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Проведен анализ литературных и собственных данных по исследованию механизмов физиологическо-
го действия озона на организм. При введении данного газа наблюдается активация метаболизма, улучша-
ются кровообращение и доставка кислорода в ишемизированные ткани. Озон способен сдвигать окисли-
тельно-восстановительное равновесие метаболических систем и вызывать компенсаторную мобилизацию 
эндогенных антиоксидантов из депо, активизировать ферментативное звено антирадикальной защиты; 
данные эффекты направлены на стабилизацию динамического равновесия между свободнорадикальным 
окислением липидов и антиокислительными процессами организма. Рассмотрено влияние данного фи-
зического фактора на кислородтранспортную функцию крови. Озон изменяет функциональные свойства 
гемоглобина – в частности, через путь «сероводород–цистеин–цистин» и NO-ергические механизмы. Уве-
личение концентрации монооксида азота в крови связано с способностью озона активировать факторы, 
облегчающие экспрессию NO-синтазы. Взаимодействие монооксида азота и сероводорода может влиять 
на модификацию сродства гемоглобина к кислороду через образование различных дериватов гемоглобина, 
модулирование внутриэритроцитарной системы формирования кислородсвязывающих свойств крови, а 
также через системные механизмы формирования функциональных свойств гемоглобина. Эффект озона 
проявляется в увеличении содержания таких газотрансмиттеров, как монооксид азота и сероводород, что 
влияет на модификацию кислородсвязывающих свойств крови. Противогипоксическое действие данного 
газа реализуется при участии внутриэритроцитарных газотрансмиттерных механизмов, что обосновывает 
возможность его применения во врачебной практике. Установленные закономерности конкретизируют эф-
фекты озона и могут быть использованы в качестве теоретической основы для разработки новых способов 
улучшения адаптационных возможностей организма при гипоксии.
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Применение озона (О3) в медицине для ре-
шения задач практического здравоохранения 
(лечение и реабилитация организма человека) 
является одним из самых динамично развиваю-
щихся направлений физиотерапии [1]. Озоноте-
рапия активно применяется как в клинической, 
так и профилактической медицине, относится 
к группе методов окислительной терапии, в 
которую включены как хорошо известные (ги-
пербарическая оксигенация, ультрафиолетовое 
облучение крови, лазерное излучение низкой 
интенсивности и т. д.), так и новые методы (ис-
пользование доноров оксида азота, синглетно-
кислородная терапия). 

Одним из наиболее перспективных методов 
воздействия может быть использование О3 в 
онкологической практике [2]. Инкубирование 
клеток аденокарциномы в среде с О3 снижает 
их жизнеспособность [3]. Применение озоно-
кислородной смеси (5 мл, при концентрации О3 
40 мкг/мл, на протяжении 4 недель) у пациен-
тов с глиобластомой в послеоперационный пе-
риод в сочетании с радиохимиотерапией увели-
чивает продолжительность их жизни [4]. Озон 
(при концентрации 1,2–1,5 мг/мл) оказывает 
противоотечный эффект, снижает уровень эн-
догенной интоксикации, улучшает доставку и 
утилизацию кислорода тканями, активизирует 
процесс аэробного окисления в комплексе по-
слеоперационного лечения у пациентов с ново-
образованиями головного мозга [5].

В комплексном лечении О3 стимулирует про-
лиферацию клеток, оказывает ранозаживляю-
щий эффект [6]. На микроорганизмы и вирусы 
данный фактор влияет, разрушая их капсулы и 
повреждая дезоксирибонуклеиновую и рибону-
клеиновую кислоты [7]. Инъекции озоно-кисло-
родной смеси (80 мкмоль/кг, при концентрации 
O3 50 мкг/мл) мышам, зараженным вирусом 
папилломы HPV16, приводят к снижению дис-
пластических поражений кожи [8]. Применение 
озонотерапии у пациентов с острым пиелонеф-
ритом приводит к уменьшению эндотоксикоза 
и активизации антиоксидантных механизмов 
[9]. Использование О3 (при концентрации 3– 
4 мкг/мл на 400 мл, два раза в сутки, внутривенно 

капельно) повышает эффективность лечебных 
мероприятий при остром панкреатите, уменьшая 
количество осложнений [10]. При внутрибрю-
шинном введении О3 крысам с остеомиелитом 
бедренной кости отмечаются рост антиоксидант-
ной активности, снижение воспалительной реак-
ции, некроза и отека [11].

Благодаря высокой реактогенной способ-
ности, О3 активно вступает в реакции с раз-
личными биологическими объектами, основ-
ной мишенью его физиологического действия 
являются мембранные структуры клетки. При 
введении даже низких доз данного газа наблю-
дается активация метаболизма, сопровождаю-
щаяся повышением содержания в крови сво-
бодного и растворенного кислорода (О2) [12].

Озон улучшает кровообращение и достав-
ку кислорода в ишемизированные ткани, а 
также увеличивает уровень 2,3-дифосфогли-
церата (2,3-ДФГ), усиливает общий обмен ве-
ществ, обеспечивает хорошее самочувствие 
у большинства пациентов, активизирует ней-
ропротекторные системы [13]. Озонотерапия 
обеспечивает усиленную отдачу кислорода 
недостаточно кровоснабжаемым тканям, что 
подтверждено анализом газового состава кро-
ви (напряжение кислорода (рО2) в венозной 
крови после курса озонотерапии снижается с 
40 до 20 мм рт. ст.); улучшение метаболизма 
в тканях нивелирует отрицательные эффекты 
гипоксемии, при которой в избытке образуют-
ся ионы ОН–, изменяющие, в частности, функ-
ции интерлейкина-1 [14]. При использовании 
данного метода способность к быстрой от-
даче оксигемоглобином кислорода снижается 
очень медленно – в течение нескольких недель 
и даже месяцев, пролонгируя терапевтическое 
действие О3 [15]. Воздействие озоно-кислород-
ной смеси с концентрацией О3 10–100 мкг/л на 
кровь собак обусловливает выраженное уве-
личение уровня рО2 [16]. Установлено, что 
инкубация О3 в интервале доз 1–3 мг/л с эри-
троцитарной массой приводит к увеличению 
содержания аденозинтрифосфата (АТФ) и 
2,3-ДФГ, в то время как высокие концентрации 
О3 (5–11 мг/л) не имеют подобного эффекта 
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[17]. Важно отметить позитивное воздействие 
этого газа на микроциркуляцию за счет актива-
ции NO-синтазы, являющейся мощным вазоди-
лататором [18].

Озон в зависимости от дозы и способов вве-
дения способен сдвигать окислительно-восста-
новительное равновесие метаболических си-
стем и вызывать компенсаторную мобилизацию 
эндогенных антиоксидантов из депо, активизи-
ровать ферментативное звено антирадикаль-
ной защиты; данные эффекты направлены на 
стабилизацию динамического равновесия меж-
ду свободнорадикальным окислением липидов 
и антиокислительными процессами организма 
[14]. Сдвиг окислительно-восстановительно-
го равновесия организма, происходящий в ре-
зультате действия О3, приводит к накоплению 
окисленного глутатиона и, следовательно, к ак-
тивации глюкозофосфатного шунта: повыше-
нию уровня глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, 
накоплению восстановленного никотинамид-
адениндинуклеотида [19].

Многочисленные исследования показали, 
что коррекция О3 хронического окислительно-
го стресса за счет увеличения уровня антиок-
сидантных ферментов приводит к росту диф-
ференцировки эритробластов; кроме того, O3 
способствует повышению уровня простацикли-
на – известного сосудорасширяющего средства 
[20]. Также выявлено увеличение концентрации 
монооксида азота (NO) под влиянием О3, веро-
ятно, связанное с его способностью активиро-
вать факторы, облегчающие экспрессию NO-
синтазы; более того, стимуляция O3 выработки 
антиоксидантных ферментов также предпола-
гает увеличение уровня NO. Процессы окис-
ления, вызванные применением О3 при почеч-
ном синдроме ишемии-реперфузии, приводят 
к увеличению концентрации и индуцибельной 
экспрессии эндотелиальной NO-синтазы, что 
свидетельствует о тесной связи процессов окис-
ления с ростом производства NO, а также спо-
собствует уменьшению повреждения почек за 
счет снижения выработки эндотелина [18]. 

При длительном использовании О3 в высо-
ких дозах (2,0 и 8,0 мкг) оказывает ингибирую-

щее влияние на перекисное окисление липидов 
(ПОЛ) и общий антиоксидантный статус крови, 
повышая активность супероксиддисмутазы, а в 
дозе 0,6 мкг – менее выраженный токсический 
эффект [21]. Нами было выявлено, что действие 
О3 при концентрациях 2, 6, 10 мг/л приводит к 
росту активности свободнорадикальных про-
цессов крови, проявляющемуся увеличением 
уровней малонового диальдегида (МДА) и дие-
новых конъюгатов (ДК) в эритроцитарной мас-
се, а также повышением активности каталазы, 
содержания альфа-токоферола и ретинола. Наи-
более выраженный рост вышеперечисленных 
показателей отмечается при концентрациях О3  
6 и 10 мг/л [22].

Терапия, проведенная пациентам пожи-
лого возраста с ишемической болезнью серд-
ца со стабильной стенокардией напряжения  
функционального класса I-II, в виде внутри-
венного капельного введения озонированного 
физиологического раствора с концентрацией 
О3 2–4 мг/л (3 раза в неделю на фоне приема 
одного из трех препаратов: нитратов, бета-бло-
каторов или ингибиторов ангиотензин-превра-
щающего фермента) обеспечивает стабильный 
и равномерный антигипертензивный эффект, 
снижая среднесуточный уровень систолическо-
го, диастолического артериального давления и 
урежая частоту сердечных сокращений [23]. 

Основными мишенями при внутривенном 
введении О3 являются клеточные мембраны 
форменных элементов крови (лимфоцитов, 
эритроцитов, тромбоцитов), клетки сосуди-
стой стенки и плазменные метаболиты. При 
взаимодействии О3 с биоорганическими суб-
стратами образуется первичный озонид, кото-
рый нестабилен и распадается с образованием 
карбоксильного соединения и карбонилок-
сида; взаимодействуя, последние образуют 
вторичный озонид, который при восстанов-
лении распадается с образованием пероксида, 
являющегося сильнейшим окислителем [24]. 
Небольшое количество пероксидов О3 много-
кратно усиливает потребление кислорода кро-
вью; помимо этого, в эритроцитах образуется 
2,3-ДФГ, который определяет прочность связи 
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гемоглобина с кислородом, облегчая его от-
дачу, и улучшает кислородное обеспечение 
тканей [21]. Влияние данного газа на тромбо-
циты заключается в снижении их способно-
сти к агрегации за счет изменения структуры 
клеточной мембраны и ее заряда [25]. Озон 
активизирует работу фермента Nа+/K+-АТФ-
азы, в результате усиливаются поступление 
калия внутрь клеток и выход ионов натрия, 
что препятствует адгезии эритроцитов и их 
прилипанию к сосудистой стенке [26]. Пока-
заны активация фибринолитической активно-
сти и снижение уровня фибриногена в крови 
при воздействии О3 [27]. Озон-воздействия на 
клеточный состав крови – эритроциты, тром-
боциты, лейкоциты, эндотелиальные клетки 
и их внутриклеточные компоненты – форми-
руют мультифакторный, оптимально согла-
сованный метаболический клеточный ответ, 
сохраняя высокий иммунный статус клеток в 
высокотоксичной среде организма [28]. Дан-
ный фактор стимулирует пролиферацию им-
мунокомпетентных клеток и синтез иммуно-
глобулинов. У морских свинок, помещенных в 
камеру с озоном, отмечается увеличение зре-
лых эозинофилов [29].

При обследовании пациенток с субком-
пенсированной формой хронической плацен-
тарной недостаточности, которые получали 
озонированный изотонический раствор хлори-
да натрия ежедневно в течение 5–7 сут, были 
выявлены существенные позитивные сдвиги 
(в 83,3 % случаев), проявляющиеся в норма-
лизации измененных показателей гемостаза, 
иммунитета, ПОЛ и антиоксидантной системы 
защиты [30]. Введение озонированного изото-
нического раствора хлорида натрия (200 мл, 
с концентрацией О3 400 мкг/л) беременным 
женщинам с железодефицитной анемией про-
демонстрировало его высокую эффективность 
за счет антигипоксических свойств, заключаю-
щихся в усиленной отдаче кислорода недоста-
точно кровоснабжаемым тканям, улучшении 
тканевого дыхания и нормализации реологиче-
ских свойств крови, что позволило сократить 
сроки терапии пациенток [31].

Использование О3 демонстрирует широкую 
вариабельность его эффектов, которая может 
быть обусловлена особенностью реализации 
воздействия данного газа, различием в дозах и 
условиях, в которых он вводится. 

Активация метаболизма организма наблю-
дается даже при введении очень низких доз 
О3: наблюдаются повышение содержания в 
крови свободного и растворенного кислорода, 
интенсификация активности ферментов, ката-
лизирующих аэробные процессы окисления 
углеводов, липидов и белков с образованием 
энергетического субстрата АТФ [32]. Озон об-
ладает выраженным противогипоксическим 
эффектом, который объясняют улучшением ре-
ологических свойств крови, повышением отда-
чи оксигемоглобином кислорода тканям и уве-
личением скорости микроциркуляции. Сеанс 
озонотерапии приводит к улучшению реологии 
крови у пациентов с комплексной патологией 
не только непосредственно после процедур, но 
и в течении двух месяцев после курса, что обу-
словлено снижением микровязкости мембран, 
прочности агрегатов и скорости спонтанной 
агрегации эритроцитов, возрастанием их де-
формируемости [33].

В организме сродство гемоглобина к кисло-
роду (СГК) в значительной степени определяет 
диффузию кислорода из альвеолярного воз-
духа в кровь, а затем, на уровне капилляров, 
в ткань [34]. Сдвиг кривой диссоциации окси-
гемоглобина (КДО) вправо направлен на ком-
пенсирование кислородной недостаточности, а 
в условиях окислительного стресса, когда на-
рушена утилизация кислорода тканями, влияет 
на активность процессов свободнорадикаль-
ного окисления. Имеются единичные работы 
о непосредственном эффекте О3 на СГК. Так, 
воздействие О3 (1–3 ‰) на кровь не влияло на 
доставку кислорода, в т. ч. на СГК и концен-
трацию 2,3-ДФГ в эритроцитах [35]. Однако 
в исследовании пациентов с периферической 
окклюзией артерий озонированная аутогемо-
трансфузия (реинфузии 100 мл аутологичной 
крови, предварительно подвергнутой воздей-
ствию O3 в течение 10 мин) повышала значе-
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ние р50станд (парциальное давление кислорода в 
крови, при котором гемоглобин насыщен кис-
лородом на 50 % при стандартных условиях), 
а уровень 2,3-ДФГ при этом существенно не 
менялся [36]. Использование О3 (в концентра-
циях 6,5; 13; 26; 78 мкг/л) в опытах in vitro с 
кровью, взятой от пациентов с облитерирую-
щим атеросклерозом сосудов (стадии II–IV по 
классификации Фонтане) и сахарным диабе-
том второго типа, приводило к снижению СГК 
[37]. Применение О3 при кровопотере у крыс 
вызывает рост активности Na+/K+-АТФ-азы, 
обусловленный развитием компенсаторных 
процессов за счет увеличения концентрации 
2,3-ДФГ, уменьшающей СГК, а также за счет 
снижения концентрации АТФ [38]. В результате 
озонолиза индуцируется каскад реакций, кото-
рые, в конечном итоге, приводят к повышению 
уровня 2,3-ДФГ, облегчая высвобождение кис-
лорода из оксигемоглобина [39]. 2,3-ДФГ яв-
ляется важным фактором внутриэритроцитар- 
ной системы регуляции кислородсвязывающих 
свойств крови, обеспечивающей ее адаптив-
ные изменения. По нашим данным, инкубация 
крови с озонированным физиологическим рас-
твором в диапазоне концентраций О3 в раство-
ре от 2 до 10 мг/л при экспозиции 30 и 60 мин 
вызывает изменение кислородтранспортной 
функции крови, проявляющееся в увеличении 
напряжения кислорода, степени оксигенации 
и уменьшении СГК; выраженность этих изме-
нений усиливается с ростом концентрации О3 
[40]. Можно предположить, что отмечаемый в 
ряде работ положительный клинический эф-
фект озонотерапии [41] обусловлен, как это 
наблюдалось в наших опытах, сдвигом КДО 
вправо, способствующим улучшению потока 
кислорода в ткани. 

Физиологическая активность О3 в организ-
ме – результат изменения свободнорадикаль-
ного статуса в ответ на поступление активных 
кислородных и озоновых метаболитов от внеш-
него источника [42]. Известно, что добавление 
0,4 мл озонированного изотонического раство-
ра хлорида натрия с концентрацией О3 400, 800, 
1200 мкг/л к крови беременных с угрозой вы-

кидыша вызывает рост содержания как первич-
ных, так и конечных продуктов ПОЛ (уровень 
ДК в крови становится в 2,4 раза выше, чем у 
здоровых беременных) [43]. При воздействии 
озоно-кислородной смеси с концентрацией О3 
10–100 мкг/л на кровь собак установлено, что 
минимальные концентрации О3 (10 и 20 мкг/л) 
не вызывают сдвига липопероксидации относи-
тельно исходного равновесного состояния, а при 
более высоких дозах О3 (начиная с концентрации  
50 мкг/л) интенсивность образования конечных 
продуктов ПОЛ возрастает [16]. При введении 
крысам после кровопотери отмытых эритроци-
тов и озонированного изотонического раство-
ра 0,9 % NaCl (2 мл, с концентрацией О3 2 мг/л) 
происходит увеличение содержания МДА на  
15 %, в тканях и органах наблюдается повышение 
активности антиоксидантных ферментов: супер- 
оксиддисмутазы, каталазы и глутатионперокси-
дазы [17]. Внутривенные инфузии озонированно-
го физиологического раствора (6 процедур через 
сутки, при концентрации О3 2,2–2,4 мг/л) пациен-
там с миастенией приводят к снижению активно-
сти свободнорадикальных процессов [44].

В ответ на введение первых доз О3 наблюда-
ется некоторое увеличение свободнорадикаль-
ных процессов, а при дальнейшем добавлении 
данного газа в тканях и органах происходит 
повышение, прежде всего, активности антиок-
сидантных ферментов (супероксиддисмутазы, 
каталазы и глутатионпероксидазы), свидетель-
ствующее об активизации антиоксидантной 
системы организма [45], это наблюдалось и в 
наших опытах. Кроме того, О3 воздействует на 
кислородзависимые процессы организма: он 
способен стимулировать энергетический об-
мен путем оптимизации утилизации кислорода 
и энергетических субстратов в энергопроду-
цирующих системах, повышать энергетиче-
скую эффективность тканевых окислительных 
процессов, при его воздействии отмечается 
рост активности ферментов, катализирующих 
аэробные процессы окисления углеводов, ли-
пидов и белков с образованием энергетическо-
го субстрата АТФ. Можно предположить, что 
сдвиг КДО вправо способствует улучшению 
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потока кислорода в ткани, а в условиях окис-
лительного стресса, когда нарушена утилиза-
ция кислорода тканями, влияет на активность 
процессов свободнорадикального окисления 
[46]. Выявленный нами эффект О3 на СГК ре-
ализуется как непосредственно через вклад в 
функционирование систем «цистеин–цистин» 
и «L-аргинин–NO», так и через модификацию 
функциональных свойств гемоглобина. Газо-
трансмиттер NO является аллостерическим эф-
фектором СГК: инкубация крови с донором NO 
(нитрозоцистеином) приводит к левосторонне-
му сдвигу КДО. Газотрансмиттеры представ-
ляют собой класс физиологически активных 
веществ, выполняющих в клетках сигнальную 
функцию и участвующих в межклеточной и 
внутриклеточной коммуникации. Взаимодей-
ствие NO и сероводорода (H2S) может вли-
ять на модификацию СГК через образование  
различных дериватов гемоглобина, модулиро-
вание внутриэритроцитарной системы форми-
рования кислородсвязывающих свойств кро-
ви, а также, опосредованно, через системные 
механизмы формирования функциональных 
свойств гемоглобина. Нами было обнаружено, 
что эффект О3 проявляется в увеличении содер-
жания таких газотрансмиттеров, как NO и H2S, 
что имеет значение для модификации кисло-
родсвязывающих свойств крови. Наибольший 
рост уровня данных газотрансмиттеров отме-
чается при концентрации озона 10 мг/л [47].

Наблюдаемое противогипоксическое дей-
ствие О3 реализуется с участием газотрансмит-

теров и внутриэритроцитарных механизмов, 
изменяющих кислородтранспортную функцию 
крови (см. рисунок).

Таким образом, проведенный анализ на-
учной литературы и собственных данных по 
исследованию механизмов физиологическо-
го действия О3 на организм свидетельствует 
о том, что противогипоксическое действие 
О3 реализуется через системы, изменяющие 
кислородтранспортную функцию крови. 
Озонотерапия может быть использована для 
улучшения адаптационных механизмов при 
гипоксии.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об 
отсутствии конфликта интересов.

Возможные механизмы влияния озона на 
кислородное обеспечение организма
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The authors analysed their own and literature data on oxygen-dependent mechanisms of the 
physiological effects of ozone on the body. Administration of ozone activates metabolism, improves blood 
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circulation and oxygen supply to ischemic tissues. Moreover, ozone can shift the oxidation-reduction 
equilibrium of metabolic systems, induce compensatory mobilization of endogenous antioxidants from 
the depot and activate the enzymatic unit of antiradical protection; these effects are aimed at stabilizing 
the dynamic equilibrium between free radical lipid oxidation and the body’s antioxidant processes.  
In addition, the effect of this physical factor on the oxygen transport function of the blood is discussed. 
Ozone changes the functional properties of haemoglobin, in particular, through hydrogen sulfide–
cysteine–cystine pathway and NO-ergic mechanisms. The increase in the concentration of nitrogen 
monoxide in the blood is associated with ozone’s ability to activate factors facilitating the expression of 
NO synthase. The interaction of nitrogen monoxide with hydrogen sulfide can affect the modification of 
affinity of haemoglobin for oxygen through formation of various haemoglobin derivatives, modulation of 
the intra-erythrocyte system forming oxygen-binding properties of blood, as well as through systemic 
mechanisms forming functional properties of haemoglobin. The effect of ozone is manifested in an 
increase in the content of such gas transmitters as nitrogen monoxide and hydrogen sulfide, which 
influences the modification of oxygen-binding properties of blood. The antihypoxic action of ozone 
is realized with the participation of intra-erythrocyte gas-transmitting mechanisms, which justifies its 
application in medical practice. The established patterns specify the effects of ozone and can be used 
as a theoretical basis for developing new ways to improve the body’s adaptation mechanisms during 
hypoxia.
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