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Сульфидная минеральная вода как донор 
сигнальных молекул газотрансмиттера 
сероводорода
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Сочинский государственный университет, Сочи, Россия

АННОТАЦИЯ
Обоснование. Сероводород признан третьим газотрансмиттером, играющим существенную роль как в физиологиче-
ских процессах, так и при различных заболеваниях. Экспериментально подтверждено, что он синтезируется в тканях, 
оказывая разнообразное физиологическое воздействие на сердечно-сосудистую, нервную и другие системы организ-
ма. Изучение роли H2S в метаболизме живых систем установило наличие доноров, которые способны его выделять, 
включая сульфидную минеральную воду, используемую в бальнеологии.
Цель. Обосновать роль сульфидной минеральной воды как донора сигнальных молекул газотрансмиттера сероводо-
рода, инициирующих терапевтический эффект.
Материалы и методы. Проведён анализ публикаций последних 20 лет, отобранных в электронных базах данных 
РИНЦ, PubMed, Google Scholar и Medline. Поиск осуществляли по ключевым словам «газотрансмиттеры», «сероводо-
род», «доноры сероводорода», «сульфидная бальнеотерапия». В результате было отобрано 63 публикации, наиболее 
релевантных теме исследования.
Результаты. Сероводород принадлежит к группе газотрансмиттеров — газообразных сигнальных молекул, выраба-
тываемых организмом человека и животных. Эти молекулы играют важную роль в регуляции клеточной активности 
и выступают в качестве медиаторов различных процессов. H2S оказывает многогранное физиологическое воздействие 
на различные системы организма, включая головной мозг, где он может влиять на эмоциональное состояние и по-
ведение. Источниками сероводорода могут служить газообразный H2S, водные растворы гидросульфида и сульфида 
натрия, сульфидная минеральная вода и карбонилсульфид. Терапевтический эффект наружного применения серово-
дородных вод обусловлен наличием в них сульфида водорода в свободном, полусвязанном и связанном состояниях. 
Минеральная вода также содержит серу, сульфаны (полисероводороды), циклические полиядерные сероорганические 
соединения, а также диалкилполисульфиды. H2S проникает в кровь через кожу, слизистые оболочки и дыхательные 
пути. Сульфидные бальнеопроцедуры, активируя полиморфно-ядерные мононуклеары, способствуют репаративной 
регенерации и упорядочивают структуру коллегановых волокон в рубцовой ткани. Нарушение баланса сероводорода, 
как его избыток, так и дефицит, может быть связано с развитием ряда нейродегенеративных заболеваний.
Заключение. Сульфидная минеральная вода может служить донором сигнальных молекул газотрансмиттера серово-
дорода, что подтверждают положительные результаты эффективности бальнеотерапии.
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Sulfide Mineral Water as a Donor of Signaling 
Molecules of the Gasotransmitter Hydrogen Sulfide
Leonid S. Khodasevich, Antonina V. Polyakova
Sochi State University, Sochi, Russia

ABSTRACT
BACKGROUND: Hydrogen sulfide is recognized as the third gasotransmitter, playing an essential role in both physiological 
processes and various diseases. Experimental evidence confirms that it is synthesized in body tissues and has a broad range of 
physiological effects on the cardiovascular, nervous, and other systems. Studies on the role of H2S in the metabolism of living 
systems have revealed the existence of donors capable of releasing it, including sulfide mineral water used in balneology.
AIM: To justify the role of sulfide mineral water as a donor of hydrogen sulfide gasotransmitter signaling molecules initiating 
therapeutic effects.
MATERIALS AND METHODS: A review of publications from the past 20 years was conducted using the electronic databases 
RSCI, PubMed, Google Scholar, and Medline. The search was performed using the following keywords: газотрансмиттеры 
(gasotransmitters), сероводород (hydrogen sulfide), доноры сероводорода (hydrogen sulfide donors), and сульфидная 
бальнеотерапия (sulfide balneotherapy). A total of 63 publications most relevant to the topic were selected for analysis.
RESULTS: Hydrogen sulfide belongs to the group of gasotransmitters—gaseous signaling molecules produced by the human 
and animal body. These molecules play a critical role in cellular regulation and mediate various biological processes. H2S 
exerts diverse physiological effects on various body systems, including the brain, where it may influence emotional state and 
behavior. Sources of H2S include gaseous hydrogen sulfide, aqueous solutions of sodium hydrosulfide and sodium sulfide, 
hydrogen sulfide mineral water, and carbonyl sulfide. The therapeutic effect of topically applied H₂S-containing mineral water 
is due to the presence of hydrogen sulfide in free, partially bound, and bound forms. Mineral water also contains sulfur, sulfane 
sulfur (polysulfides), cyclic polynuclear organosulfur compounds, and dialkyl polysulfides. H2S penetrates the bloodstream 
via the skin, mucous membranes, and respiratory tract. Sulfide balneotherapy promotes reparative regeneration by activating 
polymorphonuclear leukocytes and enhances the structural organization of collagen fibers in scar tissue. Imbalances in 
hydrogen sulfide levels—both excess and deficiency—may be associated with several neurodegenerative disorders.
CONCLUSION: Hydrogen sulfide mineral water may serve as a donor of signaling molecules of the gasotransmitter hydrogen 
sulfide, as evidenced by the positive therapeutic outcomes of balneotherapy.
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硫化矿泉水作为气体递质硫化氢的信号分子供体
Leonid S. Khodasevich, Antonina V. Polyakova
Sochi State University, Sochi, Russia

摘要摘要

论证。论证。硫化氢被认为是第三种气体递质，在多种生理过程和疾病中发挥重要作用。已有实验

表明，硫化氢可在组织中合成，并对心血管、神经等系统产生多种生理效应。对H2S在生物

系统代谢中作用的研究显示，存在可释放H₂S的供体，包括用于矿泉疗法的硫化矿泉水。

目的。目的。论证硫化矿泉水作为气体递质硫化氢信号分子的供体在启动治疗效应中的作用。

材料与方法。材料与方法。对近20年来在RSCI、PubMed、Google Scholar和Medline等电子数据库中发表

的文献进行了分析。检索使用的关键词包括“газотрансмиттеры”（气体

递质）、“сероводород”（硫化氢）、“доноры сероводо-

рода”（硫化氢供体）、“сульфидная бальнеотерапия”

（硫化矿泉疗法）。共筛选出63篇与研究主题最相关的文献。

结果。结果。硫化氢属于气体递质，是由人体和动物体内产生的气态信号分子。气体递质在细胞活

性调节中发挥重要作用，并介导多种生理过程。H2S在机体多个系统中具有多方面的生理作

用，包括大脑，在其中可能影响情绪和行为。其来源包括气态H2S、水溶性氢硫化物和硫化

钠、硫化矿泉水及羰基硫。外用硫化氢水的治疗作用与其所含游离态、半结合态和结合态

的硫化氢有关。矿泉水还含有硫、硫烷（多硫化氢）、多核环状有机硫化物和二烷基多硫

化物。H2S可经皮肤、黏膜和呼吸道进入血液。硫化矿泉疗法通过激活多形核单核细胞，促

进修复性再生，并重塑瘢痕组织中的胶原纤维结构。硫化氢水平的失衡，无论是过量还是不

足，可能与某些神经退行性疾病有关。

结论。结论。硫化矿泉水可作为气体递质——硫化氢的信号分子供体，这一点已被矿泉疗法疗效的

积极结果所证实。

关键词：关键词：气体递质；硫化氢；硫化氢供体；硫化矿泉疗法。
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ОБОСНОВАНИЕ
Сероводород (H2S), или сульфид водорода — это 

бесцветный, легко воспламеняющийся газ, являющийся 
серным аналогом воды. Благодаря слабым межмолеку-
лярным связям он существует в газообразном состоянии 
[1]. Токсичные концентрации H2S могут накапливаться 
в канализационных системах, кожевенных чанах, вы-
гребных ямах, серных рудниках и угольных шахтах. Кро-
ме того, сероводород образуется в качестве побочного 
продукта в металлургической и целлюлозно-бумажной 
промышленности. В естественных условиях H2S выделя-
ется при разложении органических веществ раститель-
ного и животного происхождения, а также в процессах 
гниения. Источниками сероводорода также являются бу-
рение, добыча и переработка серосодержащего природ-
ного газа, нефтяные выбросы, вулканическая активность 
и месторождения серы [2, 3].

Неудивительно, что во многих публикациях, в том 
числе посвящённых токсикологическим исследованиям, 
сероводород относят к категории экологических токсинов. 
История изучения H2S как ядовитого вещества для окру-
жающей среды берёт начало в 1700 г. с наблюдений 
итальянского врача Бернардино Рамаццини. В книге «De 
Morbis Artificum Diatriba» он описал раздражение глаз 
и воспаление, вызванные «канализационным газом» 
у работников, занимающихся очисткой сточных вод [4]. 
Долгое время сероводород считался исключительно 
ядовитым газом, способным привести к летальному ис-
ходу в результате острой ингаляционной интоксикации 
при вдыхании высоких концентраций [1, 3].

В последние десятилетия выявлена важная роль серо-
водорода в качестве газотрансмиттера в условиях нормы 
и патологии. Газотрансмиттеры — это эндогенные моле-
кулы химических соединений, находящиеся в газообраз-
ном состоянии при нормальной температуре тела и атмос-
ферном давлении. Они синтезируются и высвобождаются 
в биологических системах, выполняя функцию передачи 
сигнала. Для классификации вещества как газотрансмит-
тера необходимо выполнение нескольких условий: оно 
должно быть газом, образовываться в организме эндо-
генно и/или с участием ферментов, вызывать определён-
ные физиологические эффекты при экзогенном введении, 
иметь специфический механизм инактивации [5].

Открытие газообразных сигнальных молекул ознаме-
новало начало новой эры в биомедицинских исследовани-
ях, подчеркнув важную роль этих молекул в физиологии 
млекопитающих [1]. В конце 1970-х гг., после открытия 
оксида азота (NO), соединения, способные свободно про-
никать через клеточные мембраны, были выделены в осо-
бую группу сигнальных молекул — газотрансмиттеров 
(газомедиаторов) [6, 7]. В начале 1990-х гг. к этой группе 
добавился монооксид углерода (CO). Сероводород при-
знан третьим газотрансмиттером в конце 1990-х гг., когда 
была экспериментально подтверждена его способность 

синтезироваться в тканях головного мозга и регулиро-
вать клеточные функции у животных. Сформулированная 
в 2002 г. концепция газотрансмиттеров стала отправной 
точкой для развития нового направления в изучении ме-
ханизмов клеточной регуляции [8]. В целях стимулирова-
ния биомедицинских исследований в области газотранс-
миттеров и обмена научной информацией в 2011 г. была 
создана Европейская сеть по газотрансмиттерам [1].

В клетках млекопитающих газотрансмиттеры вы-
полняют сигнальные функции, инициируя физиологи-
ческие и биохимические изменения, а также участвуя 
в регуляции и модуляции различных процессов в орга-
низме [9–12]. Оксид азота (NO), монооксид углерода (CO) 
и сероводород (H2S) долгое время считались токсичными 
для человека газами. Однако относительно недавно было 
обнаружено, что эти соединения синтезируются клетками 
организма и осуществляют аутокринную и паракринную 
регуляцию в различных органах человека и животных 
[13]. В настоящее время к газотрансмиттерам также от-
носят диоксид серы (SO2), который играет важную роль 
в регуляции функций эндотелиальных клеток и защите их 
от повреждений [14, 15].

С начала XX в. сероводород (H2S) был идентифици-
рован как продукт жизнедеятельности бактерий. В даль-
нейшем установлена его роль в развитии заболеваний 
пародонта (связанных с бактериальной флорой полости 
рта), нарушении функций эпителиальных клеток кишеч-
ника (вследствие воздействия энтеральной бактериаль-
ной флоры), а также в формировании устойчивости бакте-
рий к антибиотикам. Начиная с 1940-х гг. исследователи 
в различных областях биологии млекопитающих выявили, 
что H2S является продуктом эндогенных ферментативных 
реакций. Его функции, в частности, в сердечно-сосуди-
стой и нервной системах, стали предметом интенсив-
ного изучения в последние десятилетия [4]. Несмотря 
на то что кишечная микрофлора продуцирует серово-
дород, он не попадает в кровоток, поскольку ферменты 
кишечного эпителия разрушают сульфиды. Этот механизм 
защищает клетки от воздействия высоких локальных кон-
центраций H2S и предотвращает его проникновение в си-
стемный кровоток [10].

По мнению Wang [11], признание сероводорода газо-
трансмиттером открывает новые перспективы в изучении 
процессов сульфирования белков и взаимодействия H2S 
с другими газотрансмиттерами. Эти исследования могут 
пролить свет на патогенез многих заболеваний, связанных 
с нарушениями метаболизма сероводорода. В настоящее 
время установлен синтез сероводорода в тканях экспе-
риментальных животных, что проявляется целым рядом 
физиологических эффектов в сердечно-сосудистой, нерв-
ной и пищеварительной системах [16]. Потребность в эк-
зогенном источнике H2S ставит перед исследователями 
уникальную задачу — поиск химических инструментов, 
которые могут облегчить изучение этого газа в лаборатор-
ных условиях. Соединения, которые разлагаются в ответ 
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на определённый сигнал, высвобождая сульфид водоро-
да, называются донорами сероводорода. Они включают 
в себя широкий спектр функциональных групп и систем 
доставки, некоторые из которых имитируют строго кон-
тролируемое эндогенное происхождение в ответ на опре-
делённые биологически значимые условия [17].

В то же время сульфидная (сероводородная) баль-
неотерапия давно и успешно применяется в санаторно- 
курортной практике. Лечебные свойства сульфидных 
минеральных вод признаны медицинским сообществом, 
а курорты, использующие их для общих и местных ванн, 
орошений, аппликаций и других процедур (Бакирово, 
Красноусольск, Горячий Ключ, Сочи, Пятигорск, Талги, 
Усть-Качка, Хилово, Ключи, Кемери и др.), пользуются за-
служенной популярностью [18]. Терапевтический эффект 
сульфидных минеральных вод традиционно связывают 
с действием экзогенного сероводорода.

Цель исследования. Обоснование возможной роли 
сульфидной минеральной воды как донора сигнальных 
молекул газотрансмиттера сероводорода, инициирующих 
терапевтический эффект.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведён систематический обзор научной литературы. 

Анализ публикаций за последние 20 лет осуществляли 
с использованием электронных баз данных РИНЦ, PubMed, 
Google Scholar и Medline. Поиск проводили по ключевым 
словам: «gas transmitter» (газотрансмиттер), «hydrogen 
sulfide» (сероводород), «hydrogen sulfide donors» (доноры 
сероводорода) и «hydrogen sulfide balneotherapy» (суль-
фидная бальнеотерапия). Критерии включения в обзор: 
соответствие дизайну научных исследований, формат 
систематического обзора, наличие подробных аннотаций 
с результатами исследований. В результате поиска было 
отобрано 63 публикации, наиболее релевантных теме ис-
следования.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Сульфидные (сероводородные) минеральные воды 

могут служить одним из источников сероводорода. Эти 
воды издавна привлекали внимание людей своим специ-
фическим «запахом тухлых яиц» и приписываемыми сере 
и её соединениям лечебными свойствами [19]. Сульфид-
ные минеральные воды представляют собой природные 
воды с различной минерализацией и ионным составом, 
содержащие >10 мг/л общего сероводорода. В зависи-
мости от концентрации H2S выделяют слабосероводо-
родные воды (10–50 мг/л), воды средней концентрации 
(50–100 мг/л), крепкие (100–250 мг/л) и очень крепкие 
(>250 мг/л) воды [20].

Сульфидная бальнеотерапия применяется в санаторно- 
курортной практике уже более 150 лет. В России од-
ним из наиболее известных источников сульфидных 

минеральных вод является Мацеста. Сероводородная 
минеральная вода служит основным лечебным фактором 
на бальнеологическом курорте Сочи, дата основания ко-
торого 15 сентября 1902 г. В этот день у естественного 
источника серных вод была пробурена первая скважина 
и построена бальнеолечебница [21].

Многолетний опыт изучения сульфидных минеральных 
вод привёл к необходимости систематизации накоплен-
ных данных. Эту задачу выполнил В.М. Куканов, опубли-
ковав в 1968 г. монографию «Процессы формирования 
сероводородных вод типа Мацеста» [22]. Применение 
сульфидной бальнеотерапии в санаторно-курортном ле-
чении позволило определить оптимальные параметры 
проведения процедур (периодичность, кратность, про-
должительность, сезонность, совместимость с другими 
методами лечения), а также оптимальную концентрацию 
сероводорода в ваннах. В практике сероводородной баль-
неотерапии встречаются случаи непереносимости сульфид-
ных ванн, связанные как с бальнеологической реакцией, 
так и с токсическим действием сероводорода [20].

Большинство исследователей рассматривают реакцию 
организма на бальнеопроцедуру как физиологически за-
кономерный процесс адаптации к изменению условий 
окружающей среды и воздействию комплекса химиче-
ских, термических и механических факторов минераль-
ных вод. Эта сложная приспособительная реакция, про-
являющаяся рядом физиологических, биохимических, 
биофизических, иммунологических и других изменений, 
имеет оздоровительную направленность и лежит в основе 
терапевтического действия бальнеологических процедур, 
не требуя медикаментозной коррекции [23].

Терапевтический эффект наружного применения суль-
фидных вод обусловлен прежде всего наличием в них 
свободного сероводорода, обладающего высокой хими-
ческой активностью и оказывающего значительное вли-
яние на метаболизм. Кроме того, минеральная вода со-
держит серу, сульфаны (полисероводороды), циклические 
и линейные полиядерные сероорганические соединения 
(полисульфиды — ионная форма сульфанов), а также 
диалкилполисульфиды [24, 25]. Сероводород проника-
ет в организм из воды через кожу, слизистые оболочки 
и дыхательные пути. Время циркуляции H2S в крови очень 
короткое, так как он быстро окисляется в печени и выво-
дится из организма в виде сульфатов [19]. Антиоксидант-
ными свойствами обладают не только сульфидные воды, 
но и соли минеральной воды, которые содержат только 
полисульфиды [26].

Сероводород способствует увеличению содержания 
сульфгидрильных и дисульфидных групп, активирует 
глутатион и ферментные системы, повышает энергетиче-
ский потенциал клеток и тканей, стимулирует регенера-
цию, нормализует процессы возбуждения и торможения 
в центральной нервной системе. Влияние сульфидных вод 
на обменные процессы и активность сульфгидрильных 
групп, входящих в состав многих ферментов, обусловлено 
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непосредственным участием сероводорода и его соеди-
нений в биохимических реакциях. Терапевтический эф-
фект сульфидных вод связывают с проникновением H2S 
и продуктов его метаболизма в микроциркуляторное рус-
ло и их воздействием на эндотелий капилляров [27–29].

Теоретической основой для применения сульфидной 
бальнеотерапии послужили работы профессоров В.И. Су-
харева и З.Н. Гржебина, которые в 1940-х гг. возглавляли 
кожную клинику Сочинского бальнеологического инсти-
тута. Они изучали влияние сероводородной минеральной 
воды на патологические процессы в коже. Оба учёных 
отмечали стимулирующее воздействие мацестинской 
сероводородной минеральной воды на функциональное 
состояние соединительной ткани [30].

Установлено, что изменения внутриклеточного ме-
таболизма зависят от концентрации сероводорода. 
Это является одной из основных причин снижения те-
рапевтического эффекта при его высоких концентра-
циях. Низкие и средние концентрации сероводорода  
(25–150 мг/л) способствуют увеличению потребления 
кислорода митохондриями, тогда как высокие концен-
трации (300–400 мг/л) приводят к разобщению процес-
сов тканевого дыхания и фосфорилирования [13]. Низкие 
концентрации H2S обладают цитопротекторным действи-
ем, в то время как высокие проявляют цитотоксичность. 
В наномолярных концентрациях сероводород действует 
как цитопротектор в митохондриях, поддерживая энерге-
тический метаболизм, служа субстратом для дыхательной 
цепи, предотвращая апоптоз и стимулируя митохондри-
альный биогенез [31]. При более высоких концентрациях 
H2S подавляет дыхательную цепь, связываясь с цитохро-
моксидазой и ингибируя её активность [32].

Известно, что воздействие сероводородной минераль-
ной воды на кожу пациентов стимулирует образование 
провоспалительных цитокинов. В местах непосредственно-
го контакта минеральной воды с кожей наблюдается рас-
ширение кровеносных сосудов и их переполнение кровью. 
Особенно заметной реакцией, привлекающей внимание 
как исследователей, так и пациентов, является выраженное 
покраснение кожи во время сероводородной бальнеотера-
пии. Гиперемия кожи носит фазный характер и включает 
стадии активной гиперемии, последующей ишемии и вос-
становления нормальной окраски. Развитие и интенсив-
ность гиперемии зависят от концентрации сероводорода 
в воде и особенностей микроциркуляции у пациента [29].

Токсические осложнения сероводородной бальнео-
терапии, в том числе возникающие при самолечении 
без медицинского контроля [20], по своим проявлениям 
схожи с синдромом системной воспалительной реакции. 
Этот синдром, обычно вызванный дисбалансом про- 
и противовоспалительных реакций организма, индуциро-
ванных эндо- и экзотоксинами микроорганизмов, цито-
кинами и медиаторами при сепсисе, может быть также 
обусловлен неинфекционными факторами [33], включая 
такой мощный восстановитель, как сероводород (H2S).

Сульфидные минеральные воды считаются одним 
из наиболее эффективных бальнеологических факторов, 
применяемых для реабилитации пациентов после терми-
ческих ожогов. Санаторно-курортное лечение, включаю-
щее сульфидную бальнеотерапию в сочетании с лечебной 
физкультурой и другими курортными факторами, способ-
ствует осветлению поражённых участков кожи, уменьше-
нию ощущения натяжения и напряжения рубцов, повы-
шению их эластичности, увеличению объёма движений 
в суставах и восстановлению тактильной чувствительно-
сти [30].

Активируя полиморфно-ядерные мононуклеары, серо-
водород стимулирует репаративную регенерацию и упо-
рядочивает структуру коллагеновых волокон в рубцовой 
ткани, повышая её растяжимость и эластичность. Это свя-
зано со способностью H2S модифицировать белки путём 
разрыва дисульфидных связей. Предположительно, такая 
химическая модификация белков, в частности коллагена, 
включая сульфгидрирование (присоединение атома серы 
к тиоловой группе), приводит к изменению конформации 
белковых молекул и их функциональной активности [34].

Основными механизмами действия сероводорода яв-
ляются модификация протеинов и образование полисуль-
фидов [8, 16, 35, 36]. Будучи сильным восстановителем, 
он способен разрывать дисульфидные связи. Другим ме-
ханизмом действия является присоединение атома серы 
к тиоловой группе (сульфгидрирование). Такая химиче-
ская модификация белков приводит к изменению их кон-
формации и, как следствие, функциональной активности. 
Изменение конформации обусловлено вращением вокруг 
одной или нескольких одинарных сигма-связей, что при-
водит к новому пространственному расположению атомов 
в молекуле. Кроме того, мишенями для H2S в клетке мо-
гут быть ионные каналы, мембранные и внутриклеточные 
ферменты, различные белки и другие молекулы [34].

Эндогенный сероводород продуцируется тремя фер-
ментами: цистатионин-β-синтазой (CBS), цистатионин-γ-
лиазой (CSE) и 3-меркаптопируватсульфотрансферазой 
(3MST). Предполагается, что в центральной нервной систе-
ме H2S образуется преимущественно в астроцитах нейро-
глии при участии CBS, а в нейронах — при участии 3MST. 
Считается, что сероводород играет важную роль в ког-
нитивных процессах, формировании памяти, регуляции 
сердечно-лёгочной деятельности и нейропротекции. Есть 
основания полагать, что в периферической нервной си-
стеме H2S участвует в вегетативной регуляции сердечно- 
сосудистой, дыхательной и пищеварительной систем, 
а также в процессах обезболивания и воспаления [37].

Наряду с увеличением числа публикаций, посвящён-
ных биологической роли H2S, активно ведутся поиски до-
норов сероводорода, которые могли бы использоваться 
в качестве исследовательских инструментов и потенци-
альных лекарственных средств. Это привело к разработ-
ке различных стратегий высвобождения данного газо-
трансмиттера. Во многих исследованиях на модельных 
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системах применяют прямую ингаляцию газообразного 
сероводорода или водные растворы гидросульфида на-
трия (NaSH) и сульфида натрия (Na2S), а также полисуль-
фиды (H2Sn) [38]. Однако такие подходы не воспроизводят 
процессы эндогенного образования H2S. Это явное несо-
ответствие подчёркивает необходимость разработки бо-
лее эффективных доноров сероводорода [39].

C.M. Levinn и соавт. [39] впервые предложили исполь-
зовать соединения, высвобождающие карбонилсульфид 
(COS), в качестве нового класса доноров эндогенного се-
роводорода. Этот подход, вдохновлённый широко при-
меняемой стратегией пролекарств на основе карбаматов, 
основан на использовании самоиммолирующихся тио-
карбаматов для контролируемого высвобождения COS. 
В свою очередь, COS быстро превращается в H2S под дей-
ствием широко распространённого фермента карбоанги-
дразы (CA).

Низкие эндогенные концентрации сероводорода за-
трудняют точное определение его биологических функ-
ций. Именно поэтому для изучения физиологической роли 
H2S используют методы экзогенной доставки этого газа 
в клетки и ткани экспериментальных животных. Необхо-
димость в экзогенных источниках H2S ставит перед иссле-
дователями задачу разработки специальных химических 
инструментов, облегчающих изучение сероводорода в ла-
бораторных условиях. Доноры сероводорода — это со-
единения, способные высвобождать H2S в ответ на опре-
делённый стимул. Они характеризуются разнообразием 
функциональных групп и систем доставки. Некоторые 
доноры имитируют строго регулируемые процессы эндо-
генного образования H2S в ответ на специфические био-
логические сигналы [17].

Несмотря на обилие публикаций, посвящённых се-
роводороду, наше понимание его роли в нормальных 
и патологических процессах остаётся неполным [13]. 
Тонкая регуляция синтеза и метаболизма эндогенного 
H2S критически важна для поддержания оптимальной 
функции клеток, поскольку как избыточное образование, 
так и дефицит сероводорода могут способствовать раз-
витию заболеваний. Нарушения регуляции пути обратно-
го транссульфирования, в результате которого образуется 
H2S, наблюдаются при некоторых нейродегенеративных 
заболеваниях, таких как болезнь Паркинсона, болезнь 
Хантингтона и болезнь Альцгеймера. В связи с этим при-
менение доноров сероводорода или стимуляция обрат-
ного транссульфирования показали свою эффективность 
в лечении этих нейродегенеративных состояний [40].

Болезнь Альцгеймера — распространённое нейроде-
генеративное заболевание, характеризующееся прогрес-
сирующим снижением когнитивных функций, изменением 
личности и различными нейропсихиатрическими симпто-
мами. Патогенез болезни Альцгеймера связан с апопто-
зом и повреждением нейронов, вызванными отложени-
ем бета-амилоида и окислительным стрессом [41–44]. 
Уровень сероводорода (H2S) в головном мозге пациентов 

с болезнью Альцгеймера ниже, чем у здоровых людей 
того же возраста [45]. В экспериментальной модели со-
судистой деменции у крыс наблюдалось снижение уровня 
H2S в плазме крови. Внутривенное введение NaHS (донора 
H2S) обеспечивало нейропротекцию и улучшало показате-
ли обучения и памяти в поведенческих тестах [46]. Другое 
исследование показало, что применение сероводородной 
минеральной воды в клинике замедляло прогрессирова-
ние болезни Альцгеймера [47]. Благоприятное влияние 
сероводорода на когнитивные функции, пространствен-
ное восприятие и память, а также его нейропротекторные 
эффекты, продемонстрированные как в экспериментах 
на крысах [41, 44], так и в клинических исследованиях 
[48], дают основания рассчитывать на успех в борьбе с бо-
лезнью Альцгеймера.

Болезнь Паркинсона — это хроническое прогресси-
рующее нейродегенеративное заболевание, характери-
зующееся дегенерацией дофаминергических нейронов 
в чёрной субстанции среднего мозга и образованием 
телец Леви в цитоплазме выживших нейронов [49, 50]. 
Результаты экспериментальных исследований на жи-
вотных показали, что ингаляция или инъекции доноров 
H2S предотвращали развитие нарушений, характерных 
для болезни Паркинсона [51–54].

Черепно-мозговая травма является одной из ведущих 
причин смерти в мире. Нарушения памяти и когнитив-
ные дисфункции — два распространённых последствия  
черепно-мозговых травм. Быстрое и чрезмерное обра-
зование свободных радикалов кислорода также связано 
с вторичным повреждением нейронов [55, 56]. S.A. Karimi 
и соавт. [55] продемонстрировали нейропротекторный эф-
фект внутрибрюшинного введения NaHS при нарушениях 
памяти, вызванных черепно-мозговыми травмами у крыс. 
М. Zhang и соавт. [57] выявили нейромодулирующее дей-
ствие сероводорода: инъекции гидросульфида натрия 
уменьшали объём поражения головного мозга. Нейропро-
текторный эффект NaHS был также показан при других 
патологических состояниях [58–61]. Эти результаты под-
тверждаются данными об изменении уровней CBS и се-
роводорода в различных отделах головного мозга в экс-
периментальных моделях черепно-мозговой травмы [59].

Болезнь Хантингтона — наследственное нейродеге-
неративное заболевание, характеризующееся нейроток-
сичностью, поведенческими расстройствами, нарушени-
ем координации движений и окислительным стрессом. 
B.D. Paul и соавт. [40, 62] показали, что в эксперимен-
тальных моделях болезни Хантингтона наблюдается 
снижение уровня цистатионин-γ-лиазы (CSE) в тканях 
млекопитающих. Дефицит этого фермента, участвующего 
в биосинтезе цистеина, приводит к снижению продукции 
эндогенного сероводорода, дегенерации нейронов и про-
грессированию заболевания.

Недавние исследования показали, что у пациентов 
с синдромом Дауна уровень фермента цистатионин-
β-синтазы (CBS) выше, чем у здоровых людей. 
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Предполагается, что избыточная экспрессия CBS являет-
ся причиной когнитивных нарушений у детей с этой хро-
мосомной патологией и может способствовать развитию 
болезни Альцгеймера в зрелом возрасте. Кроме того, из-
быточная продукция H2S также ассоциирована с этилма-
лоновой энцефалопатией [63].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Сульфидные (сероводородные) минеральные воды 

представляют собой важную группу вод со специфиче-
ским химическим составом, широко и эффективно приме-
няемых в бальнеологии. Они характеризуются наличием 
сероводорода, который может присутствовать в свобод-
ном (молекулярном), полусвязанном (гидросульфид-ион) 
и связанном (сульфид-ион) состояниях. Признание серо-
водорода газотрансмиттером открывает новые возмож-
ности для фармакологических исследований и разработки 
препаратов, регулирующих метаболизм и концентрацию 
H2S в тканях и органах при различных заболеваниях.

Опубликованные данные свидетельствуют о важной 
роли эндогенного сероводорода в физиологии и патоло-
гии человека и животных. Несмотря на продолжающи-
еся дискуссии относительно сигнальных путей, полез-
ных и вредных эффектов газотрансмиттеров, их участие 
в межклеточной коммуникации является общепризнан-
ным фактом. Изучение этих молекул, особенно их роли 
в центральной нервной системе, находится на начальном 
этапе. Дальнейшие исследования должны быть сосредо-
точены на изучении комбинированного действия газо-
трансмиттеров и выяснении сигнальных путей, связанных 
с их антагонистическими эффектами. Это позволит раз-
работать новые терапевтические подходы к лечению раз-
личных неврологических заболеваний.

Анализ литературы показывает, что сульфидная ми-
неральная вода может служить источником сигнальных 
молекул сероводорода, а эффективность бальнеотерапии 
подтверждает её терапевтическую ценность. Концеп-
ция газотрансмиттеров потребует пересмотра показа-
ний и противопоказаний к сульфидной бальнеотерапии, 
а также корректировки параметров бальнеологических 
процедур. С учётом того, что газотрансмиттеры являют-
ся регуляторами и медиаторами клеточной активности 
и могут влиять на функционирование всего организма, 
включая головной мозг, эмоциональное состояние и по-
ведение, можно ожидать расширения спектра примене-
ния бальнеотерапии и включения новых нозологических 
форм в перечень показаний к данному методу лечения.

В связи с востребованностью сероводородной 

бальнеотерапии в настоящее время актуальными за-
дачами остаются изучение результатов её применения, 
разработка новых лечебных комплексов на основе суль-
фидных минеральных вод и профилактика возможных 
осложнений. Эти исследования могут стать отправной 
точкой для развития приоритетного направления в баль-
неологии — изучения механизмов клеточной сигнализа-
ции в рамках фундаментальных и прикладных научных 
исследований.
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