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исследованы электрические и вязкоупругие параметры эритроцитов, оптические показа-
тели сыворотки крови у пациентов с артериальной гипертензией I и II степени. Установлено 
нарастание отклонений в оптических характеристиках компонентов крови по мере увеличения 
степени артериальной гипертензии. Выявлены корреляции параметров эритроцитов с био-
химическими показателями, отражающими гиперлипидемию, микроальбуминурию, наличие 
воспаления. отмечено, что скорость поступательного движения эритроцитов к электродам, 
величина дипольного момента могут являться маркерами начальных стадий эндотелиальной 
дисфункции. Высказано предположение, что снижение деформабельности, поверхностного за-
ряда эритроцитов является существенным патогенетическим фактором прогрессирования ар-
териальной гипертензии, поэтому требует дополнительных акцентов в терапии. Выявленные 
взаимосвязи между параметрами эритроцитов и оптическими показателями сыворотки крови 
подтверждают факт взаимодействия между их компонентами и предполагают потребность ком-
плексного лечения артериальной гипертензии. 

ключевые слова: артериальная гипертензия, степень, эритроциты, электрические и вязко-
упругие параметры, диэлектрофорез, оптические параметры сыворотки крови, эллипсометрия, 
Raman-спектроскопия

В последнее десятилетие патофизиология 
микроциркуляции стала активно развивающей-
ся областью исследований по артериальной ги-
пертензии (Аг). Нередко авторы задают вопрос: 
не является ли гипертензия болезнью микро-
циркуляции? [1]. Подобный вопрос не лишен 

основания, поскольку именно на этом уровне 
реализуется механизм сужения просвета ар-
териол, переходя из стадии активной миоген-
ной вазоконстрикции в стадию автотрофного 
внутреннего ремоделирования стенок сосудов. 
кроме того, во многих экспериментальных и 
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клинических исследованиях по гипертензии вы-
являют микрососудистое разрежение, определя-
емое как снижение пространственной плотнос-
ти микрососудистых сетей, причем подобные 
находки обнаружены у нормотензивных людей 
с наследственной предрасположенностью к Аг 
[2]. Возможно, наблюдаемое разрежение способ-
ствует повышению периферического сосудисто-
го сопротивления при гипертонической болез-
ни. Наконец, именно на микроциркуляторном 
уровне реализуются вазодилатирующие эффекты 
NO, что напрямую связано с функцией эндо-
телия [3], а капилляры состоят исключительно 
из эндотелиальных клеток. именно на уровне 
микроциркуляторного русла выполняют свою 
функцию эритроциты, и изменение их электри-
ческих и вязкоупругих параметров, несомненно, 
скажется на прогрессировании и даже разви-
тии артериальной гипертензии. Более того, в 
исследованиях г.г. гогина и соавт. (2006) было 
показано, что изменение пластичности клеток 
красной крови происходит за несколько лет до 
регистрации повышенного артериального дав-
ления (АД) [4]. Поэтому авторы предположили 
первичность изменения эритроцитов с последую-
щими компенсаторными гемодинамическими 
изменениями, включающими повышение АД, 
для продвижения «жестких» клеток в микроцир-
куляторном русле.

известно, что между эритроцитами и ком-
понентами сыворотки крови происходит посто-
янное взаимодействие, которое сказывается на 
свойствах клеток красной крови [5–7].

Данные предшествующих исследований оп-
тических параметров эритроцитов и сыворотки 
крови позволили получить пилотные результа-
ты, обнадеживающие в отношении определения 
стадии заболевания, в частности, при диффуз-
ной патологии печени [8, 9].

Цель работы – изучить особенности вязко-
упругих и электрических характеристик эритро-
цитов с помощью электрооптической системы 
детекции клеток, оптических параметров сыво-
ротки у пациентов с артериальной гипертензией 
1-й и 2-й степени выраженности для выявления 
некоторых патогенетических особенностей раз-
вития заболевания.

МАтерИАл И Методы

обследовано 48 мужчин с артериальной ги-
пертензией в возрасте 52+8 лет, которые были 
разделены на две группы в зависимости от сте-
пени повышения артериального давления. Диа-
гноз был верифицирован на основании клини-
ческого, биохимического и инструментальных 
исследований, включая ультрасонографическое, 

и устанавливался в соответствии с российскими 
рекомендациями ВНок 2010 г. (четвертый пе-
ресмотр) [10]. Первую группу составили 28 па-
циентов (58 %) с Аг 1-й степени (систолическое 
артериальное давление (САД) 140–159 мм рт. ст. 
и/или диастолическое артериальное давление 
(ДАД) 90–99 мм рт. ст.); вторую группу – 20 
пациентов (42 %) с Аг 2-й степени (САД 160–
179 мм рт. ст. и/или ДАД 91–109 мм рт. ст.). 
В третью группу (группу сравнения) вошли 29 
практически здоровых мужчин в возрасте от 35 
до 60 лет (средний возраст 47±5 лет). критерия-
ми включения в группу сравнения являлись: АД 
на плечевой артерии менее 140/90 мм рт. ст., 
отсутствие заболеваний сердечно-сосудистой 
системы и других заболеваний, которые могут 
оказать отрицательное воздействие на сердце и 
сосуды.

Факторы риска были выявлены у 95 % па-
циентов: дислипидемия IIА, IIB и IV типов – у 
82,3 % больных, семейный анамнез ранних сер-
дечно-сосудистых заболеваний – у 58,3 %, из-
быточный вес – у 48,3 %, ожирение – у 33,7 %, 
глюкоза плазмы крови натощак более 5,6–
6,9 ммоль/л (102–125 мг/дл) – у 22,7 %, куре-
ние – у 22,9 % (при этом ранее (от 3 до 6 лет) 
курили 12,5 % больных), нарушенная толерант-
ность к глюкозе обнаружилась у 13,4 %. Пора-
жение органов-мишеней было выявлено у 48 % 
пациентов: гипертрофия левого желудочка – у 
39,5 %, УЗи-признаки атеросклеротических 
бляшек магистральных сосудов – у 18,8 %, сни-
жение скорости клубочковой фильтрации – у 
15,4 % (низкая скорость клубочковой фильтра-
ции СкФ < 60 мл/мин/1,73м2 (MDRD формула) 
или низкий клиренс креатинина < 60 мл/мин 
(формула кокрофта–голта)), повышение уров-
ня креатинина более 107–124 мкмоль/л (1,2–1,4 
мг/дл) – у 4,6 %. У 22 пациентов выявлена 
микроальбуминурия (от 30 до 300 мг экскре-
ция альбумина с мочой за сутки). Антигипер-
тензивные средства принимали 78 % больных, в 
том числе 64,3 % пациентов с Аг 1-й степени и 
95 % пациентов с Аг 2-й степени (ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента (АПФ), 
бета-блокаторы, блокаторы медленных кальци-
евых каналов). 

клинико-инструментальная характеристика 
групп представлена в табл. 1. из данных табли-
цы следует, что 1-я и 2-я группы достоверно 
не различались по полу, возрасту, длительности 
артериальной гипертензии, основным факторам 
риска, за исключением уровня общего холесте-
рина. 

Стратификация риска пациентов с Аг пред-
ставлена в табл. 2. из нее видно, что во второй 
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группе не было пациентов с низким дополни-
тельным риском, чаще встречался высокий до-
полнительный риск.

исследование выполнено с одобрения коми-
тета биомедицинской этики ФгБУ «Нии тера-
пии и профилактической медицины» Со рАМН. 
Все пациенты подписывали информированное 
согласие на участие в обследовании. У больных 
с артериальной гипертензией, а также у мужчин 
группы сравнения исследовали электрические, 
вязкоупругие параметры эритроцитов методом 
диэлектрофореза (ДЭФ) [11] в неоднородном 
переменном электрическом поле (НПЭП) с по-
мощью автоматизированной специализирован-
ной установки электрооптической системы де-
текции клеток [12].

оценивали электропроводность мембран, 
индексы агрегации и деструкции эритроцитов, 
емкость мембран клеток, скорость движения 
эритроцитов к электродам, положение равно-

весной частоты, амплитуду деформации эрит-
роцитов, поляризуемость клеток, обобщенные 
показатели вязкости и жесткости, величины ин-
дуцированного дипольного момента.

оптические параметры сыворотки крови 
исследованы методами спектральной и отобра-
жающей эллипсометрии, спектроскопии комби-
национного рассеяния света (Raman-spectrosco-
py). Эллипсометрическое исследование пленок 
из сыворотки крови предполагало получение 
эллипсометрических спектров Ψ(λ) и ∆(λ), ко-
торые измерялись с помощью спектрального 
эллипсометрического комплекса «ЭллиПС-
1771» (иФП Со рАН) в диапазоне длин волн 
λ = 250–1000 нм, спектральное разрешение при-
бора составляло 2 нм, время записи одного 
спектра не превышало 20 с, угол падения луча 
света на образец составлял 70°. Raman-спект-
ры жидких сывороток крови пациентов запи-
сывались с помощью спектрометра с тройным 

Таблица  1
 клинико-инструментальная характеристика групп обследуемых

Показатель
1-я группа

(Аг 1-й степени), 
n = 28

2-я группа
(Аг 2-й степени), 

n = 20

группа сравнения, 
n = 29

Возраст, годы 49 ± 7 55 ± 6 47 ± 5

САД, мм рт. ст. 142,1 ± 7,5 164,5 ± 8,1* 120,9± 8,2 *^^

ДАД, мм рт. ст. 93,4 ± 4,3 98,9 ± 6,1 75,1 ± 5,2 **^^

ЧСС, уд./мин 72,5 ±4,9 64,7 ± 5,4 75,3 ± 4,3

иМТ, кг/м2 25,8 ± 2,1 26,1 ± 1,9 24,2 ± 1,3

курильщики, n (%) 5 (17,9 %) 6 (30 %) 2 (6,9 %)

Семейный анамнез ранних сердечно-
сосудистых заболеваний, n (%)

12 (42,9 %) 16 (80 %) 3 (10,3 %)

общий холестерин, ммоль/л 5,97 ± 0,24 6,41 ± 0,29 4,70 ± 0,39 **^^

Холестерин лПНП, ммоль/л 3,55 ± 0,27 3,72 ± 0,30 2,91 ± 0,35^

Триглицериды, ммоль/л 2,24 ± 0,36 2,56 ± 0,43 1,52 ± 0,61

глюкоза крови натощак, ммоль/л 5,1 ± 0,8 6,2 ± 1,2 4,5 ± 1,1

Признаки гипертрофии левого желудочка 
(индекс Соколова–лайона >38 мм и/или 
иММлЖ ≥125 г/м2), n (%)

7 (25 %) 12 (60 %) –

УЗ-признаки утолщения стенки 
артерии (ТиМ более 0,9 мм) или 
атеросклеротические бляшки 
магистральных сосудов, n (%)

4 (14,3 %) 5 (25 %) –

Микроальбуминурия 30–300 мг/сут, n (%) 10 (35,7 %)   12 (60 %)  –

Прием гипотензивных препаратов, n (%) 18 (64,3 %) 19 (95 %) –

Продолжительность Аг, годы 6,1 ± 2,3 11,8 ± 3,4 –

Примечание:  * – достоверность (p) отличия от 1-й группы (* – p < 0,05, ** – p < 0,01); 
^ – достоверность (p) отличия от 2-й группы (^ – p < 0,05, ^^ – p < 0,001).
ЧСС – частота сердечных сокращений; иМТ – индекс массы тела; лПНП – липопротеиды низкой плотности; 

иММлЖ – индекс массы миокарда левого желудочка; ТиМ – толщина интима-медиа.
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монохроматором T64000 (HoribaJobinYvon) при 
комнатной температуре [8, 9].

Для компьютерной обработки данных ис-
пользовался пакет оригинальных программ 
CELLFIND. ошибка воспроизводимости мето-
да – 7–12 %. Статистическая обработка данных 
выполнена с использованием программы SPSS, 
ver.10. определялся характер распределения ко-
личественных признаков методом колмогорова–
Смирнова. В случае нормального распределения 
вычислялось среднее значение (М) и стандар-
тная ошибка среднего (m). Достоверность раз-
личия показателей оценивали по критериям 
Стъюдента, Пирсона (при нормальном распре-
делении), в случаях отклонения распределения 
от нормального использовались непараметри-
ческие критерии (U-критерий Манна–Уитни, 
колмогорова–Смирнова). Связи между при-
знаками оценивали путем вычисления коэффи-
циента корреляции Спирмена (r). При оценке 
качественных признаков использовали критерий 
χ2. Во всех процедурах статистического анализа 
критический уровень значимости нулевой гипо-
тезы (p) принимался равным 0,05. 

результАты И ИХ оБсуждеНИе

Наблюдения за характером поведения эрит-
роцитов в НПЭП показали, что эритроциты 
здоровых лиц на частотах 5⋅105 и 106 гц обнару-
жили ярко выраженную способность к деформа-
ции (рис. 1, a). они вытягивались и приобрета-
ли высокую поступательную скорость в сторону 
ближайшего электрода. На частотах 5⋅104, 105 гц 
деформации не наблюдалось, клетки отталкива-
лись от электродов (отрицательный диэлектро-
форез), единичные клетки под действием поля 
разрушались. 

У больных с артериальной гипертензией взаи-
модействие эритроцитов с НПЭП было другим: 
амплитуда деформации (м) и скорость поступа-
тельного движения клеток (мкм/c) относительно 
электродов на высоких частотах 5⋅105 и 106 гц 
были значительно ниже (p < 0,01) (рис. 1, б). 
избыточный гемолиз клеток наблюдался как на 

высоких (106, 5⋅105 гц) (рис. 1, в), так и на низ-
ких (5⋅104, 105 гц) частотах. отмечалась также 
повышенная способность эритроцитов к обра-
зованию агрегатов крупных и средних размеров 
после перевода эритроцитов в раствор 0,3М са-
харозы (p < 0,02) (рис. 1, г).

Выявлены различия в поведении эритроци-
тов, связанные со степенью Аг. Эритроциты 
пациентов с Аг 1-й степени после перевода в 
раствор сахарозы преимущественно имели дис-
коцитарную форму, 22±4 % клеток приобретали 
форму «спущенного мяча» или сфероцитарную. 
Уровень недискоцитарных форм у больных с 

Таблица 2

 стратификация риска у больных АГ

Дополнительный риск
1-я группа (Аг 1-й степени),

n = 28
2-я группа (Аг 2-й степени),

n = 20

Низкий, n 4 (нет Фр) 0

Средний, n 14 (1–2 Фр) 5 (1–2 Фр)

Высокий, n 10 (3 и более Фр, ПоМ, МС или СД) 15 (3 и более Фр, ПоМ, МС или СД)

Примечание. Фр – фактор риска; ПоМ – поражение органов-мишеней; МС – метаболический синдром; 
СД – сахарный диабет.

рис. 1. разделение и деформация эритроцитов под 
действием неоднородного переменного электричес-

кого поля на частоте 1 Мгц: 

а – у лиц группы сравнения; б – у больных с артериальной 
гипертензией 2-й степени; в – повышенный гемолиз эрит-
роцитов у больных с артериальной гипертензией; г – по-
вышенное образование агрегатов у пациентов с артериаль-

ной гипертензией
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Аг 2-й степени возрастал до 47±5 % (p < 0,001), 
кроме того, около трети дискоцитов становились 
шиповидными. Для обеспечения целостности 
мембраны и двояковогнутой формы эритроци-
тов большое значение имеет энергия макроэр-
гов [2]. Энергетическое обеспечение процессов 
внутриклеточного гомеостаза (и, прежде всего, 
ионного) в эритроцитах осуществляется за счет 
аденозинтрифосфата (АТФ), образующегося в 
процессе гликолиза, который является основным 
путем обмена энергии в красных клетках крови 
[13]. истощение АТФ в эритроцитах приводит к 
ряду нарушений, в том числе к блокированию 
ионных насосов и изменению ионного баланса в 
системе среда–клетка. Это способствует сниже-
нию соотношения площади поверхности к объ-
ему эритроцитов и превращению клеток в труд-
нодеформируемые сферы, появлению шиповид-
ных отростков, что, в свою очередь, затрудняет 
транспорт кислорода из эритроцита к тканям и 
усугубляет гипоксию, которая стимулирует яв-
ления фиброгенеза, приводящего к внутреннему 
ремоделированию стенок сосудов [7, 14].

По мере нарастания степени Аг показате-
ли электропроводности, обобщенные показа-
тели жесткости, вязкости, индексы агрегации, 
деструкции увеличивались, а амплитуда их де-

формации, поляризуемость мембран на частоте 
106 гц, скорость движения клеток к электро-
дам, дипольный момент, электрическая емкость 
мембран эритроцитов достоверно уменьшались 
(p < 0,001–0,05) (табл. 3). Получены обратные 
корреляции степени артериальной гипертензии с 
амплитудой деформации (r = –0,623; p < 0,033), 
прямые – с обобщенными показателями жест-
кости (r = 0,502; p < 0,002) и вязкости эритро-
цитов (r = 0,474; p < 0,003). 

известно, что способность эритроцита к 
деформации обусловлена его вязкоупругими 
свойствами [1, 7]. Снижение деформируемости 
эритроцитов, по данным нашего исследования, 
связано с повышением обобщенных показа-
телей вязкости и жесткости клеток. одной из 
возможных причин этого является увеличение 
уровня холестерина в мембране эритроцитов, 
соотношения холестерин/фосфолипиды. из-
вестно, что между эритроцитами и адсорбиро-
ванными на их поверхности липопротеидами 
происходит постоянный обмен холестерина [6]. 
В результате встраивания холестерина в мемб-
рану эритроцитов увеличиваются их размеры, 
изменяется их форма с резким снижением их 
фильтрационной способности [15, 16]. В кли-
нике все это может привести к затруднению 

Таблица 3

 вязкоупругие и электрические характеристики эритроцитов у больных с артериальной гипертензией  
 различной степени и в группе сравнения (M ± m)

Показатель эритроцитов
1-я группа, больные с 

Аг 1-й степени, 
n = 28

2-я группа, больные с 
Аг 2-й степени, 

n = 20

3-я группа, сравнения, 
n = 29

Амплитуда деформации, м 0,81·10–6± 0,4·10–6 0,62·10–6± 0,22·10–6* 2,7·10–6± 0,6·10–6**^^^

обобщенный показатель 
  жесткости, Н/м

6,1·10–6 ± 0,7·10–7 8,0·10–6±0,5·10–7* 4,4·10–6± 0,6·10–6*^^^

обобщенный показатель 
  вязкости, Па. с

0,58 ± 0,11 0,75 ± 0,09* 0,31±0,04*^^^

индекс агрегации Er, усл. ед. 0,66 ± 0,1 0,82 ± 0,03* 0,43 ± 0,02*^^^

индекс деструкции Er, % 5,7 ± 0,5 8,2± 0,3*** 1,07 ± 0,69***^^^

Поляризуемость, м3, 
106 гц

0,71·10–15± 0,6·10–15 0,52·10–15± 0,5·10–16* 5,8·10–15± 0,8·10–15 ***^^^

Электропроводность, См/м 6,1·10–5 ± 0,4·10–5 7,3·10–5± 0,1·10–5** 2,8·10–5± 0,3·10–5***^^^

емкость клеточной мембраны, Ф 5,1·10–14 ± 0,4·10–14 3,9·10–14± 0,2·10–14** 7,2·10–14± 0,2·10–14***^^^

Скорость движения Er к 
электродам, мкм/с

7,9±2,4 5,4±1,8 13,9 ± 2,5*^^

равновесная частота, гц 6,2·105±0,2·105 7,1·105±0,3·105** 4,7·105±0,4·105**^^^

Дипольный момент, кл.м 0,52·10–21± 0,08·10–21 0,29·10–21±0,07·10–21* 1,5·10–21± 0,4·10–21*^^

Примечание.  M – среднее значение; m – стандартная ошибка среднего; 
* – достоверность (p) отличия от 1-й группы (* – p < 0,05, ** – p < 0,02, *** – p < 0,001); 
^ – достоверность (p) отличия от 2-й группы (^ – p < 0,05, ^^ – p < 0,02, ^^^ – p < 0,0001).
Величина дипольного момента рассчитывалась при напряженности электрического поля 8,85·10–12 Ф/м.
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движения эритроцитов по микроциркулятор-
ному руслу и нарушению процессов переноса 
кислорода, т.е. быть причиной возникновения 
ишемических состояний. Снижение амплитуды 
деформации клеток под действием НПЭП, на-
растающее от 1-й ко 2-й степени артериальной 
гипертензии, является прообразом поведения 
эритроцитов в микроциркуляторном русле, на 
уровне капилляров, просвет которых в несколь-
ко раз меньше диаметра клеток. ригидные эрит-
роциты, склонные к образованию агрегатов, в 
таких обстоятельствах легко подвергаются ге-
молизу, а эритроцитарные агрегаты повреждают 
эндотелий сосудов [5].

Ухудшение деформируемости эритроцитов 
обусловливает развитие застойных явлений в 
микроциркуляторном русле и, как следствие, 
возникновение тканевой гипоксии [17]. В опы-
тах на изолированном легком кролика показано, 
что пластичность клеток красной крови влияет 
на величину артериального давления в нем и ле-
гочный коэффициент диффузии кислорода [18]. 
Деформируемость эритроцитов за счет усиления 
конвекции их содержимого в большей степени 
способствует переносу кислорода, чем облегчен-
ная диффузия [19]. Высказано предположение о 
существовании уникального механизма контроля 
за сопротивлением легочных сосудов, согласно 
которому высвобождение АТФ из эритроцитов 
происходит в ответ на их механическую дефор-
мацию, обусловливая стимуляцию синтеза вазо-
дилятатора NO [20].

Показано, что эритроциты реагируют с NO, 
синтезированным и доставленным из эндотели-
альных клеток [21]. Вместе с тем установлено, 
что эритроциты имеют собственную NO-синта-
зу для синтеза собственного NO, однако этот 
процесс реализуется при достаточной степени 
деформабельности эритроцитов [17]. исходя из 
этих данных, пластичные клетки красной кро-
ви являются мощным эндогенным источником 
NO. Поэтому эритроциты со сниженной дефор-
мабельностью не обеспечивают достаточного 
уровня оксида азота с последующей вазодила-
тацией, а, следовательно, периферическое со-
противление будет нарастать, приводя к увеличе-
нию АД. 

Повышенные индексы деструкции и агре-
гации коррелировали с низкими показателями 
поляризуемости клеток (r = –0,67, p < 0,017; 
r = –0,63, p < 0,03 соответственно). Снижение 
поляризуемости эритроцитов, отражающей био-
логическую активность клеток, вероятно, явля-
ется отражением малоэффективного эритропоэ-
за при артериальной гипертензии, нарастающего 
по мере прогрессирования степени заболевания. 

Активация юкстагломерулярного аппарата по-
чек, связанная с усилением сужения почечных 
артерий, приводит к повышению уровня эритро-
поэтина, являющегося стимулятором ускорен-
ного синтеза эритроцитов [22]. Эритроциты в 
этом случае проходят не 10 стадий созревания, 
а только пять или семь с выбросом на пери-
ферию неполноценных клеток с мембранами, 
имеющими измененный состав поверхностных 
структур, в частности, с высоким уровнем кар-
боксильных групп, структурно-модифицирован-
ного спектрина, лизофракций фосфолипидов. 
измененная поверхностная структура воспри-
нимается иммунокомпетентными клетками как 
подлежащая извлечению из кровотока. Поэтому 
подобные клетки являются «короткоживущи-
ми», с признаками преждевременного старения, 
со склонностью к лизису. Следствием этого яв-
ляется нарастание пула эритроцитов со снижен-
ной устойчивостью клеток к воздействию раз-
личных стрессовых факторов. отсюда высокие 
уровни индекса деструкции на всех частотах и 
высокие уровни индекса агрегации, поскольку 
высвобождающийся при разрушении эритроци-
тов аденозиндифосфат (АДФ) является мощным 
индуктором образования агрегатов, в том чис-
ле и лейкоцитарно-тромбоцитарных [5]. кроме 
того, процесс усиления агрегации эритроцитов 
сопровождается выделением агрегатами кле-
ток тромбопластических веществ, связанных с 
клеточной мембраной, и созданием локального 
состояния гиперкоагуляции, способствующего 
внутрисосудистому свертыванию крови и вто-
ричному нарушению гемодинамики в микро-
циркуляции [23]. 

Выявлены корреляции уровня микроаль-
буминурии с электрическими параметрами 
эритроцитов, а именно, со скоростью посту-
пательного движения эритроцитов к электро-
дам (r = 0,57; p < 0,024), величиной дипольного 
момента (r = 0,68; p < 0,03), которые отражают 
плотность и величину поверхностного отрица-
тельного заряда эритроцитов. Диполь характе-
ризует пространственную асимметрию распреде-
ления электрических зарядов по всему объему 
клетки. исследование на микроальбуминурию 
традиционно используют для скрининга диа-
бетической нефропатии. однако в последнее 
время тест на микроальбуминурию стали рас-
сматривать как показатель оценки функции 
плазматических мембран высокодифференциро-
ванных клеток, в том числе для оценки степени 
дисфункции эндотелия. В норме отрицательно 
заряженный альбумин не проходит через гломе-
рулярный фильтр почек, прежде всего вследс-
твие наличия высокого отрицательного заряда 
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на поверхности эндотелиальных клеток, подо-
цитов. Этот заряд обусловлен структурой фос-
фолипидов клеточных мембран, богатых поли-
ненасыщенными жирными кислотами, высоким 
уровнем сиалопротеинов. Снижение количества 
двойных связей в ацильных остатках фосфоли-
пидов уменьшает отрицательный заряд, и альбу-
мин начинает фильтроваться в первичную мочу 
в повышенном количестве. Все эти изменения 
возникают при развитии атеросклероза, поэтому 
микроальбуминурия развивается при наследс-
твенных формах гиперлипидемии, ишемической 
болезни сердца (иБС), артериальной гипертен-
зии, у пациентов с нарушением толерантности 
к глюкозе. изменения структуры фосфолипи-
дов плазматических мембран высокодифферен-
цированных клеток (в том числе эритроцитов, 
клеток почек, эндотелиоцитов) возникают при 
атеросклерозе и немедленно сказываются на 
заряде мембран. Становится понятной тесная 
связь электрических показателей эритроцитов 
и микроальбуминурии, которые, возможно, яв-
ляются маркерами начальных стадий эндотели-
альной дисфункции, одного из ведущих звеньев 
патогенеза артериальной гипертензии [24].

Таким образом, установлено, что наличие ар-
териальной гипертензии сопряжено с явлением 
деполяризации эритроцитов, при этом амп-
литудно-частотные характеристики клетки в 
НПЭП являются хорошим индикатором фи-
зико-химических свойств ее мембраны и цито-
плазмы, а также отражают состояние ее биоло-
гической активности. 

У пациентов с артериальной гипертензией 
достоверно чаще (p < 0,01) наблюдалось сме-
щение равновесной частоты в более высокие 
частоты (более 5⋅105 гц) (см. табл. 3), причем 
подобные сдвиги были выявлены уже при не-
больших эпизодических подъемах артериально-
го давления. Смещение равновесной частоты в 
высокочастотную область у больных с Аг, оче-
видно, свидетельствует о повышенной электро-
проводности эритроцитов. измененная электро-
проводность отражает степень структурных из-
менений в мембранах: увеличение содержания 
холестерина в мембранах вызывает возрастание 
обобщенных вязкости, жесткости эритроцита, 
нарушает латеральную диффузию рецепторов, 
проницаемость для растворенных веществ, ион-
ный транспорт, приводя к повышению электро-
проводности мембраны [25].

У пациентов с Аг по мере нарастания уров-
ней артериального давления отмечено сниже-
ние величин электрической емкости мембран 
(p < 0,0001). Сдвиги этого показателя могут 
указывать на изменение толщины мембраны. 
Снижение емкости клеточной мембраны у па-

циентов свидетельствует об утолщении мембран 
клеток красной крови. В изменение этого пока-
зателя у пациентов с Аг, вероятно, вносят вклад 
различные факторы. Это и усиление обмена с 
сывороточными липидами, подтверждаемое об-
ратными связями емкости мембран эритроци-
тов с уровнем общего холестерина (r = –0,57; 
p < 0,048), триглицеридов (r = –0,46; p < 0,033), 
и адсорбция повышенных уровней глобулинов 
(r = –0,37; p < 0,05), фибриногена (r = –0,42; 
p < 0,04). 

Сниженные показатели дипольного момента 
у всех пациентов с Аг достигали минимальных 
значений при стабильно более высоких циф-
рах артериального давления (см. табл. 3), что 
свидетельствует о снижении индуцированного 
электрического заряда эритроцитов. Подобные 
изменения могут быть объяснены рядом при-
чин. Во-первых, известно, что при Аг изменя-
ется средний корпускулярный объем эритроци-

рис. 2. Эллипсометрические показатели (эффек-
тивные значения толщины пленок и показателя 
преломления при λ = 632,8 нм) у пациентов с раз-
личной степенью артериальной гипертензии и в 

группе сравнения.

* – достоверность различий от группы сравнения:  
* – p < 0,05; ** – p < 0,01;

^ – достоверность различий от группы больных Аг 1-й 
степени: ^– p < 0,05; ^^- p < 0,001
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тов, что приводит к снижению плотности по-
верхностного заряда за счет перераспределения 
гликопротеинов и гликолипидов мембран по 
поверхности клетки [5, 7]. Во-вторых, в мем-
бранах эритроцитов происходит уменьшение 
абсолютного содержания сиаловых и нейрами-
новой кислот (плотность поверхностного заряда 
на 60 % определяется их содержанием) [5, 15]. 
В-третьих, повышение уровня глобулинов сыво-
ротки крови, фибриногена, фибрина сопровож-
дается их адсорбцией на поверхности эритроци-
тов, приводя к снижению электрического заряда 
клеток и усилению их склонности к агрегации.

исследование эллипсометрических показа-
телей тонких пленок, полученных из сывороток 
крови пациентов с артериальной гипертензией, 
позволило установить факт достоверного увели-
чения показателя преломления и эффективной 
толщины пленки по мере нарастания степе-
ни артериальной гипертензии (p < 0,001–0,05) 
(рис. 2).

исследование однородности поверхности 
пленок из сывороток крови с помощью скани-
рующего эллипсометра высокого разрешения 
«Микроскан» показало, что пленки больного 
с Аг 2-й степени неравномерны по толщине, 
имеют большие разрывы по сравнению с тако-
выми у пациентов с Аг 1-й степени (p < 0,05) 
(рис. 3).

Подобные изменения могут быть связаны 
с повышением уровня компонентов липидно-
го профиля, ряда крупномолекулярных белков 
у пациентов с Аг 2-й степени по сравнению 
с 1-й степенью заболевания (в том числе об-
щего холестерина, триглицеридов, фибриноге-
на и др.), которые являются определяющими 
для эффективной толщины пленки (корреля-
ции для уровней общего холестерина r = 0,62, 
p < 0,001; триглицеридов – r = 0,49, p < 0,01; 

фибриногена – r = 0,54, p < 0,03). Преоблада-
ние неравномерных пленок при Аг 2-й степе-
ни, очевидно, связано с большей выраженнос-
тью биохимического дисбаланса в сыворотке 
крови. Показатель преломления определялся в 
большей степени уровнем глюкозы, креатини-
на, а также компонентами синдрома цитолиза, 
которые нарастали по мере увеличения степени 
Аг (с учетом факторов риска, поражения орга-
нов мишеней). корреляции показателя прелом-
ления с уровнями глюкозы составили r = 0,58; 
p < 0,03, креатинина – r = 0,45; p < 0,04, с ак-
тивностью аланинаминотрансферазы (АлТ) – 
r = 0,41; p < 0,02, с активностью аспартатами-
нотрансферазы (АСТ) – r = 0,39, p < 0,05.

В спектрах комбинационного рассеяния све-
та образцов жидких сывороток крови в области 
750–1750 см–1 интенсивности трех характерных 
пиков поглощения при 1005, 1157, 1520 см–1 
оказались достоверно ниже у пациентов с Аг 
2-й степени по сравнению с Аг 1-й степени 
(р < 0,001–0,01) (табл. 4), что может быть свя-
зано со степенью дислипопротеинемии.

Выявлены ассоциации между электрически-
ми и вязкоупругими параметрами эритроцитов 
и оптическими показателями сыворотки крови. 
Установлены обратные корреляции эффектив-
ной толщины пленки с амплитудой деформации 
эритроцитов (r = –0,56; p < 0,01), поляризуемос-
тью на высоких частотах (r =–0,62; p < 0,03 для 
1 Мгц; r = –0,55; p < 0,04 для 0,5 Мгц) и пря-
мые – с обобщенными показателями вязкости 
(r = 0,54; p < 0,05), жесткости (r = 0,42; p < 0,03), 
электропроводностью (r = 0,62; p < 0,02). Пока-
затель преломления прямо коррелировал с элек-
тропроводностью (r = 0,58; p < 0,04), индексами 
деструкции (r = 0,44; p < 0,01), агрегации (r = 
= 0,48; p < 0,02) и был обратно связан с емкос-
тью мембран эритроцитов (r = –0,40; p < 0,05), 

рис. 3. Трехмерное распределение толщин тонких пленок по поверхности пластин, приготовленных из 
сывороток крови пациента с Аг 2-й (а) и 1-й (б) степени
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величиной дипольного момента (r = –0,51; 
p < 0,03), амплитудой деформации клеток (r = 
= –0,55; p < 0,05). Выявленные взаимосвязи 
между параметрами эритроцитов и оптическими 
показателями сыворотки крови подтверждают 
факт взаимодействия, обмена между их компо-
нентами и предполагают потребность комплекс-
ной терапии артериальной гипертензии. 

выводы

1. У пациентов с артериальной гипертензи-
ей эритроциты имели достоверно более низкие 
показатели амплитуды деформации, поляризуе-
мости, емкости мембран, дипольного момента и 
более высокие показатели обобщенных вязкос-
ти, жесткости, электропроводности, индексов 
деструкции, агрегации, эффективной толщины, 
показателя преломления тонких пленок, получен-
ных из сыворотки, по сравнению со здоровыми 
обследуемыми. 

2. По мере перехода от 1-й ко 2-й степени 
артериальной гипертензии амплитуда деформа-
ции, поляризуемость, емкость мембран, величи-
на дипольного момента, интенсивности пиков 
поглощения Raman-спектров сыворотки крови 
при 1005, 1157, 1520 см–1 достоверно снижа-
лись, а показатели обобщенных вязкости, жес-
ткости, электропроводности, индексов деструк-
ции, агрегации, эффективная толщина, показа-
тель преломления тонких пленок, полученных 
из сыворотки, достоверно повышались.

3. Выявлены корреляции скорости поступа-
тельного движения эритроцитов к электродам, 
величины дипольного момента с уровнем микро-
альбуминурии, электрической емкости мембран 
эритроцитов – с уровнями общего холестерина, 
триглицеридов, фибриногена, глобулинов.

4. Скорость поступательного движения эрит-
роцитов к электродам, величина дипольного 
момента, возможно, являются маркерами на-
чальных стадий эндотелиальной дисфункции.

5. Снижение деформабельности, поверхност-
ного заряда эритроцитов, вероятно, является 
существенным патогенетическим фактором про-
грессирования артериальной гипертензии, поэ-
тому требует дополнительных акцентов в тера-
пии данного заболевания.

6. Выявленные взаимосвязи между электри-
ческими, вязкоупругими параметрами эритро-
цитов и оптическими параметрами сыворотки 
крови предполагают необходимость комплекс-
ной терапии артериальной гипертензии.

лИтерАтурА

1. Engelhardt H., Gaub H., Sackmann E. Viscoelastic 
properties of erythrocyte membranes in high-frequency 
electric fields // Nature (London). 1984. Vol. 307, 
N 5949. P. 378–380.

2.  Kawakami S., Kaibara M., Kawamoto Y., Yamanaka K. 
Rheological approach to the analisis of blood coagu-
lation in endotelialcellcoated tubes: activation of the 
intrinsic reactionon the erythrocyte surface // Biorheo-
logy. 1995. Vol. 32, N 5. P. 521–536. 

3.  Kreuzer F., Hoofd L. Facilitated diffusion of oxygen: 
possible significance in blood and muscle // Oxy-
gen Transp. Tissue 5: Proc. Meet. Dortmund. 1982. 
P. 3–21.

4.  Гогин Г.Г., Гогин е.Г. гипертоническая болезнь и 
ассоциированные болезни системы кровообраще-
ния: основы патогенеза, динамика и выбор лече-
ния. М.: Ньюдиамед, 2006. 254 с.

5.  козинец Г.И., Макарова в.А. исследование сис-
темы крови в клинической практике. М.: изд-во 
«Триада-Х», 1997. 480 с.

6.  леонова т.Я. к вопросу об эритроцитарном меха-
низме регулирования холестеринемии при экспери-
ментальной гиперхолестеринемии и ишемической 
болезни сердца: автореф. дис. ... канд. мед. наук. 
Новосибирск, 1982. 22 с.

7.  Новицкий в.в., рязанцева Н.в., степовая е.А. Фи-
зиология и патофизиология эритроцита. Томск: 
изд-во Том. ун-та, 2004. 202 с.

8.  воевода М.И., Пельтек с.е., кручинина М.в., ку-
рилович с.А., кручинин в.Н., Могильников к.П., 
рыхлицкий с.в. исследование тонких пленок, по-
лученных центрифугированием сыворотки крови 
человека, методами спектральной эллипсометрии 
и ик-спектроскопии // Автометрия. 2010. Т. 46, 
№ 4. С. 106–120.

9.  Kruchinina M., Voevoda M., Peltek S., Kurilovich S., 
Gromov A., Kruchinin V., Rykhlitsky S., Volodin V., 
Generalov V. Application of optical methods in blood 
studies upon evaluation of severity rate of diffuse liver 
pathology // J. Anal. Sci. Methods Instrument. 2013. 
Vol. 3, N 2. P. 115–123.

10. Диагностика и лечение артериальной гипертензии. 
российские рекомендации ВНок (четвертый пе-

Таблица 4

 Площадь пиков комбинационного рассеяния света у больных с артериальной гипертензией  
 различной степени (M ± m)

Положение пика, 
см–1

Площадь пика, усл. ед.
p

группа больных с Аг 1-й степени группа больных с Аг 2-й степени

1005 811 ± 103 427 ± 93 <0,01

1157 2342 ± 358 994 ± 128 <0,0036

1520 2874 ± 197 806 ± 159 <0,001



31

М.В. Кручинина, А.А. Громов, А.В. Рабко и др.

ресмотр). Москва, 2010 г. // Системные гипертен-
зии. 2010. № 3. С. 5–26.

11. кручинина М.в., курилович с.А., Паруликова М. в., 
Громов А.А., Бакиров т.с., Генералов в.М., 
Пак А. в. Вязкоупругие и электрические характе-
ристики эритроцитов при различной степени фиб-
роза печени // Вестн. НгУ. 2005. Т. 3, вып. 4. 
С. 43–52.

12. Генералов в.М., Бакиров т.с., Пак А.в., зволь-
ский И.л., зайцев Б.Н., дурыманов А.Г., кручи-
нина М. в., курилович с.А., сергеев А.Н. Автома-
тизированная установка измерения вязкоупругих 
характеристик эритроцитов // Наукоемкие техно-
логии. 2008. Т. 9, № 12. С. 28–33.

13. Бойтлер Э. Нарушения метаболизма эритроцитов 
и гемолитическая анемия. М.: Медицина, 1981. 
256 с.

14. Меньщикова е.Б., ланкин в.з., зенков Н.к., Бон-
дарь И.А., круговых Н.Ф., труфакин в.А. окисли-
тельный стресс. Прооксиданты и антиоксиданты. 
М.: Фирма «Слово», 2006. 553 с.

15. черницкий е.А., воробей А.в. Структура и фун-
кции эритроцитарных мембран. Минск: Наука и 
техника, 1981. 215 с.

16. Banerjee R., Nageshwari K., Puniyani R.R. The diag-
nostic relevance of red cell rigidity // Clin. Hemorheol. 
Microcic. 1988. Vol. 19, N 1. P. 21–24. 

17. Feihl F., Liauder L., Waeber B., Levy B.I. Hyperten-
sion – a disease of the microcirculation? // Hyper-
tension. 2006. N 48. P. 1012–1017.

18. Betticher D.C., Reinhart W.H., Gciser J. Effect of RBC 
shape and deformability on pulmonary O2 diffusing ca-
pacity and resistance to flow in rabbit lungs // J. Appl. 
Physiol. 1995. Vol. 78, N 3. P. 778–783.

19. Jubelin B.C., Gierman J.L. Erythrocytes may synthesize 
their own nitric oxide // Am. J. Hypertens. 1996. 
Vol. 9. P. 1214–1219. 

20. Noon J.P., Walker B.R., Webb D.J., Shore A.C., Hol-
ton D.W., Edwards H.V., Watt G.C. Impaired micro-
vascular dilatation and capillary rarefaction in young 
adults with a predisposition to high blood pressure // 
J. Clin. Invest. 1997. Vol. 99. P. 1873–1879. 

21. Chen L.Y., Mehta J.L. Evidence for the presence of 
L-arginine-nitric oxide pathway in human red blood 
cells: relevance in the effects of red blood cells on 
platelet function // J. Cardiovasc. Pharmacol. 1998. 
Vol. 32. P. 57–61.

22. Мельников А.А., викулов А.д. реологические 
свойства крови у спортсменов. Ярославль: изд-во 
ЯгПУ им. к.Д. Ушинского, 2008. 491 с. 

23. Ikuchi Y., Da Q.W., Fujino T. Variation in red blood 
cell detbrmabilitty and posible consequences for oxygen 
transpot to tissue // Microvasc. Res. 1994. Vol. 47, 
N 2. P. 222–231.

24. кишкун А.А. руководство по лабораторным ме-
тодам диагностики. М.: гЭоТАр-Медиа, 2007. 
800 с.

25. Болис л., Хоффман д.Ф., лиф А. Мембраны и бо-
лезнь. М.: Медицина, 1980. 408 с.

ARE THERE ANY DIFFERENCES IN OPTICAL PROPERTIES OF BLOOD,  
ASSOCIATED WITH THE DEGREE OF ARTERIAL HYPERTENSION?

M.V. Kruchinina1, A.A. Gromov1, A.V. Rabko1, V.A. Baum1, V.M. Generalov2,  
V.N. Kruchinin3, S.V. Rykhlitsky3, V.A. Volodin3

1 Institute of Internal and Priventive Medicine of SB RAMS 
630089, Novosibirsk, Boris Bogatkov str., 175/1

2 State Research Center of Virology and Biotechnology «Vector» 
633159, Novosibirsk, Koltsovo

3 Institute of semiconductor physics n.a. A.V. Rzhanov of SB RAS 
630090, Novosibirsk, Academic Lavrent’ev av., 13

We investigated the electrical and viscoelastic parameters of red blood cells, optical parameters 
of blood serum in patients with hypertension of I and II degree. We marked the increase of varia-
tions in the optical characteristics of blood components with an increase in the degree of hyperten-
sion. We identified the correlations of erythrocytes parameters with biochemical indicators reflecting 
hyperlipidemia, microalbuminuria and the presence of inflammation. It was noted that the velocity of 
red blood cells to the electrodes, the dipolemoment can be the markers of initial stages of endothelial 
dysfunction. It was suggested that the decrease of deformability, surface charge of red blood cells are 
the important pathogenetic factors in the progression of hypertension, therefore, requires additional 
emphasis in the treatment of this disease. The identified relationships between the optical parameters 
of erythrocytes and serum indicators confirm the interaction between their components, and require 
complex treatment of hypertension.

Keywords: hypertension, degree, erythrocytes, electrical and viscoelasticparametersdielectrophores
is, theoptical parameters of blood serum, ellipsometry, Raman-spectroscopy.
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