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ЗНАЧЕННЯ ТА РОЛЬ ЕНДОТЕЛІАЛЬНОЇ СИНТАЗИ ОКСИДУ АЗОТУ 

У ФІЗІОЛОГІЇ ТА РІЗНИХ ПАТОЛОГІЯХ 
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Анотація. Сімейство NO-синтаз (NOS) включає наступні ізоформи: 

ендотеліальну, індукційну, нейронну та мітохондріальну NOS. Нейронна 

синтаза оксиду азоту (nNOS) експресується в конкретних нейронах мозку, а 

індукційна синтаза оксиду азоту (iNOS) зазвичай активується при запальних 

захворюваннях. Мітохондріальна синтаза оксиду азоту (mtNOS) приймає участь 

у механізмах регуляції процесів адаптації клітини на вплив екстремальних 

факторів [1]. Ендотеліальна синтаза оксиду азоту (eNOS), кодована геном 

NOS3, виробляє оксид азоту, який відіграє вирішальну роль у регуляції 

судинного тонусу, проліферації клітин, адгезії лейкоцитів та агрегації 

тромбоцитів [2, 3]. Ендотеліальна синтаза в основному розподіляється у 

великих та середніх кровоносних судинах, змінюючи свою експресію залежно 

від впливу транскрипції, мРНК та рівня фосфорилювання. Крім того, 

https://cyberleninka.ru/article/n/mitohondrialnaya-sintaza-oksida-azota-i-ee-rol-v-mehanizmah-adaptatsii-kletki-k-gipoksii
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ліпополісахариди та фактор некрозу пухлин-α знижують експресію eNOS, 

пошкоджуючи стабільність мРНК [4, 5]. 

Ключові слова: NOS3, ген, поліморфізм, ендотелій 

 

Результати та обговорення. 

Оксид азоту (NO) відіграє ключову роль у діяльності серцево-судинної 

системи, здійснюючи антипроліферативну, антитромбоцитарну, 

антиатерогенну та протизапальну функцію. L-аргінін окислюється ферментом 

eNOS з утворенням L-цитруліну та NO, виробництво якого залежить від зміни 

активності даного ферменту [6]. 

NO може ослаблювати еферентну та аферентну ниркову артерії, збільшувати 

швидкість клубочкової фільтрації, регулювати екскрецію натрію. Тому при 

ненормальному рівню оксиду азоту порушується функція клітин ендотелію та 

судинний тонус, що може сприяти виникненню та розвитку різних 

захворювань, таких як атеросклероз, гіпертонія та цукровий діабет [4, 5, 7]. 

Ген eNOS розташований на короткому плечі 7-ї хромосоми у положенні 36.1 

(7q36.1) та складається з 26 екзонів, розміром близько 21 кб [6, 8]. 

Поліморфізми у 4b4a послідовності повторюваних ділянок ДНК 4-го інтрона 

(варіанти вставки/делеції), T-786C (rs2070744) у промоторній ділянці гену 

NOS3 із заміною тимідину (Т) на цитозин (С) та rs1799983, розташований у 

сьомому екзоні, є найбільш клінічно значущими та безпосередньо впливають на 

експресію гену eNOS [2, 4, 6, 9]. 

Оскільки існують дані про участь оксиду азоту у патогенезі мігрені, García-

Martín E. зі співавторами досліджували дану асоціацію та у висновку не 

знайшли зв’язку між поліморфізмом rs2070744 гену NOS3 і розвитком мігрені 

незалежно від віку, статі або етіологічного фактору у досліджуваних [8].  

Anlıaçık S. Ö. зі співавторами вивчаючи клінічно значущі поліморфізми гену 

eNOS відмічають, що T-786C (rs2070744) не є асоційованим із ризиком 

ішемічного інсульту, однак не виключають впливу інших поліморфізмів [10]. 

4
4
5
http://europepmc.org/article/MED/29158878
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/31792366
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У своїй праці Heidari M. M. зі співавторами базуються на даних про те, що при 

поліморфізмі rs2070744 гену NOS3 знижується активність транскрипції 

промотора, що пригнічує вироблення NO і закінчується ендотеліальною 

дисфункцією, та стверджують про поширеність даного поліморфізму серед 

пацієнтів із множинним склерозом, відмічаючи їх можливий зв’язок [7]. 

Coral-Vázquez R. M. зі співавторами вперше досліджували зв’язок між 

поліморфізмом гену eNOS та важкою формою гестозу, однак, проаналізувавши 

230 жінок, вони не знайшли жодної асоціації [11]. 

Також однонуклеотидні поліморфізми були пов’язані із схильністю до розвитку 

розладів серцево-судинної системи, таких як гіпертонія, ішемічна хвороба 

серця та серцева недостатність. У дослідженні Wu Y. зі співавторами виявили, 

що при поліморфізмі rs2070744 генотип С/С та алель С представляє ризик 

розвитку серцево-судинних захворювань [12]. 

Gamil S. зі співавторами виявили, що поліморфізм rs2070744 асоціюється з 

наявністю есенціальної гіпертензії у популяції суданців, оскільки у 

досліджуваній групі спостерігалась більша частота генотипу СС порівняно з 

контрольною. Однак для остаточного підтвердження впливу eNOS на 

генетичну схильність до гіпертензії необхідні подальші дослідження з більшою 

вибіркою та сімейним анамнезом [9].Li K. зі співавторами також відзначили 

про значний зв’язок між алелю С при поліморфізмі rs2070744 та розвитком 

гіпертонії, досліджуючи жителів Тибету [13]. 

У власному мета-аналізі Dong J. зі співавторами виявили значний зв’язок між 

цукровим діабетом та поліморфізмами eNOS як у його безпосередньому 

розвитку, так і у розвитку ускладнень, а особливо діабетичної нефропатії та 

схильністю до ішеміченої хвороби серця (rs2070744). Дослідники зазначають, 

що поліморфізми NOS3, серед яких і T-786C, можуть слугувати генетичними 

біомаркерами цукрового діабету, сприяючи розвитку судинних ускладнень [14]. 

У комплексному дослідженні Kong X.-Z. зі співавторами відзначаються наявні 

відмінності в етнічній приналежності та їх зв’язок із ризиком розвитку інфаркта 

http://europepmc.org/article/MED/29158878
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23333443
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5192303/
https://bmcmedgenet.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12881-017-0491-7
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23122309
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30140993
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міокарда. Поліморфізм Т-786С виявлено у всіх генетичних моделях азіатських 

популяцій, однак серед населення Кавказу результати відрізнялись [6]. 

Висновки 

Тож відомо та абсолютно доказово, що ендотеліальна синтаза оксиду азоту має 

однозначний вплив на серцево-судинну систему та деякі ендокринні процеси. 

Проте різні дослідження підтверджують, а деякі з них спростовують роль NOS3 

у розвитку самої патології та ускладнень цукрового діабету, а також гіпертензії, 

ішемічної хвороби серця, інсультів. Тому необхідне подальше вивчення eNOS у 

цих та інших патологіях. 
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