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Одним из важнейших элементов человеческого организма является кровь – жидкая и подвижная соединительная ткань, состоящая из плазмы и форменных элементов. Эритроциты, составляющие подавляющую часть форменных элементов крови, способны обратимо создавать линейные и более сложные трехмерные структуры, называемые агрегатами. Агрегация эритроцитов существенным образом влияет на вязкость крови, и, тем самым, на микроциркуляцию крови в сосудах, а также определяет неньютоновский характер поведения жидкости [1].  
Сигнальные молекулы имеют различные размеры и химическое строение, начиная от относительно крупных белков и липидов и заканчивая газообразными молекулами (газотрансмиттерами). В организме сигнальные молекуды выполняют функции передачи сигнала, вызывая своим воздействием физиологические или биохимические изменения, а также участвуя в регуляции биохимических и физиологических процессов. 
Моноксид азота был первым идентифицированным газотрансмиттером [2]. В системе кровообращения этот газотрасмиттер выступает как медиатор вазодилатации (расширения сосудов), регулируя кровяное давление и поддерживая сосудистый тонус [3].
Целью данной работы являлось изучение влияния различных концентраций нитропруссида натрия (0, 50, 100, 200, 1000 мкМоль/литр), являющегося донором газотрасмиттера моноксида азота, на агрегационные свойства эритроцитов здорового донора путем цифровой обработки оптических изображений в проточной камере. 

Для эксперимента подготавливались образцы, представляющие собой суспензию эритроцитов, разбавленную смесью двух растворов: раствора гидроксиэтилированного крахмала Voluven® (концентрация 6%, молекулярный вес 130 кДа) и раствора Рингера в объемном соотношении 4:6, к которым добавлялся нитропруссид натрия в разных концентрациях. Гематокрит суспензии составлял 1%. В работе использовалась проточная камера, в которой с помощью механизма с шаговым двигателем и шприцом создавались различные сдвиговые напряжения потока жидкости. После достижения равномерного течения жидкости с помощью микроскопа и встроенной видеокамеры производилась видеозапись суспензии в постоянном потоке при десятикратном увеличении. Полученные видеофрагменты обрабатывались с помощью компьютерной программы, разработанной в среде MATLAB. В качестве параметра, характеризующего степень агрегации эритроцитов, была взята следующая величина: Индекс агрегации эритроцитов по площадям Average Area Index (AAI), равный отношению средней площади элементов на изображениях к средней площади эритроцита, равной примерно 50 мкм2.
Для каждой концентрации нитропруссида натрия измерялась зависимость индекса AAI от величины сдвигового напряжения. Далее для каждой зависимости была проведена аппроксимация линейной функцией [image: image2.png]y = A+ Bx



. На основе результатов аппроксимации были введены следующие параметры:
· AAI0 = [image: image4.png]


, вычисляемое как результат пересечения линии функции с осью ординат. Физический смысл этого параметра заключается в теоретическом значении индекса агрегации эритроцитов по площадям в отсутствие сдвиговых напряжений.
· AAIS (Average Area Index Speed) = [image: image6.png]


, определяемое как тангенс угла наклона прямой относительно оси абсцисс. Этот параметр характеризует скорость изменения индекса агрегации эритроцитов при увеличении величины сдвигового напряжения. 
На рисунке 1 представлены полученные значения параметров AAI0 и AAIS для концентраций нитропруссида натрия 0, 50, 100, 200, 1000 мкМ/литр.
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Рис. 1. Значения параметров AAI0 (а) и AAIS (б) для концентраций нитропруссида натрия (НпН) 0, 50, 100, 200, 1000 мкМ/литр. 
По результатам измерений можно выявить дозозависимый эффект: при концентрациях 100-200 мкМ/литр наблюдается снижение агрегации эритроцитов, в то время как при концетрациях 50 и 1000 мкМ/литр агрегация повышена. 

Работа выполнена при финансовой поддержке гранта РНФ № 22-15-00120 и в рамках Программы развития Междисциплинарной научно-образовательной
 школы Московского университета «Фотонные и квантовые технологии. Цифровая медицина».
Литература
1. Baskurt O., Neu B., Meiselman H. Red Blood Cell Aggregation // Boca Raton: CRC Press. 2012. 288 p.
2. Mustafa A.K., Gadalla M.M., Snyder S.H. Signaling by gasotransmitters // Sci Signal. 2009. V. 2(68).
3. Муравьев А. В. Роль газовых медиаторов (СО, NO и H2S) в регуляции кровообращения: анализ участия микрореологии клеток крови // Регионарное кровообращение и микроциркуляция. 2021. Т. 20(1). С. 91-99.
