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Гемоксигеназа – це мікросомальний фермент, який 

каталізує розщеплення гема до білівердину, вільного заліза і СО. 

Гемоксигеназа-1 є індуцибельною ізоформою, синтез якої 

підвищується під впливом температурного впливу, а також 

компонентів гема, йонів важких металів, цитокінів і реактивних 

радикалів кисню [4].  

Швидкість утворення гема з одного боку залежить від 
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активності ключового ферменту синтезу гема – 5-

амінолевулінатсинтази (синтетаза 5-амінолевуліної кислоти), а з 

іншого – накопичення вільного гему в тканині визначається 

також швидкістю його руйнування гемоксигеназою [1].  

Біосинтез гема, можливо, контролюється за принципом 

зворотного зв'язку, тобто такої системи регуляції, при якій 

накопичення продукту, що утворюється в ході реакції, слугує 

сигналом для гальмування або повного припинення реакції. 

Роботами Granick було показано, що швидкість синтезу гема 

залежить від реакції освіти 5-амінолевулінової кислоти. Можна 

припустити, що гем пригнічує утворення синтази АЛК [4].  

Додатковим джерелом може виступати гем, вивільнений з 

клітинних гемопротеїнів, а в клітинах, що мають рецептори до 

гем- і гемоглобінзв'язуючих білків плазми крові, також гем, 

вивільнений з гемоглобіну еритроцитів [3].  

Основними шляхами утилізації гема в клітині є синтез 

гемопротеїнів, зв'язування гемзв'язувальними білками, а також 

його деградація в гемоксигеназній реакції [1].  

У нормі процеси синтезу, зв'язування гема і деградації 

перебувають у динамічній рівновазі, що забезпечує запобігання 

накопиченню вільного гема, який володіє потужними 

прооксидантними властивостями [1, 3].  

У клітинах ссавців широко представлений клас ферментів - 

оксигенази, які каталізують окисно-відновні процеси за участю 

молекулярного кисню. В даний час відомо більше 1000 

індивідуальних ферментів цього класу і понад 1200 їхніх генів 

[5].  

Монооксигенази беруть участь в синтезі та метаболізмі 

багатьох важливих класів фізіологічних сполук - жовчних кислот, 

стероїдних гормонів, нейротрансмітерів, вітамінів, жирних 

кислот, простагландинів, ксенобіотиків. Зазвичай в якості 

відновника в монооксигеназних реакціях бере участь NADH або 

NADPH [1].  

До монооксигеназ відносяться і гем-оксигенази (ГО), які є 

лімітуючим ферментом, що каталізує перетворення гема в 

білівердин, монооксид вуглецю (СО) і залізо [1, 3].    

Деградація гема гемоглобіну відбувається за допомогою 

двох механізмів: хімічного і ферментативного. Однак, перебіг 
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обох цих механізмів супроводжується утилізацією 

молекулярного кисню і потребують відновних агентів для 

відновлення заліза гема з Fe3+ в Fe2+. В реакції, що каталізується 

гемоксигеназами, джерелом відновлювальних еквівалентів є 

NADPH [1].  Гемоксигеназа специфічно розщеплює А - 

метеновий місток гема і метеновий атом вуглецю окиснюється до 

СО, і два атоми кисню включаються в тетрапіррол - білівердин 

[1].  

На сьогодні відомі три ізоформи гемоксигенази. 

Гемоксигеназа -1 - індуцибельна форма ферменту, що відповідає 

за адаптацію організму до таких стресів, як гіпоксія, 

окислювальний стрес, дія важких металів і цитокінів. 

Гемоксигеназа-2 – конститутивна ізоформа ферменту (36 kDa), 

експресія якого відбувається при нормальних фізіологічних 

умовах. Локалізується дана ізоформа виключно в ЕПР і 

активується протеїнкіназою С і рядом інших біологічно активних 

сполук [2].  

Відносно недавно була відкрита третя форма - 

гемоксигеназа-3 (36 kDa) – конститутивна форма, яка на 90% 

гомологічна гемоксигеназі-2. Гемоксигеназа-3 виявлена в 

тканинах багатьох органів: селезінці, легенях, серці, печінці, 

нервовій тканині. Гемоксигеназа-3 складається з двох 

регуляторних субодиниць, що беруть участь у зв'язуванні гема. 

Гемоксигеназа-3 менш активна каталітично, ніж гемоксигеназа-2, 

відомо, що вона працює лише в присутності кисню [5].  

Ферменти є продуктами активності генів, різних за 

організацією, структурою і розташуванням, і ні за 

амінокислотним складом, ні за розміром або числом транскриптів 

близької схожості для них не виявлено. Гемоксигеназа-1, відома 

також під назвою HSP 32, менше інших ізоформ, її молекулярна 

маса близько 30-33 kDa [2, 4].  

Для розуміння значення HSP в розвитку уявлень про 

природу клітинної відповіді на зміну зовнішніх умов середовища 

важливим є визначення декількох моментів:  

1. HSP були виявлені у всіх клітинах і організмах, тобто 

експресія є загальною універсальною реакцією на 

несприятливі фактори зовнішнього середовища;  
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2. З’ясовано, що стрес чинники: гіпоксія, ішемія, магнітне поле, 

радіоактивне випромінювання, окислювальний стрес, 

інфекції, віруси; гемодинамічний стрес; канцерогени, важкі 

метали (Cd2+; Cu2+; Zn2+; Pb2+) - здатні індукувати синтез 

HSP, що показує універсальність цього механізму клітинної 

відповіді на стрес;  

3. HSP можуть існувати в клітинах в нормальних умовах або їх 

рівень може модулюватися агентами, стимулюючими в 

клітині нормальні фізіологічні процеси: диференціювання, 

проліферація і апоптоз. Це свідчить про універсальність 

феномена HSP, який ґрунтується на їх високій 

консервативності. 
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