался разработанный и запатентованный нами 
ферментный сенсор, позволяющий с высокой точностью (до 
50  нМ) и с высокой специфичностью определить основные 
группы метаболитов NO в биологических объектах без пред-
варительной очистки. Метод основан на уникальном свойстве 
нитрита, N-нитрозосоединений, S-нитрозотиолов (RSNO) и 
ДНКЖ ингибировать каталазу в присутствии галоид-ионов и 
на утрате ими этого свойства под действием определенных хи-
мических агентов, различных для каждой группы соединений 
[5, 7–10]. Так, ДНКЖ разрушаются хелаторами железа (ЭДТА, 
о-фенантролин), а высвобождающийся NO связывается ок-
сигемоглобином — ловушкой NO, в связи с чем ингибирую-
щий эффект утрачивается. RSNO можно трансформировать 
в ДНКЖ в присутствии закисного железа. Нитрит и RNNO не 
продуцируют в нейтральной среде нитрозильных комплек-
сов железа и не теряют способности ингибировать каталазу 
в среде, содержащей хелатор железа и ловушку NO ни до, 
ни после добавления закисного железа и тиолов. Других эф-
фективных ингибиторов каталазы биологические объекты в 
норме не содержат [10, 11]. Высокомолекулярные нитраты 
(RNO2), в отличие от неорганического нитрата, могут приобре-
тать ингибирующие свойства ДНКЖ в присутствии закисного 
железа и тиолов [12]. Под действием треххлористого ванадия 
все нитросоединения восстанавливаются до нитрозосостоя-
ния и приобретают способность ингибировать каталазу [11].
При помощи ферментного сенсора установлено, что в нор-

ме концентрация нитрита и RNNO в плазме крови составляет 
менее 50  нМ. Однако при воспалении, в связи с трансфор-
мацией содержащихся в плазме ДНКЖ под действием про-
дуцируемых активированными лейкоцитами АФК, содержание 
нитрита и RNNO резко возрастает при пропорциональном 
снижении содержания ДНКЖ, которые в норме в плазме кро-
ви регистрируются в микромолярных концентрациях [6, 10, 11, 
13]. Концентрация в плазме крови нитрита и RNNO, превыша-
ющая 100 нМ, — однозначный признак воспаления, поскольку 
у всех исследованных нами больных с выраженными симпто-
мами воспаления суммарное содержание нитрита и RNNO 
(NO2¯ + RNNO) в плазме было значительно выше 100 нМ. При 

купировании воспалительного процесса содержание этих 
соединений возвращалось к норме. В то же время повыше-
ние концентрации NO2¯  +  RNNO в плазме крови наблюда-
лось задолго до наступления клинических симптомов [14–16]. 
Из данных, приведенных в табл. 1, видно, что суммарная 

концентрация NO2¯ + RNNO в плазме крови больных с воспа-
лительными заболеваниями варьировала от 0,3 мкМ (больной с 
ОРЗ) до 10 мкМ (больной с острым аппендицитом). По мере вы-
здоровления концентрация NO2¯ + RNNO снижалась до следо-
вой (табл. 2, 3). В содержании других нитро- и нитрозосоедине-
ний каких-либо достоверных изменений не отмечено (табл. 2). 
Концентрация нитрата в плазме крови здоровых лиц и больных 
колебалась от 10 до 150 мкМ [10]. Каких-либо достоверных из-
менений его содержания при выздоровлении больных с воспа-
лительными заболеваниями также не выявлено (табл. 2). Таким 
образом, установлено, что содержание нитрита и нетиолатных 
нитрозосоединений (NO2

– + RNNO) в плазме крови человека, 
превышающее 100 нМ, — однозначный признак воспаления.

Группа обследуемых ДНКЖ/SH NO2
- + RNNO

Здоровые лица (n = 10) 3–20 Следы

ЛОР-больные (n = 6) 6–20 1–2,5

Острый панкреатит (n = 8) 6–15 0,8–3

Острый холецистит (n = 1) 5,5 0,9

Абсцесс печени (n = 1) 8 0,6

Острый аппендицит (n = 2) 4–10 2,5–10

Острая кишечная непроходимость (n = 1) 5,5 4,5

OРЗ (n = 4) 7,5–15 0,3–1,2

Таблица 1. Концентрация нитро- и нитрозосоединений в плазме крови здоро-
вых доноров и пациентов, страдающих различными воспалительными заболе-
ваниями (мкМ)

Примечание: RSNO и RNO2 во всех образцах присутствовали в следовых ко-
личествах. Концентрация нитрата у здоровых и больных варьировала от 10 до 
150 мкМ.

Таблица 2. Концентрация нитро- и нитрозосоединений в плазме крови больных, страдающих воспалительными заболеваниями, при поступлении в стационар и при 
выписке  (мкМ) 

Таблица 3. Концентрация NO2¯ + RNNO в плазме крови пациентов, страдающих 
воспалительными заболеваниями, при поступлении в стационар и при выписке 
(мкМ) 

Примечание: данные представлены как М ± m, n = 4.

Примечание: данные представлены как М ± m, n = 4.

Пациент, 
№

Диагноз
NO2

- + RNNO при 
поступлении

NO2
- + RNNO 

при выписке

1 Острый гайморит 1,5 ± 0,15 Следы

2 Острый гайморит 1,1 ± 0,09 Следы

3 Острый гайморит 0,9 ± 0,05 Следы

4 Острый холецистит 0,9 ± 0,05 Следы

5 Абсцесс печени 0,6 ± 0,05 Следы

6 Острый аппендицит 10,0 ± 0,9 0,8 ± 0,08

7 Острый аппендицит 2,5 ± 0,2 Следы

8 Панкреонекроз 0,85 ± 0,07 Следы

9 Панкреонекроз 2,7 ± 0,3 0,5 ± 0,03

10 Панкреонекроз 1,25 ± 0,15 0,45 ± 0,03

11 ОРЗ 0,3 ± 0,08 Следы

12 ОРЗ 1,2 ± 0,08 Следы

13 ОРЗ 1,7 ± 0,1 Следы

Активированный 
лейкоцит

ДНКЖ

Активные формы 
кислорода

NO-мишень NO ĺ�122· ĺ�122
J

 ��5112

+O2Ļ

Пациент, № Диагноз
ДНКЖ/SH NO2

- + RNNO NO3
–

Поступление Выписка Поступление Выписка Поступление Выписка

1 Острый гайморит 15,0 ± 0,9 7,0 ± 0,5 1,5 ± 0,08 Следы 150,0 ± 13,0 120,0 ± 12,0

2 То же 25,0 ± 2,0 20,0 ± 2,0 1,0 ± 0,05 Следы 45,0 ± 5,0 20,0 ± 1,8

3 То же 12,5 ± 1,0 7,0 ± 0,8 1,2 ± 0,07 Следы 84,0 ± 7,8 60,0 ± 5,5

4 Острый холецистит 5,5 ± 0,45 4,0 ± 0,3 0,9 ± 0,05 Следы 38,0 ± 2,8 55,0 ± 2,5

5 ОРЗ 10,0 ± 0,75 7,5 ± 0,3 1,2 ± 0,08 Следы 32,0 ± 1,6 54,0 ± 3,0
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Применение ферментного сенсора для контроля 
состояния больных в неврологическом стационаре

Под наблюдением находились 29 больных с острым ише-
мическим инсультом (ИИ) (15 мужчин и 14 женщин, средний 
возраст — 71,9 ± 10,8 года), госпитализированных в течение 
первых суток от момента развития заболевания в клинику ка-
федры неврологии, нейрохирургии и медицинской генетики 
РНИМУ им. Н. И. Пирогова. Диагноз ИИ, локализацию и объ-
ем поражения устанавливали на основании клинической кар-
тины и подтверждали результатами компьютерной томогра-
фии или магнитно-резонансной томографии головного мозга. 
В исследование не включали больных с геморрагическим 
или смешанным характером инсульта, локализацией очага 
в вертебрально-базилярной системе, со сроком ИИ более 
24 ч с момента развития, с онкологическими заболеваниями.
Для диагностики воспалительного процесса в бронхо-

легочной или мочевыделительной системе использовали 
стандартные критерии клинического осмотра: повышение 
температуры тела до 37–39 °С, кашель со слизисто-гнойной 
мокротой; поллакиурия (учащенное мочеиспускание), изме-
нение цвета и состава мочи (мутная, зловонная), увеличение 
количества лейкоцитов в периферической крови, повышение 
СОЭ, лейкоцитурия и протеинурия. Для подтверждения ди-
агноза также использовали рентгенографию легких, ультра-
звуковое исследование органов брюшной полости, бактерио-

логическое исследование биологических сред (мокрота, моча, 
кровь). Определение концентрации NO2

–  +  RNNO проводи-
ли на 1, 5 и 21-е сутки с момента поступления в стационар.
При поступлении в стационар концентрация NO2

– + RNNO, 
превышающая 0,1  мкМ, была зарегистрирована у 9 боль-
ных — № 1, 3, 8, 11, 14, 17, 19, 20, 24 (табл. 4). Клинические 
симптомы воспаления были отмечены у 3 из них — № 14, 17, 
24. У этих же больных были также зафиксированы повышен-
ные показатели количества лейкоцитов и СОЭ. Однако эти 
показатели были повышенными еще у 6 больных, у которых 
не было клинических симптомов воспаления; концентрация 
NO2

– + RNNO у них была менее 0,1 мкМ (№ 4, 5, 6, 16, 27, 28).

На 5-е сутки клинические симптомы воспаления прояви-
лись еще у 4 больных из числа тех, у кого при поступлении 
содержание NO2

–  +  RNNO было повышенным. В 2 случа-
ях было выявлено обострение хронического пиелонефрита 
(№ 8, 19), в 1 случае — обострение хронического бронхита 
(№ 1) и в 1 — пневмония (№ 20). Повышенная концентрация 
NO2

– + RNNO была зафиксирована еще у 5 больных, у которых 
при поступлении этот показатель был в норме (№ 2, 6, 12, 22, 
23). Во всех случаях отмечены симптомы воспаления (табл. 5).
Как видно из табл. 6, к 21-м суткам вследствие прове-

денной антибактериальной и противовоспалительной тера-
пии симптомы воспаления сохранились только у 4 больных 
— № 7, 17, 22, 23. Им соответствовало повышенное содер-
жание NO2

–  + RNNO в плазме крови. У остальных больных 

Таблица 4.  Концентрация NO2
– + RNNO в плазме крови, клинические и лабораторные показатели у больных с ИИ при поступлении в стационар

Номер 
наблюдения

Концентрация 
NO2

– + RNNO, мкМ
Наличие клинических симптомов 

воспаления
Проводимая антибактериальная и 
противовоспалительная терапия

Лейкоциты, тыс/мм3 
(норма: 4–9)

СОЭ, мм/ч 
(норма: 2–15)

1 0,4 Нет – 6,7 8

2 <0,1 Нет – 7,9 10

3 0,5 Нет – 8,8 9

4 <0,1 Нет – 9,7 10

5 <0,1 Нет – 15,7 11

6 <0,1 Нет – 10,5 20

7 <0,1 Нет – 7,0 9

8 0,8 Нет – 8,9 8

9 <0,1 Нет – 7,8 8

10 <0,1 Нет – 5,8 11

11 1,0 Нет – 17,0 9

12 <0,1 Нет – 7,2 4

13 <0,1 Нет – 6,6 9

14 2,5
Госпитальная двусторонняя 

пневмония
Цефтриаксон,тиамфениколаглицинат 

ацетилцистеинат
4,7 18

15 <0,1 Нет – 9,4 3

16 <0,1 Нет – 10,5 17

17 1,2
Левосторонняя нижнедолевая 

пневмония
Цефтриаксон 12,1 22

18 <0,1 Нет – 4,5 3

19 0,5 Нет – 9,4 15

20 0,6 Нет – 5,2 9

21 <0,1 Нет – 9,2 10

22 <0,1 Нет – 10,9 10

23 <0,1 Нет – 7,0 11

24 1,2 Острый пиелонефрит – 11,7 25

25 <0,1 Нет – 6,5 8

26 <0,1 Нет – 9,1 7

27 <0,1 Нет – 15,7 10

28 <0,1 Нет – 11,1 8

29 <0,1 Нет – 7,0 13
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воспалительных симптомов не отмечалось и содержание 
NO2

– + RNNO было менее 0,1 мкМ. Показательно, что при об-
щей нормализации как клинических показателей, так и содер-
жания NO2

– + RNNO в большинстве случаев регистрируются 
повышенные значения СОЭ, а в ряде случаев и повышенное 
количество лейкоцитов. В то же время не зафиксировано ни 
одного случая, когда при наличии симптомов воспаления по-
казатель NO2

– + RNNO оставался в пределах нормы, — как в 
данном исследовании, так и в других [14–16].
Таким образом, концентрация в плазме крови NO2

– + RNNO 
более 100 нМ — высокочувствительный и высокоспецифич-
ный показатель наличия воспалительного процесса, превос-
ходящий используемые в настоящее время лабораторные 
показатели. Нитрит и RNNO появляются в крови до возникно-
вения клинических признаков и исчезают позже нормализа-
ции клинической картины. На примере 29 больных с острым 
ИИ показано, что использование показателя суммарного со-
держания нитрита и N-нитрозосоединений в плазме крови в 
качестве теста на наличие генерализованного воспалительно-
го процесса позволяет своевременно и однозначно опреде-

лять его начало до появления клинических признаков воспа-
ления, а также осуществлять оперативный контроль за ходом 
лечения. Последнее особенно важно в связи с ограниченной 
коммуникабельностью неврологических больных.

Таблица 5. Концентрация NO2
– + RNNO в плазме крови, клинические и лабораторные показатели у пациентов с ИИ на 5-е сутки после поступления в стационар

Номер 
 наблюдения

Концентрация 
NO2

– + RNNO, мкМ
Наличие клинических симптомов 

воспаления
Проводимая антибактериальная и 
противовоспалительная терапия

Лейкоциты, тыс/
мм3 (норма: 4–9)

СОЭ, мм/ч 
(норма: 2–15)

1 0,3 Обострение хронического бронхита – 7,7 23

2 1
Тромбоз глубоких вен левой голени, 
тромбофлебит левой голени

– 7,9 10

3 0,4 Нет – 7,4 30

4 <0,1 Нет – 13,8 4

5 <0,1 Нет – 11,3 8

6 0,9
Обострение хронического 

пиелонефрита
Цефтриаксон, ципрофлоксацин, 

нитроксолин
11,3 10

7 <0,1 Нет – 8,8 12

8 0,8
Обострение хронического пиелонефри-

та, тромбоз вен правой голени
Ципрофлоксацин, нитроксолин 7 20

9 <0,1 Нет – 7,7 6

10 <0,1 Нет – 4,7 10

11 1,2 Нет – 10 14

12 0,45
Обострение хронического пиелонефри-
та, обострение хронического простатита

Индометацин, ципрофлоксацин 8,1 22

13 <0,1 Нет – 6,5 30

14 0,25 Нет
Цефтриаксон, тиамфеникола глицинат 

ацетилцистеинат
6,5 18

15 <0,1 Нет – 9,9 5

16 <0,1 Нет – 9,2 20

17 1,0
Левосторонняя нижнедолевая 

пневмония
Дексаметазон, кларитромицин, ципро-

флоксацин
13,3 27

18 <0,1 Нет – 6,4 8

19 0,25
Обострение хронического 

пиелонефрита
Ципрофлоксацин, тиамфеникола гли-
цинат ацетилцистеинат, нитроксолин

14,8 20

20 0,7
Правосторонняя нижнедолевая 

пневмония
Цефтриаксон 4,1 19

21 <0,1 Нет – 4,7 25

22 0,6
Двусторонняя нижнедолевая 

пневмония
Тиамфеникола глицинат ацетилцистеи-

нат, цефтриаксон
11,3 12

23 0,7
Двусторонняя полисегментарная 

пневмония
Офлоксацин, кларитромицин 9,5 40

24 0,4
Острый цистит, тромбоз суральных и 
малоберцовых вен левой голени

Ципрофлоксацин 9,7 38

25 <0,1 Нет – 6,2 30

26 <0,1 Нет – 6,4 15

27 <0,1 Нет – 12,3 25

28 <0,1 Нет – 11,2 18

29 <0,1 Нет – 7,9 25

Применение ферментного сенсора для диагностики 
хориоамнионита при преждевременном излитии 
околоплодных вод

Актуальной проблемой современного акушерства являются 
преждевременные роды, при которых перинатальная смерт-
ность и заболеваемость в 2–3 раза выше, чем при своевре-
менных родах. Досрочные роды в 25–54 % случаев начина-
ются с преждевременного излития околоплодных вод (ПИОВ) 
[17, 18]. Хориоамнионит и внутриутробное инфицирование 
могут быть как следствием, так и причиной ПИОВ. В связи 
с этим важна своевременная диагностика воспаления и вну-
триутробного инфицирования. Такие показатели, как СОЭ и 
число лейкоцитов в периферической крови, не всегда явля-
ются достаточно информативными критериями [19]. Широко 
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используемый сегодня показатель содержания С-реактивно-
го белка (СРБ) имеет большой разброс значений у здоровых 
людей [19]. Таким образом, существует большая потребность 
в разработке метода ранней диагностики воспаления, облада-
ющего высокой чувствительностью и специфичностью.  
Согласно полученным данным, при нормально протекаю-

щей беременности без диагностированных воспалительных 
осложнений концентрация NO2

– + RNNO в плазме крови нахо-
дится в пределах нормы и составляет менее 0,1 мкМ. В то же 
время у всех пациенток с ПИОВ концентрация NO2

– + RNNO 
была существенно выше и составляла от 0,4 до 2,5  мкМ 
(табл. 7). Повышенное содержание NO2

– + RNNO однозначно 
свидетельствует о наличии неспецифического воспаления 
[14–16]. Увеличение концентрации NO2

– + RNNO отмечено и 
у некоторых пациенток, у которых не было диагностирова-
но ПИОВ, что может быть связано с воспалительными про-
цессами, непосредственно не связанными с беременностью 
(табл. 7). Важно отметить, что у всех беременных с ПИОВ 
зарегистрировано значительное увеличение концентрации 
NO2

– + RNNO в плазме крови — до 2,5 мкМ; ранее такие кон-
центрации фиксировались нами только при остром аппенди-

Таблица 6. Концентрация NO2
– + RNNO в плазме крови, клинические и лабораторные показатели у пациентов с ИИ на 21-е сутки после поступления в стационар

Номер 
наблюдения

Концентрация 
NO2

– + RNNO, мкМ
Наличие клинических симптомов

 воспаления
Проводимая антибактериальная и 
противовоспалительная терапия

Лейкоциты, тыс/мм3 
(норма: 4–9)

СОЭ, мм/ч 
(норма: 2–15)

1 <0,1 Нет – 7,7 23

2 <0,1 Нет – 7,6 13

3 <0,1 Нет – 7,5 27

4 <0,1 Нет – 6,5 5

5 <0,1 Нет – 13,9 32

6 <0,1 Нет
Цефтриаксон, ципрофлоксацин, 

нитроксолин
7,5 20

7 0,2 Обострение хронического цистита – 5,4 32

8 <0,1 Нет Ципрофлоксацин, нитроксолин 7,6 26

9 <0,1 Нет – 8,1 8

10 <0,1 Нет – 6,0 12

11 <0,1 Нет – 9,4 18

12 <0,1 Нет Индометацин, ципрофлоксацин 7,2 21

13 <0,1 Нет – 8,0 36

14 <0,1 Нет – 4,5 11

15 <0,1 Нет – – –

16 <0,1 Нет – – –

17 0,7
Левосторонняя нижнедолевая пневмо-

ния, стадия разрешения
Дексаметазон, кларитромицин, 

ципрофлоксацин
4,7 20

18 <0,1 Нет – 5,6 6

19 <0,1 Нет
Ципрофлоксацин,тиамфеникола 
глицинат ацетилцистеинат, нитрок-

солин
6,4 10

20 <0,1 Нет Цефтриаксон 6,4 30

21 <0,1 Нет – 4,0 31

22 0,8
Двусторонняя нижнедолевая пневмо-

ния
Тиамфеникола глицинат ацетилци-

стеинат, цефтриаксон
13,8 64

23 1,25

Полисегментарная двусторонняя пнев-
мония, тромбоз глубоких вен правой 
голени, обострение хронического 

пиелонефрита

Офлоксацин, кларитромицин 7,7 40

24 <0,1 Нет Ципрофлоксацин 21,1 45

25 <0,1 Нет – 7,1 25

26 <0,1 Нет – 7,1 18

27 <0,1 Нет – 8,7 32

28 <0,1 Нет – 9,8 13

29 <0,1 Нет – 7,6 20

Таблица 7. Концентрация NO2
– + RNNO в плазме крови беременных

Группа обследуемых NO2
– + RNNO, мкМ

Здоровые беременные (n = 6) <0,1

ПИОВ (n = 33) 0,4–2,5

Угроза преждевременных родов (n = 4) <0,1–0,8

ците или остром панкреатите [14]. При этом такие показатели, 
как количество лейкоцитов в крови и СРБ у обследованных 
пациенток были либо в норме, либо слегка ее превышали 
(табл. 8 и 9). Заметим, что у беременных показатель СОЭ в 
норме может быть умеренно повышен — до 20–30 мм/ч. Тот 
факт, что во всех 33 наблюдениях ПИОВ выявлено увеличение 
содержания NO2

– + RNNO в плазме крови, позволяет предпо-
лагать, что оно связано именно с внутриутробным инфици-
рованием и воспалением. В табл. 9 представлены данные об 
изменении концентрации NO2

– + RNNO в плазме крови под 
действием противовоспалительных и антибактериальных пре-
паратов. Назначенная терапия способствовала снижению со-
держания NO2

– + RNNO до 0,1 мкМ и менее.
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Таблица 8. Концентрация NO2
– + RNNO в плазме крови и лабораторные показатели у беременных с ПИОВ

Таблица 9. Изменение концентрации NO2
– + RNNO в плазме крови и лабораторных показателей у беременных с ПИОВ на фоне антибактериальной и противовос-

палительной терапии 

Номер 
наблюдения 

Возраст, лет 
Срок беременности, 

нед 
NO2

– + RNNO, мкМ
Лейкоциты, тыс/мм3 

(норма: 4–9)
СОЭ, мм/ч (норма — 2–15, 
при беременности до 30) 

СРБ, мг/л
 (норма: 0,068–8,2) 

1 39 30–31 0,6 5,8 27 –

2 39 35–36 1,6 10,7 – –

3 29 27–28 0,45 7,3 25 1,2

4 36 36 1,2 8,3 – –

5 28 29 2,5 9,7 – 3,1

6 33 28–29 1,25 13 24 1,8

7 26 30–31 0,8 11 – 1,0

Номер наблюдения, 
срок исследования

Срок беремен-
ности, нед 

Антибактериальная и противо-
воспалительная терапия

NO2
– + RNNO, 
мкМ

Лейкоциты, тыс/мм3 

(норма: 4–9)
СОЭ, мм/ч (норма: 2–15, 
при беременности до 30)

СРБ, мг/л 
(норма: 

0,068–8,2)

1: исходные 
показатели

29–30 
Фортум (1,0 г, 3 раза в день, 
в/м), клафобрин (1,0 г, 3 раза в 
день, в/м)

2,5 9,7 28 3,1

1: через 4 дня 
лечения

0,8 8,4 26 1,2

2: исходные 
показатели

28–29
Цефазолин (1,0 г, 3 раза в день, 
в/м)

1,25 13,2 25 1,8

2: через 4 дня 
лечения

<0,1 9,6 24 2,0

3: исходные 
показатели

30–31
Амоксиклав (1,2 г, 3 раза в 
день, в/м)

0,8 11,7 23 1,0

3: через 4 дня 
лечения

<0,1 15,6 27 3,2

Возможности использования показателя концентрации 
метаболитов оксида азота в плазме крови в клинической 
диагностике

Вследствие высокой чувствительности метода (возмож-
ность определения концентрации NO2

– + RNNO до 50 нМ) для 
проведения анализа достаточно 1,0  мл крови. Производи-
тельность зависит исключительно от используемого метода 
определения активности каталазы. Оптимальным представля-
ется калориметрический метод, основанный на регистрации 
кинетики теплопродукции, сопровождающей разложение пе-
рекиси водорода каталазой [5, 20, 21]. 

В этом случае ни мутность, ни окраска образца не яв-
ляются помехой в определении, а потому нет необходимости 
в предварительной подготовке образца, отсутствует также 
потребность в использовании дорогостоящих реактивов. 
Необходимы следующие реактивы: физиологический рас-

твор (0,15  М NaCl, 20  мМ фосфатный буфер, рН  6,0); рас-
твор нитрита для калибровки; гемолизированные эритроци-
ты (полученные от того же больного, чья плазма исследуется 
[14]), являющиеся источником и каталазы, и оксигемоглоби-
на — ловушки NO; перекись водорода (3 % раствор); ЭДТА 
(для разрушения ДНКЖ), раствор железа (II) — для перевода 
RSNO в ДНКЖ [9, 12, 21]. На исследование одного образца 
уходит от 1 до 3 мин, вследствие чего один оператор за 1 ч мо-
жет измерять до 15 образцов. Указанные параметры анализа 
позволяют осуществлять непрерывный контроль больных, на-
ходящихся в стационаре. Особенно ценным такой мониторинг 
может быть в неврологических, психиатрических, реанимаци-
онных стационарах — в случаях больных с ограниченной ком-
муникабельностью, когда применение рассматриваемого ме-
тода представляется единственным эффективным способом 
вовремя диагностировать больничную пневмонию и прочие 
воспалительные заболевания.
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