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КОМПЛЕКСОВ ЖЕЛЕЗА В КРОВИ КРЫС
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Современные представления о биологической роли никеля позволяют особо 
выделить факторы, отвечающие за полифункциональное действие на организм (Мур и 
др., 1987). В первую очередь, это влияние никеля на эффективность поглощения железа 
и последующее кроветворение, а также понижение ферментативной активности при 
недостатке никеля. С другой стороны, избыток никеля снижает детоксикационную 
активность печени и стимулирует разрушение клеточного тема. Никель и его соединения 
могут вызывать злокачественные новообразования (Petdersen et al., 1978).

Острая токсичность никеля зримо проявляется на молекулярном уровне в виде 
образования в крови высокой концентрации нитрозильных комплексов железа (НКЖ) 
(Табагуа и др., 1985). Исследования, проведённые методом ЭПР, показали, что после 
внутрибрюшинного или перорального введения коллоидного никеля в крови крыс 
появляется характерный для НКЖ сигнал ЭПР с д-фактором 2,03 (рис. 1). В 
высокополевой части спектра наблюдается симметрический (с центром д=2,01), 
триплетный сигнал с равными по интенсивности компонентами.

Время, через которое возникал сигнал НКЖ, его интенсивность и 
продолжительность наблюдения, в крови сложным образом коррелирует с количеством 
введенного никеля (рис. 2 а, б).
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Рис, 1. Спектр ЭПР в крови крыс при действии коллоидного никеля (измерения при 77К)

В открытии (Ажипа и др., 1974) показано, что возникновении сигнала ЭПР с g = 
2,03 относится к стандартным реакциям организма на повреждающее эндо- и экзогенные 

„  воздействия. В основе этого явления лежит наличие сродства ряда комплексных 
соединений железа к окиси азота (Ажипа, 1983).

За прошедшие 20 лет достигнут прогресс в понимании молекулярных процессов 
образования в организме животных моноокиси азота (N0) и выполнения этой молекулой 
функции биологического мессенджера путём активации цитозольного гемопротеина 
гуанилатциклазы (SGC) (Серая, 2002).
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Рис. 2а. График зависимости обнаружения сигнала ЭПР с д=2,03 в крови крыс от 
концентрации никеля

Рис. 26. Зависимость от времени амплитуды сигнала ЭПР с д=2,03 в крови крыс при 
различных концентрациях никеля

По-видимому, ионы никеля, которые в малых дозах способствуют образованию 
тема, облегчают взаимодействие N0 с железом гемовой простетической группы SGC. 
Образуемый нитрозил-гемовый комплекс активирует SGC, как следствие, увеличивает 
уровень образования внутриклеточного ЦГМФ.

Ионы никеля в больших дозах, разрушая клеточный гем, нарушают динамику 
конформационных и комплементарных изменений в процессе активации SGC и 
выработке ЦГМФ. Как следствие, не будет запускаться каскад реакций с участием ЦГМФ 
зависимых протеинкиназ, ЦГМФ -  управляемых Na+-K* и Са+ - каналов и ЦГМФ -  
регулируемых фосфодиэстерэз При этом будут нарушаться процессы регуляции 
функций тромбоцитов, макрофагов и нейтрофилов, а также нервных импульсов 3 
результате могут развиваться процессы дизрегуляционной патологии, в частности* 
окислительной стресс, воспаление, некроз и апоптоз.
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Таким образом, избыточное накопление никеля в организме запускает каскад 
патологических процессов, ключевым звеном которого является нарушение фиксации и 
утилизации оксида азота в клетке.
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