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Дисфункция эндотелия (ДЭ) представляет дисбаланс эндотелиально-

го синтеза монооксида азота (NO), его увеличенное или сниженное образо-
вание [Зинчук В.В., 2009]. ДЭ существенно ухудшает релаксационные 
свойства сосудов, а в некоторых случаях и усугубляет явления вазоконст-
рикции, что приводит к существенному сокращению площади диффузии 
кислорода, формированию пограничных нарушений регуляции сосудисто-
го тонуса и к критическому снижению транспорта кислорода в ткани ин-
тенсивно работающих органов (сердце, мозг и другие), что в целом усу-
губляет процессы энергообеспечения тканей организма и способствует 
формированию гипоксии. 

Нарушение процессов транспорта кислорода в ткани в свою очередь 
являются важными факторами, определяющими образование NO в орга-
низме [Зинчук В.В и др., 2006]. Кислородтранспортная функция крови и  
L-аргинин-NO система через сопряженные механизмы участвуют в разви-
тии ДЭ. В системе комплексной фармакотерапии ДЭ необходимо учи-
тывать направленное воздействие энергообеспечивающих и других 
противоишемических средств на транспорт кислорода к ишемизиро-
ванному миокарду за счет влияния на сродство гемоглобина к кислороду 
(СГК), сдвигов диффузии кислорода через эритроцитарные мембраны, 
активации внутриклеточного переноса кислорода к местам утилизации 
и возможность их коррекции через NO-зависимые механизмы.  

Кислородсвязывающие свойства гемоглобина отвечают не только на 
изменения внешней концентрации О2, но и на присутствие в растворе ряда 
других веществ. Наличие Cl-, CO2, органических фосфатов или Н+  оказы-
вает большое влияние на физиологическую функцию гемоглобина. В нор-
мальных условиях дыхания свойства гемоглобина в сосудистом русле не 
постоянны, а меняются по мере того, как эритроциты движутся с потоком 
крови из артерий в вены, от одного органа к другому. Кислородтранспорт-
ная функция крови есть результат комбинированного взаимодействия не-
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посредственно СГК и факторов, модулирующих его. В целом данная 
функция крови определяется кратко- и долгосрочными адаптационными 
механизмами, к первым относят внутриэритроцитарные модуляторы, ко 
вторым – генетически детерминированные механизмы изменения амино-
кислотной последовательности в молекуле гемоглобина.  

В целом состояние  кислородсвязывающих свойств есть результат 
действия многих факторов и каждый из них имеет определенную роль. Как 
известно, p50 для гемоглобина в чистом растворе составляет примерно 16–
18 мм рт.ст., а для внутриэритроцитарного  гемоглобина - почти в 1,5– 
2 раза больше. Кислородтранспортная функция крови есть результат моду-
лирующего действия различных аллостерических эффекторов, таких как 
H+, Cl-, CO2, органические фосфаты и др., обеспечивающих адаптацию к 
гипоксической гипоксии. СГК определяется в значительной степени алло-
стерическим взаимодействием между гемоглобином и различными физио-
логическими модуляторами (Н+, 2,3-ДФГ, СО2 и др.), которые в совокуп-
ности на уровне клеточного компартмента  крови образуют внутриэритро-
цитарную  систему регуляции её кислородсвязывающих свойств. Данная 
система  осуществляет регуляцию свойств гемоглобина и демонстрирует 
зависимость от метаболических процессов в эритроцитах, что с учетом 
скоростей биохимических реакций предполагает относительно быстрые 
изменения кислородсвязывающих свойств крови в ответ на внешние воз-
мущения [Борисюк М.В., 1984]. Через данный внутриэритроцитарный ме-
ханизм положение кривой диссоциации оксигемоглобина может значи-
тельно изменяться в зависимости от потребностей организма в кислороде. 
Аллостерические эффекторы управления R-/T- конформацией гемоглобина 
обеспечивают формирование кислородсвязывающих свойств крови в ши-
роком физиологическом диапазоне в соответствии с потребностями орга-
низма. Благодаря действию факторов микросреды создаются условия ди-
намики свойств гемоглобина во время циркуляции в сосудистом русле, что 
формирует его определенную  конформацию с более или менее высоким 
сродством к кислороду (явления естественной иммобилизацией гемогло-
бина) [Иржак Л.И. и др., 1985]. 

Образование NО и его производных осуществляется во всех формен-
ных клеток крови, но с различной активностью. Оно может быть визуализи-
ровано в эритроцитах с помощью диаминофлуорисцентного метода, свиде-
тельствующего о  присутствии в них эндотелиальной изоформы кальмоду-
линзависимой NO-синтазы, активность которой снижена у пациентов с ИБС 
и коррелирует со степенью ДЭ [Cortese-Krott M.M. et al., 2014]. 

Вклад NO во внутриэритроцитарные механизмы регуляции кисло-
родсвязующих свойств крови, изучался в его различных концентрацион-
ных отношениях в опытах in vitro. При инкубации крови с нитрозоцистеи-
ном и в условиях оксигенации, значение р50 стандартного было ниже на 
3,9±0,70 мм рт. ст. (р<0,05), а р50 реального на 3,4±0,95 мм рт. ст. (р<0,05), 
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что приводит к левостороннему сдвигу кривой диссоциации оксигемогло-
бина, что может быть обусловлено не только присутствием метгемоглоби-
на. В опытах in vitro небиволол увеличивал значения р50 при реальных 
значениях рН и рСО2 на 4,3±0,8 (p<0,05) мм рт.ст. при самой низкой кон-
центрации, а последующее 2-х и 3-х кратное увеличение его концентрации 
повышало его величину на 7,5±1,1 (p<0,01) и 10,6±0,7 (p<0,01) мм рт.ст., 
соответственно, что отражает дозозависимый характер его действия, при 
этом уровень метгемоглобина и содержание нитрат/нитритов возрастает 
при росте концентрации препарата. Облучение магнитным полем в тече-
нии 120 сек в опытах in vitro обуславливает изменяет кислородсвязующие 
свойства крови, проявляющееся возрастанием степени насыщения крови 
кислородом на 11,7% (p≤0,05), содержание O2 крови - на 15% (p≤0,05) и 
повышению СГК при реальных значениях рН, рСО2 и температуры (пока-
затель p50реал вырос на 13,5% (p≤0,05)). Выявленные изменения показате-
лей кислородтранспортной функции крови реализуются через активацию 
NO-зависимых  внутриэритроцитарных механизмов. 

Внутриэритроцитарная автономная система обеспечивает адаптив-
ное поведение кислородсвязывающих свойств крови, при перестройке ха-
рактера ее функционирования, в целом всей системы транспорта кислоро-
да на различных ее уровнях. Полученные в различных опытах данные о 
характере изменения кислородсвязывающих свойств крови предполагают 
ее функционирование в условиях целого организма через механизм отно-
сительно автономной системы регуляции свойств крови, который влияет 
на мобильность адаптивных изменений крови. В реальных условиях орга-
низма действие этих модуляторов обуславливает иное СГК, отвечающее 
представляется возможным осуществлять  коррекцию кислородтранспорт-
ной функции крови через воздействие на данную систему, что очень важно 
для обеспечения адекватного кислородного потока в ткани и может  быть 
использовано для разработки основных путей коррекции кислородного 
дефицита при ДЭ.  
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