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Целью настоящего исследования было изучение роли гемореологических механизмов транспорта кислорода при долго-
временной и срочной адаптации к мышечным нагрузкам. Работа проведена при моделировании разных вариантов макро- и 
микрореологических изменений цельной крови и эритроцитов. Была показана роль изменения концентрации эритроцитов в 
реализации транспортного потенциала крови. Моделировали изменения гематокрита от 20 до 55 %, а также вязкости сус-
пензионной среды с помощью декстрана разной концентрации. Эффекты срочной адаптации были исследованы при инку-
бации эритроцитов с катехоламинами, ацетилхолином и простагландинами группы Е и Ф. Полученные в работе данные 
свидетельствовали о том, что макро- и микрореологические свойства крови активно участвуют в механизмах срочной и 
долговременной адаптации к мышечным нагрузкам. 
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Mechanisms of Short- and Long-Term Adaptation of Circulation: Possibilities of Modeling  
in Vitro Experiments 

The aim of this study was to investigate the role of hemorheological mechanisms of the oxygen transport under short- and long-
term muscular adaptation. The research was completed under modeling of the different variants of macro- and microrheological al-
terations of the whole blood and erythrocytes. The role of red blood cell concentration change in blood oxygen transport efficiency 
was shown. For this purpose the changes of hematocrit (Hct) from 20 to 55% were simulated and plasma viscosity changes were 
designed using dextran solution with different concentrations. The short-term adaptation effects were studied under cell incubation 
with catecholamines, acetylcholine and prostaglandins of groups E and F. Taken together obtained data clearly showed that macro- 
and microrheological blood properties are involved in the mechanisms of short- and long-term muscular adaptation. 

Keywords: short- and long-term adaptation, mechanisms, blood rheology, erythrocytes, hematocrit, plasma viscosity, deform-
ability, aggregation. 

Введение 
Адаптация кровообращения при мышечных 

нагрузках включает приспособительные измене-
ния всех звеньев системы кровообращения. Эти 
изменения, в первую очередь, направлены на 
обеспечения эффективного транспорта кислоро-
да в тканевые микрорайоны. Для решения этой 
стратегической задачи имеет важное значение 
текучесть крови и ее транспортные возможности. 
Эффективность транспорта кислорода кровью в 
значительной степени зависит от концентрации 
эритроцитов (гематокрит) [4, 16]. С другой сто-
роны, повышение гематокрита влечет за собой 
выраженное увеличение вязкости крови, и, сле-
довательно, нарастание сопротивления кровото-
ку и падение тканевой перфузии [10].  

Для долговременной адаптации к мышечным 
нагрузкам характерно в состоянии покоя сниже-
ние вязкости цельной крови за счет меньшей 
вязкости плазмы и гематокрита [2, 5]. Однако 
для эффективной перфузии тканей при мышеч-
ной нагрузке (срочная адаптация) необходима 
оптимальная вязкость плазмы и концентрации 
эритроцитов. Это связано с тем, что указанные 
реологические характеристики обеспечивают 
необходимое напряжение сдвига на эндотелии 
сосудов, которое, в свою очередь, запускает ме-
ханизмы продукции оксида азота (NO) для по-
следующей вазодилатации артериол. Последнее 
не только само по себе повышает тканевую пер-
фузию, но и стимулирует открытие резервных 
капилляров в тканевом регионе [13, 15]. Следо-
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вательно, необходима информация об оптималь-
ных величинах основных реологических харак-
теристик, при которых транспортные возможно-
сти крови реализуются наиболее эффективно.  

С учетом вышесказанного целью настоящего 
исследования было изучение гемореологических 
механизмов срочной и долговременной адапта-
ции кровообращения с применением моделиро-
вания в опытах in vitro.  

 
Материал и методы исследования  
Кровь для приготовления их суспензий в изо-

тоническом растворе и аутологичной плазме (ге-
матокрит 40 %), получили венопункцией (здоро-
вые доноры, мужчины, n=24; возраст – 18–24 
года). Готовились суспензии эритроцитов в изо-
тоническом растворе хлорида натрия (NaCl) с 
Hct от 20 до 55 % с «шагом» в 5 %.  

Для анализа роли вязкости плазмы в 
текучести крови были изучены реологические 
показатели суспензии эритроцитов (Hct=40 %) с 
заменой плазмы на стандартные растворы на 
основе высокомолекулярного декстрана 70. В 
исследовании были использованы три 
концентрации декстрана 10 г/л, 20 г/л, 30 г/л со 
следующей кажущейся вязкостью 1,360, 1,660, 
2,057 мПа·с соответственно.  

Для изучения влияния на микрореологические 
свойства эритроцитов гормонов, простагланди-
нов проводили in vitro исследование. Для этого 
эритроциты инкубировали 15 мин. при 370С. Ис-
следование выполнено на образцах крови прак-
тически здоровых людей мужского пола в воз-
расте от 18 до 45 лет. Все суспензии эритроцитов 
готовили с показателем гематокрита (Hct), рав-
ным 40 %. В качестве контроля исследовали 
эритроциты, инкубированные только в изотони-
ческом растворе (NaCl).  

Вязкость цельной крови и плазмы регистри-
ровали с помощью капиллярного вискозиметра 
при 6 скоростях сдвига. Все измерения выполне-
ны при комнатной температуре. Степень агрега-

ции эритроцитов определяли агрегометром (My-
renne M1, Германия), который дает возможность 
получить 4 индекса агрегации. Кроме того, про-
цесс агрегации контролировали методом прямой 
микроскопии с компьютерной регистрацией и 
анализом изображения.  

Деформируемость эритроцитов исследовали 
двумя методами:   

1) регистрировали вязкость суспензий эрит-
роцитов с гематокритом 40 % (Hct). Вязкость 
суспензионной среды (изотонический раствор 
хлорида натрия, с 5,0 мМ глюкозы) была посто-
янной и составила 1,10 мПа⋅с. Коэффициент ва-
риации при измерении вязкости был около 1,0 %; 

2) определяли индекс удлинения эритроцитов 
(ИУЭ) [5] в проточной микрокамере. На основе 
измерения длины (L) и ширины (W) вытянутых 
потоком клеток рассчитывали индекс деформи-
руемости (ИД) как ИД = (L-W)/(L+W) автомати-
чески, на основе специально написанной компь-
ютерной программы.  

Гематокрит определяли на гематокритной 
центрифуге (Elmi СМ-70).  

Реологическую эффективность транспорта 
кислорода (Hct/η) оценивали отношением гема-
токрита к вязкости крови [10, 16]. 

Статистическую обработку цифрового мате-
риала проводили, используя табличный редактор 
Microsoft Excel. Достоверность различий между 
сравниваемыми средними величинами принима-
ли при уровне значимости 0,05. 

 
Результаты исследования и их обсуждение  
Для уточнения влияния гематокрита на теку-

честь крови и ее транспортный потенциал были 
поставлены модельные опыты с суспензиями 
эритроцитов в физиологическом растворе с раз-
ным уровнем гематокрита в интервале от 20 до 
55 % с шагом в 5 % (табл. 1). 

 

 
Таблица 1  

Распределение вязкости суспензий при высоком и низком напряжениях сдвига в зависимости от величины  
гематокрита (M±m; n=16) 

 
Hct, % ВС1, мПа⋅с ВС2, мПа⋅с Hct/η 

20% 1,9±0,03 1,8 ±0,05 10,56±0,22 

25% 2,19±0,03** 2,14±0,07** 11,45±0,2* 

30% 2,67±0,09** 2,64±0,13** 11,35±0,38 
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35% 3,05±0,09** 3,32±0,17** 11,57±0,38* 

40% 3,8±0,06** 4,21±0,29** 10,53±0,19 

45% 4,39±0,08** 5,30±0,31** 10,27±0,2 

50% 4,86±0,11** 6,92±0,33** 10,29±0,23 

55% 5,39±0,22** 8,1±0,35** 10,32±0,48 

 
Обозначения: ВС1 – вязкость суспензии эритроцитов в физиологическом растворе при высоком напряжении сдвига; 

ВС2 – вязкость суспензии эритроцитов в физиологическом растворе при низком напряжении сдвига; Hct – гематокрит; * – 
различия достоверны при р<0,05; ** – различия достоверны при p<0,01. 

 
Как видно из данных, представленных в табл. 

2, при гематокрите 20 % вязкость суспензии 
эритроцитов при высоком напряжении сдвига 
составила 1,9±0,03 мПа·с. С увеличением гема-
токрита с 20 % до 25 % вязкость суспензии уве-
личилась на 13 % (p<0,01). При дальнейшем по-
вышении гематокрита с шагом в 5 % наблюда-
лось последовательное возрастание вязкости 
суспензии. При гематокрите 55 % эта разница 

между вязкостью суспензии с гематокритом 
20 % достигла, в среднем – 68 % (p<0,01). 

Оценка эффективности транспорта кислорода 
в исследуемых суспензиях эритроцитов с задан-
ным Hct показала, что наибольшей величины 
показатель Hct/η достигал при гематокрите 25–
35 %. Пиковая величина индекса зарегистриро-
вана при гематокрите 35 %, а наименьшие – со-
ответствовали суспензиям с гематокритом более 
45 % и менее 25 % (рис. 1). 
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Рис. 1. Распределение значений показателя эффективности транспорта кислорода (линия с маркерами)  
в суспензии с учетом величины гематокрита (столбики)

 
Для уточнения роли суспензионной среды были 

проведены исследования со взвесями эритроцитов с 
гематокритом 40 % в декстране-70 при разной кон-
центрации последнего. Концентрации декстрана-70 
были выбраны таким образом, чтобы их кажущаяся 
вязкость была расположена в диапазоне значений 
ниже и выше этого показателя, характерного для 
вязкости плазмы крови здоровых лиц (вязкость 
плазмы от 1,70 до 1,90 мПа.с). 

Как видно и данных, представленных в табл. 2, 
увеличение вязкости среды приводило к 
возрастанию вязкости суспензии. При увеличении 
вязкости среды на 18 % (декстране-70, 
концентрация 2 %) прирост вязкости суспензии 
эритроцитов составил 13,2 % (p<0,01). При 
низком напряжении сдвига прирост составил 
соответственно 9,5 % и 7,0 % . 
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Таблица 2  
Показатели реологического профиля суспензий эритроцитов с Hct=40 % в суспензионных средах разной вязкости 

(M±m; n=16) 
 

Показатели Изотонический 
раствор Декстран-70 (1 %) Декстран-70 (2 %) Декстран-70 (3 %) 

Всус1 4,06±0,08 4,89±0,13** 5,63±0,17** 6,48±0,21** 

Всус2 4,30±0,14 6,18±0,83* 6,83±0,70** 7,35±0,29** 

Тk 0,418±0,004 0,4±0,007* 0,386±0,007** 0,366±0,008** 

ИУЭ 0,214±0,005 0,227±0,005 0,235±0,005* 0,238±0,005* 

Hct/η 9,87±0,19 8,23±0,23** 7,16±0,2** 6,23±0,19** 

 
Обозначения: * – различия достоверны при р<0,05; ** – различия достоверны при p<0,01; ВСус1 – вязкость суспензии 

эритроцитов в декстране-70 при высоком напряжении сдвига; Всус2 – вязкость суспензии эритроцитов в декстране-70 при 
низком напряжении сдвига; Tk – индекс ригидности эритроцитов; ИУЭ – индекс удлинения эритроцитов; Hct/η – отношение 
гематокрита к вязкости крови как индекс эффективности транспорта кислорода.  

 
Оценка транспортного потенциала исследуе-

мых суспензий эритроцитов с Hct=40 % показа-
ла, что наибольшее значение Hct/η = 8,23 имели 
суспензии эритроцитов в 1 % растворе декстра-
на-70 с вязкостью 4,8 мПа·с. Наименьшее значе-
ние транспортного потенциала соответствовало 
самой высокой вязкости в 6,4 мПа·с. 

Корреляционный анализ взаимоотношений 
«транспортный потенциал» – «вязкость среды» 
обнаружил наличие отрицательной корреляции с 
коэффициентом –0,92 (p<0,01). 

Гормональное управление метаболизмом 
включает как регуляцию процессов ассимиляции 
и накопления вещества и энергии, так и их расход. 
Процессы использования энергии в клетках регу-
лируют катехоламины [8]. Поскольку на мембра-
нах зрелых эритроцитов представлены оба типа 
адренорецепторов [12, 14, 17], то вполне вероятно 
ожидать изменения микрореологических свойств 

этих клеток под действием катехоламинов. При 
этом известно, что адреналин более эффективно 
связывается с β-адренергическими рецепторами, 
тогда как норадреналин – с α-адренергическими 
структурами клеточных мембран [6, 7]. Действи-
тельно, при инкубации эритроцитов с адренали-
ном (табл. 3) в концентрации 0,10 μМ наблюдали 
умеренное увеличение деформируемости. На это 
указывал прирост индекса удлинения на 6 %. 
Умеренное позитивное влияние адреналина на 
текучесть эритроцитов подтверждалось и сниже-
нием вязкости суспензии с 3,78±0,012 мПа⋅с до 
3,42±0,010 мПа⋅с после инкубации с препаратом. 
Разница составила 10 % и была статистически 
достоверной (p<0,01). Под влиянием адреналина 
значительно возросла и агрегация эритроцитов. 
Увеличение показателя агрегации относительно 
контроля составило 58 % (p<0,05). 

Таблица 3 
Изменения микрореологических показателей эритроцитов после инкубации с адреналином (M±m, n=18) 

 

Показатели Контроль (без препарата) Адреналин 0,10 μМ 

ηс, мПа·с 3,78±0,012 3,42±0,010** 

ИУЭ, отн. ед.  0,201±0,004 0,212±0,005 

ПА, отн. ед.  0,097±0,018 0,153±0,02* 
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Показатели Контроль (без препарата) Адреналин 0,10 μМ 

Ч/А 5,02±0,12 6,31±0,31** 

 
Обозначения: ηс – вязкость суспензии (Hct=40%); ИУЭ – индекс удлинения эритроцитов; ПА – показатель агрегации эритроци-

тов; Ч/А – число эритроцитов в одном агрегате; * – различия достоверны при p<0,05; ** – различия достоверны при р<0,01.
 
Сходный эффект наблюдали и при инкубации 

эритроцитов с норадреналином (концентрация 
0,10 μМ). Так, показатель агрегации существен-
но увеличился относительно контроля, разница 
составила 87 % (р<0,01). Вязкость суспензии 
эритроцитов существенно не изменилась. Однако 
регистрация степени удлинения эритроцитов в 
микрокамере показала прирост деформируемо-
сти на 7 % относительно контроля. 

Изменение микрореологических свойств 
эритроцитов под влиянием агониста и антагони-
стов мускариновых рецепторов 

Как видно из данных табл. 4, при инкубации 
суспензий эритроцитов как с агонистом М-
рецепторов – ацетилхолином, так и с их антагони-
стами – пирензепином и галламином, во всех опы-
тах относительно контроля наблюдалось снижение 
агрегации эритроцитов и увеличение их деформи-
руемости. 

Таблица 4  
Изменение показателей деформируемости и текучести эритроцитов под влиянием инкубации 

с агонистом и антагонистами мускариновых рецепторов (M±m; n=16) 
 

Показатели Контроль  
Ацетилхолин 10 

μМ 
Пирензепин 10 μМ 

Галламин  

10 μМ 

ηс, мПа·с 3,1±0,044 2,96±0,05* 2,67±0,204* 2,72±0,185* 

ИУЭ, отн. ед. 0,248±0,005 0,266±0,006* 0,280±0,005** 0,282±0,004** 

ПА, отн.ед. 0,153±0,022 0,114±0,016 0,094±0,01* 0,109±0,019 

 
Обозначения те же, что в табл. 3; * – различия достоверны при p<0,05; ** – различия достоверны при p<0,01.
 
Инкубация эритроцитов с ацетилхолином на 

26 % снизила показатель агрегации по сравнению с 
контролем и на 4 % повысила индекс удлинения 
эритроцитов, на сходную величину – 5 % (p<0,05) 
понизилась и вязкость суспензии эритроцитов.  

При инкубации эритроцитов с антагонистами М-
рецепторов наблюдали еще более выраженное сни-
жение агрегации эритроцитов и увеличение дефор-
мируемости эритроцитов. Инкубация с селектив-
ным ингибитором М1-рецепторов пирензепином 
привела к значительному снижению агрегации – на 
39 % (p<0,05) и увеличению индекса удлинения 
эритроцитов – на 13 % (p<0,01). Действие галламина 
привело к существенному снижению агрегации на 
29 % и повышению деформируемости эритроцитов 
– индекс удлинения эритроцитов вырос относитель-
но контроля на 14 % (p<0,01), на сходную величину 
понизилась и вязкость суспензии (12 %, p<0,05).  

Изменение микрореологических свойств 
эритроцитов под влиянием простагландинов 

Известный стимулятор аденилатциклазы про-
стагландин Е1 вызывал значительное снижение 
агрегации эритроцитов (табл. 6), на это указыва-
ло уменьшение показателя агрегации относи-
тельно контроля на 47 %. Поскольку размеры 
агрегатов при этом практически не изменялись, 
то интегральный индекс агрегации снижался под 
влиянием препарата на такую же величину, как 
ПА – 46 % (p<0,05). Деформируемость эритро-
цитов увеличилась, о чем свидетельствует 
уменьшение вязкости суспензии на 17 % (p<0,01) 
и увеличение индекса удлинения эритроцитов на 
сходную величину – 18 % (p<0,01). 

Представитель другого класса простагланди-
нов ПГФ2α, напротив, существенно стимулиро-
вал прирост агрегации эритроцитов. 
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Таблица 5  
Изменение микрореологических показателей эритроцитов под влиянием простагландинов Е1 и Е2 (M±m, n=16) 

 

Показатели 
Контроль (без препа-

рата) Простагландин Е1 0,01μМ Простагландин Ф2α 0,01μМ 

ηс, мПа·с 3,66±0,18 3,04±0,24* 3,62±0,28 

ИУЭ, отн. ед. 0,204±0,005 0,241±0,007** 0,192±0,006 

ПА, отн. ед. 0,102±0,014 0,054±0,046 0,208±0,038* 

 
Обозначения те же, что в табл. 3;* – различия достоверны при p<0,05; ** – различия достоверны при p<0,01. 

 
При этом показатель агрегации увеличился на 

104 % (p<0,05), а размер агрегатов стал на 15,6 % 
больше, чем в контроле. В итоге, интегральный 
индекс агрегации оказался выше на 136 % 
(p<0,01) по сравнению с его величиной, полу-
ченной на клетках, инкубированных без препа-
рата. В то же время ПГФ2α в меньшей степени 
повлиял на деформируемость эритроцитов. Так, 
вязкость суспензии эритроцитов практически не 
изменилась, а индекс удлинения эритроцитов 
возрос всего на 5,8 % относительно контроля.  

  
Заключение  
Высокая концентрация эритроцитов может 

быть основой долговременной адаптации орга-
низма к мышечным нагрузкам [1, 4]. Однако 
увеличение вязкости крови при критических ве-
личинах гематокрита (Hct>46 %) может ограни-
чивать эффективность этого механизма [9]. Сни-
жение вязкости плазмы ведет к приросту текуче-
сти цельной крови и ее транспортных возможно-
стей для кислорода. Вместе с тем существенное 
уменьшение вязкости плазмы может ухудшить 
капиллярную перфузию в тканях. Это связано с 
уменьшением стимулирующего влияния опти-

мальной вязкости крови на клетки эндотелия и 
продукции ими NO в этих условиях [15]. Эрит-
роциты при длительной адаптации к мышечным 
нагрузкам могут находиться в условиях повы-
шенной продукции ацетилхолина и некоторого 
увеличения его концентрации в крови [3, 11]. 
Следовательно, инкубация эритроцитов с аце-
тилхолином или его агонистами может модели-
ровать этот механизм адаптации микрореологи-
ческих свойств эритроцитов к длительным мы-
шечным нагрузкам. С другой стороны, для быст-
рой мобилизации кровотока при срочной адапта-
ции должны быть активированы сигнальные мо-
лекулы симпатоадреналовой системы и пара-
кринная регуляция. Моделирование описанных 
выше эффектов с помощью инкубации эритро-
цитов с адреналином, норадреналином и про-
стагландинами подтвердило это предположение.  

Таким образом, полученные в работе данные 
свидетельствуют о том, что макро- и микрорео-
логические свойства крови активно участвуют в 
механизмах срочной и долговременной адапта-
ции к мышечным нагрузкам. 
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