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В проблеме алкогольных поражений печени 
особая роль отводится изменениям на уровне кле-
точных мембран. Все плазматические мембраны, 
несмотря на некоторые структурно-функцио
нальные особенности, имеют одинаковую схему 
строения. S.L.  Schrier [1] показал возможность 
использования структурно-функциональных ха-
рактеристик мембраны эритроцита в качестве 
модели для изучения других мембран, не до-
ступных прямому исследованию, в том числе 
гепатоцитов. Таким образом, эритроцитарная 
мембрана является своеобразным «зеркалом», 
отражающим состояние других клеточных мем-
бран. С другой стороны, сдвиги в электрических 
и вязкоупругих параметрах эритроцитов усугу-
бляют течение диффузных заболеваний печени, 
приводя к нарушениям микроциркуляции и тка-
невой гипоксии. Данные по взаимозависимости 
липидного, фосфолипидного состава мембран и 
электрических, вязкоупругих параметров эри-
троцитов при алкогольном поражении печени 
(АПП) являются весьма важными. Они углуб
ляют знания о патогенетических механизмах 
развития АПП. Кроме того, полученные кор-
реляции позволят по изменениям вязкоупругих 
характеристик эритроцитов косвенно судить об 
изменениях их структуры (для изучения кото-
рой в настоящее время используются достаточно 
трудоемкие и дорогостоящие методики). 

Цель настоящей работы – изучить особенно-
сти вязкоупругих и электрических характеристик 
эритроцитов в сопоставлении со структурными 
изменениями мембран клеток (липидный, жир-
но-кислотный состав) при поражении печени ал-
когольного генеза.

Материал и методы 

Обследован 151 мужчина в возрасте от 35 
до 60 лет c диффузной патологией печени – 
97 больных с хроническим гепатитом, 33 – с 
циррозом печени, 21 – с жировой болезнью 
печени алкогольного и неалкогольного гене-
за (НАЖБП) (как проявление метаболического 
синдрома [2] без прошлого и настоящего анам-
неза по употреблению алкоголя). Из них алко-
гольное поражение печени установлено у 66 че-
ловек. Алкогольный генез верифицирован при 
отрицательных результатах иммуноферментного 
анализа (ИФА) сывороточных маркеров вирус-
ных гепатитов и достоверно подтвержден си-
стематическим потреблением алкоголя. Среди 
обследованных преобладали мужчины с частым 
потреблением алкоголя (от одного до несколь-
ких раз в неделю или ежедневным), средняя 
недельная доза алкоголя в пересчете на чистый 
этанол составила 466,4±65,3, у пациентов с ал-
когольной жировой болезнью печени (АЖБП) 
она превышала 150 г. Длительность алкоголь-
ного стажа составила 14,3±5,4 года. Стадия бо-
лезни определена на основании клинического, 
биохимического и инструментального исследо-
ваний, включая ультрасонографическое. Кроме 
того, у 19 больных для верификации диагноза 
проведена биопсия печени. 

В качестве группы сравнения рассматрива-
лись практически здоровые мужчины (33 чело-
века) в возрасте от 34 до 58 лет, ведущие здоро-
вый образ жизни и употребляющие алкоголь не 
чаще 1–2 раз в месяц в дозе, не превышающей 

включая ультразвуковое. Кроме того, у 19 больных для верификации диагноза проведена 
биопсия печени. Методами диэлектрофореза, тонкослойной и газовой хроматографии, ГХ/МС 
системы у пациентов исследованы структурно-функциональные параметры эритроцитов. Экс-
периментально установлено: жесткость, вязкость, электрическая проводимость мембраны, ин-
дексы агрегации, деструкции эритроцитов увеличиваются, а амплитуда деформации, поляризу-
емость клеток уменьшаются при АПП. В мембранах эритроцитов при АПП по сравнению со 
здоровыми людьми увеличено относительное содержание холестериновой фракции, насыщен-
ных жирных кислот при снижении уровня общих липидов и фосфолипидов, триглицеридов, 
эфиров холестерина и ненасыщенных жирных кислот. Соотношение холестерин/фосфолипиды 
возрастало за счет снижения уровня общих фосфолипидов (за счет уменьшения содержания 
фракций фосфатидилхолина, фосфатидилсерина, фосфатидилэтаноламина и сфингомиелина 
при увеличении относительного содержания лизофракций фосфолипидов). У пациентов с жи-
ровой болезнью печени выявлены однонаправленные изменения спектра жирных кислот в 
мембранах эритроцитов и сыворотке крови (повышение уровня насыщенных при снижении 
ненасыщенных). Установлены ассоциации с проявлениями атерогенных дислипопротеидемий. 
Получены корреляции между показателями амплитуды деформации эритроцитов, вязкости, 
жесткости, электропроводности мембран, поляризуемости, индекса деструкции и уровнями 
холестериновой фракции, лизофракций, полиненасыщенных жирных кислот в мембранах эри-
троцитов, что может использоваться как дополнительные характеристики в целях диагностики 
алкогольного поражения печени. 

Ключевые слова: диэлектрофорез, структура мембран, фосфолипиды, жирные кислоты, 
эритроцит, алкогольное поражение печени, атерогенные дислипидемии. 
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30 г в неделю в пересчете на чистый этанол, 
у которых при обследовании не выявлено при-
знаков заболеваний печени и иной патологии 
внутренних органов. 

Обследование выполнено с одобрения Ко-
митета биомедицинской этики «НИИТПМ» 
(01.11.2016). Все обследуемые заполняли стан-
дартные анкеты: 1) информированное согласие 
пациента на участие в обследовании; 2) стан-
дартную анкету о потреблении алкоголя. У боль-
ных с верифицированными диагнозами, а также 
у мужчин группы сравнения исследованы струк-
турно-функциональные параметры эритроцитов 
методами диэлектрофореза (патент на изобрете-
ние №  2296327 от 30.08.2004), тонкослойной и 
газовой хроматографии. У пациентов с жировой 
болезнью печени и 17 мужчин группы сравне-
ния проведено параллельное исследование со-
става жирных кислот в сыворотке крови и мем-
бранах эритроцитов ГХ/МС системы на основе 
трех квадруполей Agilent 7000B (США).

Для проведения исследований кровь объемом 
2 мл забирали вокутайнерами в 3,7 % цитратный 
буфер в соотношении 9 : 1, через 1 ч кровь вно-
сили в 0,3 М раствор сахарозы (рН 7,36) в соот-
ношении 1 : 20. Сразу после разведения эритро-
цитов проводились измерения. В измерительной 
ячейке на клетки воздействовали неоднородным 
переменным электрическим полем (НПЭП) со 
следующими параметрами: напряженность элек-
трического поля 105 В/м, градиент напряжен-
ности электрического поля 1011 В/м2, частотный 
диапазон 5∙104–106 Гц.

Изучение электрических и вязкоупругих ха-
рактеристик эритроцитов проводили на четырех 
фиксированных частотах, где оценивали поляри-
зуемость клеток, обобщенные показатели жест-
кости, вязкости, электропроводность мембран, 
индекс деструкции, индекс агрегации, ампли-
туду деформации эритроцитов. Для распознава-
ния образа клеток и компьютерной обработки 
данных использовался пакет оригинальных про-
грамм CELLFIND. Ошибка воспроизводимости 
метода 7–12 % [3].

Определение фосфолипидов в эритроцитах 
проводили методом двумерной тонкослойной 
хроматографии по методу Э.  Шталь (1965 г.). 
Определение пяти фракций фосфолипидов 
(ФЛ): фосфатидилэтаноламина (ФЭА), фос-
фатидилхолина (ФХ), сфингомиелина (СФМ), 
фосфатидилсерина (ФС), лизофосфатидилхоли-
на (ЛФХ) осуществляли на пластинах Kissellgell 
«Merck» F254 (Германия) в системе растворите-
лей  хлороформ : метанол : 28  % водный ам-
миак (50  :  35  :  5). При оценке результатов 
учитывалась величина относительной подвиж-

ности отдельных фракций фосфолипидов на 
пластине. Количественное определение отдель-
ных фракций фосфолипидов проводили после 
сжигания органической части по содержанию 
неорганического фосфора (Рн). Для определе-
ния Рн использовали унифицированный метод 
(В.В. Меньшиков, 1987). Определение содержа-
ния холестерина мембран эритроцитов прово
дили методом Златкиса–Зака (1969). Липиды 
мембран, полученные трехкратным гемолизом 
эритроцитов дистиллированной водой, выделяли 
методом J. Folsh et al. (1957). Общее содержание 
липидов в мембранах эритроцитов определяли 
по методу W.  Bloor в модификации J.  Brandon 
(1969). Спектр нейтральных липидов оценива-
ли методом тонкослойной хроматографии на 
пластинах «Sorbfil» (Россия) в системе гептан  : 
диэтиловый эфир : этилацетат (80  :  20  :  1,5). 
Идентификацию фракций липидов проводили с 
помощью соответствующих стандартов («Sigma», 
США) [4].

Определение жирно-кислотного состава 
мембран эритроцитов проводилось методами 
газохроматографического и хромато-масс-спект
рометрического анализа метиловых эфиров жир
ных кислот, получаемых омылением липидов с 
последующей этерификацией жирных кислот 
метилатом натрия в метиловом спирте (ГОСТ 
Р51486-99). 

Анализ жирных кислот проводился на хро-
матографе НР 6890 фирмы «Hewlett Packard» 
(США), снабженном кварцевой капиллярной 
колонкой НР-5 (30 м × 0,32 мм, толщина жид-
кой фазы 0,25 мкм) и пламенно-ионизационным 
детектором. В качестве газа-носителя использо-
вался гелий. Температуру колонки изменяли по 
следующей программе: 2 мин при 50 °С, подъем 
температуры до 280  °С с линейной скоростью 
5  °С/мин и 10 мин при 280  °С. Температура 
детектора камеры для отбора пробы 280 °С. Для 
обработки хроматограмм использовалась про-
грамма «Chemstation». Состав жирных кислот 
рассчитывали методом внутренней нормали-
зации, содержание отдельных жирных кислот 
представляли в процентах от суммы всех жир-
ных кислот. Хромато-масс-спектрометрический 
анализ проводили на газовом хроматографе НР 
6890А, снабженном капиллярной колонкой НР-
5МС и масс-селективным детектором НР 5972А 
фирмы «Hewlett Packard» (США). Использо-
валась кварцевая капиллярная колонка НР-5, 
описанная выше. Идентификацию метиловых 
эфиров жирных кислот проводили по временам 
удерживания заведомых образцов и сопоставле-
нием экспериментальных масс-спектров с масс-
спектрами из базы данных NIST CSD (275000 
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соединений) с помощью системы обработки 
данных «Chemstation».

Статистическая обработка данных выполне-
на с использованием программы SPSS, ver.17. 
Достоверность различия показателей оценивали 
по критериям Стьюдента и Пирсона в случае, 
когда распределение подчинялось нормально-
му закону; в случаях отклонения распределения 
от нормального закона использовались непа-
раметрические критерии (U-критерий Манна–
Уитни, Колмогорова–Смирнова). Связи между 
признаками оценивались путем вычисления ко-
эффициента корреляции Спирмена (r). Во всех 
процедурах статистического анализа критиче-
ский уровень значимости нулевой гипотезы (p) 
принимался равным 0,05. Для дифференцирова-
ния состава жирных кислот в сыворотке крови 
и мембранах эритроцитов между лицами группы 
сравнения и пациентами с жировой болезнью 
печени использован метод главных компонент.

Результаты и их обсуждение 

В результате проделанной работы установ-
лено, что хроническая интоксикация этанолом 
приводит к деполяризации эритроцитов, при 
этом амплитудно-частотные характеристики по-
ляризации клетки в НПЭП являются хорошим 
индикатором физико-химических свойств ее 
мембраны и цитоплазмы, а также отражают со-
стояние ее биологической активности [3]. 

Одним из важных факторов, определяю-
щих кровоток на уровне микроциркуляторно-
го русла, является способность эритроцитов 
к деформации. Эта способность обусловлена 
жидким характером клеточного содержимого, 
эластичностью эритроцитарной мембраны и от-
носительным избытком поверхностной площади 
мембраны по отношению к внутриэритроцитар-
ному объему.

Исследование электрических и вязкоупругих 
характеристик эритроцитов методом диэлектро-
фореза позволило обнаружить, что наиболее 
жесткими [Н/м] (18,1·10–6 ± 6,96·10–6 против 
4,2.10–6  ±  6,3.10–7, p  <  0,05), вязкими [Па×с] 
(0,104 ± 0,17 против 0,32 ± 0,05, p < 0,05) и пло-
хо деформируемыми [м] (6,97·10–7  ±  1,016·10–7 
против 2,6·10–6  ±  1,1.10–7, p  <  0,0001) оказа-
лись эритроциты больных с патологией печени 
алкогольного генеза, достоверно отличаясь от 
величин в группе сравнения. Получены высо-
кодостоверные сильные обратные корреляции 
жесткости эритроцитов и амплитуды деформа-
ции (r  =  –0,78, p  <  0,002). Индекс агрегации 
эритроцитов в растворе диэлектрика был самым 
высоким при алкогольном генезе заболевания 
(0,74 ±  0,032 против 0,50 ±  0,02 в группе кон-
троля, p < 0,0001). 

В основе развития синдрома внутрисосу-
дистой клеточной агрегации при алкогольной 
болезни лежит снижение отрицательного заря-
да эритроцитов [5, 6]. В настоящей работе при 
исследовании электрических характеристик эри-
троцитов отражением сниженного заряда было 
изменение поляризуемости [м3] эритроцитов, 
которая у больных с АПП оказалась достовер-
но ниже таковой у лиц группы сравнения при 
частотах 106 Гц (2,34·10–16  ±  5,86·10–17 против 
1,6·10–15 ± 7,21·10–16, p < 0,05) и 5·105 Гц (1,35 · 
10–15  ±  4,82·10–16 против 5,68·10–15  ±  8,8·10–16, 
p < 0,0001), а электропроводность мембран эри-
троцитов [1/Ом.м] – выше (7,67·10–5  ±  2,7·10–5 
против 2,91·10–5 ± 3,0·10–6, р < 0,02). Сниженная 
поляризуемость, отражающая снижение физио-
логической активности эритроцитов, оказалась 
тесно связанной с индексом деструкции клеток 
(%) под действием НПЭП (r = +0,54, p < 0,03). 
Этот показатель был достоверно выше на всех 
частотах у больных с АПП по сравнению с 
группой контроля (8,9  ±  1,2 против 1,5  ±  0,3 
на частоте 106 Гц, p < 0,0001).

Данные литературы и результаты собствен-
ных исследований свидетельствуют о тесной 
взаимозависимости электрических, вязкоупругих 
характеристик эритроцитов от структуры мем-
бран [3, 6, 7]. Известно, что основными ком-
понентами мембран эритроцитов в норме яв-
ляются фосфолипиды и свободный холестерин 
[6, 7]. В настоящей работе установлено, что в 
мембранах эритроцитов у больных с АПП до-
стоверно увеличено относительное содержание 
холестериновой фракции и снижены уровни 
общих липидов, фракции общих фосфолипи-
дов, триглицеридов и эфиров холестерина по 
сравнению с аналогичными показателями у лиц 
контрольной группы (табл.  1). Получены пря-
мые корреляции уровня холестериновой фрак-
ции в мембранах эритроцитов с обобщенными 
показателями вязкости (r  =  +0,64, p  <  0,02), 
жесткости (r = +0,47, p < 0,05), электропровод-
ности (r = +0,57, p < 0,03) и обратные – с ам-
плитудой деформации эритроцитов (r  =  –0,72, 
p  <  0,01), поляризуемостью при частоте 106 Гц 
(r = –0,53, p < 0,05). Снижение содержания три-
глицеридов в мембранах эритроцитов у больных 
с АПП по сравнению с соответствующим по-
казателем у здоровых обследуемых, возможно, 
связано с недостаточностью ферментных систем 
печени, в которой синтезируется большинство 
липидов [8, 9]. 

 Увеличение относительного содержания хо-
лестериновой фракции в мембранах эритроци-
тов у больных с АПП происходило за счет сни-
жения абсолютного содержания фракций общих 
фосфолипидов и триглицеридов (см. табл. 1).
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Наряду с содержанием холестерина, для 
поддержания стабильного состояния мембран 
клеток важное значение имеет величина соотно-
шения холестерин/фосфолипиды [10]. Возраста
ние этого показателя, наблюдаемое у больных 
с АПП, приводит к повышению вязкости и 
нарушению проницаемости липидного бислоя, 
изменению активности мембранно-связанных 
ферментов [6, 11, 12]. Нами получены прямые 
достоверные корреляции величины показателя 
со значениями обобщенной вязкости эритро-
цитов (r  =  0,437, p  <  0,02), жесткости клеток 
(r = 0,513, p < 0,033), электропроводности мем-
бран эритроцитов (r = +0,411, p < 0,048) и об-
ратные – с амплитудой деформации эритроци-
тов под действием НПЭП (r = –0,583, p < 0,05).

Исследованиями показано, что в результате 
встраивания холестерина в мембрану эритро
цитов увеличиваются их размеры, изменяется  
форма с резким снижением фильтрационной 
способности [12–14]. В клинике все это может 
привести к затруднению движения эритроцитов 
по микроциркуляторному руслу и нарушению 
процессов переноса кислорода, т.е. быть при-
чиной возникновения ишемических состояний. 
При АПП изменения эритроцитов приводят к 
ухудшению микрореологических свойств крови, 
повреждая эндотелий сосудов эритроцитарны-
ми агрегатами [15, 16]. Вместе с тем известно, 
что накопление холестерина в биологической 
мембране может происходить при активации 
перекисного окисления липидов, поскольку хо-
лестерин способен ингибировать пероксидацию 
структурированных липидов за счет ограниче-

ния молекулярной подвижности жирно-кислот-
ных остатков фосфолипидного бислоя, высту-
пая, таким образом, в роли структурного анти-
оксиданта [6, 13].

Обнаруженное в настоящей работе сниже-
ние уровня общих фосфолипидов (г/л) в мем-
бранах эритроцитов у пациентов с АПП вызва-
но уменьшением содержания легкоокисляемых 
фракций ФЛ (фосфатидилхолина, фосфатидил-
серина, фосфатидилэтаноламина и сфингоми-
елина) (табл. 2). Возможно, одной из причин 
снижения содержания фракций фосфатидилхо-
лина и фосфатидилэтаноламина является усиле-
ние их распада в мембранах эритроцитов под 
действием фосфолипазы А2 с отщеплением жир-
ных кислот, в частности арахидоновой кислоты 
[6, 17]. Окислительная деструкция фосфатидил-
холина и фосфатидилэтаноламина, связанная с 
большей ненасыщенностью жирно-кислотного 
состава этих фракций, способствует уменьше-
нию активности противорадикальной системы 
мембран и снижению активности ряда мем-
бранно-ассоциированных ферментов [6, 17–19].

Увеличение относительного содержания ли-
зофракций ФЛ (лизофосфатидилхолина, лизо-
фосфатидилэтаноламина), вероятно, связано с 
усилением процессов перекисного окисления 
липидов при АПП [9, 15, 17]. Избыточное на-
копление лизофракций в мембранах эритроци-
тов при соматической патологии алкогольного 
генеза является одной из причин снижения 
АТФ-азной активности. Наряду с изменением 
активности мембранно-связанных ферментов, 
повышенное содержание лизофосфатидилхоли-

Таблица 1

	С одержание общих липидов (г/л) и их состав (%) в мембранах эритроцитов  
	 у больных с АПП и лиц группы сравнения, Х ± m

Группа обследо-
ванных

Общие 
липиды

Фракция общих 
фосфолипидов

Холестериновая 
фракция

Фракция 
триглицеридов

Фракция эфиров 
холестерина

Группа 
сравнения

3,74±0,12 24,21±0,87 33,64±1,76 20,03±1,01 22,12±0,98

Больные с АПП 2,87±0,25 21,37±0,94 41,98±1,34 16,83±1,34 19,72±0,92

p <0,002 <0,01 <0,05 <0,05 <0,05

Таблица 2

Содержание фракций фосфолипидов в мембранах эритроцитов у больных с АПП и лиц группы сравнения, Х ± m

Группа 
обследованных

Фракция фосфолипидов,  %

Фосфати
дилхолин

Фосфати
дилсерин

Фосфатидил
этаноламин

Сфингомиелин
Лизофосфати

дилхолин

Группа сравнения 22,11±1,23 12,15±0,71 19,42±1,28 10,23±0,48 6,97±0,87

Больные с АПП 18,13±1,41 10,18±0,68 14,37±1,82 9,07±0,52 9,72±0,65

p <0,05 <0,05 <0,05 <0,058 <0,02
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на вызывает деформацию клеток, в том числе 
эритроцитов [6, 20]. Цитолитический эффект 
лизофосфолипидов обусловлен сочетанием дей-
ствия их как поверхностно-активных веществ 
и ионофоров, вызывающих структурные пере-
стройки липидного компонента и белков в 
мембранах клеток [7]. Возможно, одной из при-
чин повышения индекса деструкции при АПП 
является увеличение количества лизофракций 
фосфолипидов. Получены прямые корреляции 
индекса деструкции при 106 Гц и уровня ли-
зофосфатидилхолина в мембранах эритроцитов 
(r = +0,420, p < 0,05). Возрастание содержания 
в мембранах клеток лизофракций фосфолипи-
дов может быть связано либо с повышением ги-
дролиза соответствующих фосфолипидов, либо 
со снижением активности лизофосфолипазы.

Физико-химические свойства мембран-
ных фосфолипидов во многом определяет 
метаболизм жирных кислот [6, 7]. По данным 
настоящего исследования наблюдается перерас-
пределение относительного содержания основ-
ных (пальмитиновая, стеариновая, олеиновая, 
линолевая, арахидоновая) жирных кислот: во 
фракциях фосфолипидов мембран эритроцитов 
у больных с АПП по сравнению с контролем 
достоверно увеличено относительное содержа-
ние насыщенных жирных кислот при снижении 
ненасыщенных (в большей степени полинена-
сыщенных жирных кислот – докозотетраено-
вой, докозогексаеновой) (табл. 3).

Особенно заметно снижение содержания 
арахидоновой кислоты у больных с АПП (в два 
раза по сравнению с контролем), вероятно, за 
счет повышенного потребления арахидоната пе-
ченью для синтеза простагландинов [21].

Кроме того, при АПП во фракциях фос-
фолипидов мембран эритроцитов достоверно 
повышено отношение суммы насыщенных к 

сумме ненасыщенных и, особенно, к сумме по-
линенасыщенных жирных кислот по сравнению 
с соответствующими показателями у здоровых 
людей (табл. 4).

Как известно, этанол активизирует процес-
сы перекисного окисления липидов (ПОЛ) в 
мембране [13, 18, 19, 22], вследствие чего на-
блюдается уменьшение цис-двойных связей в 
жирно-кислотных остатках фосфолипидов эри-
троцитарной мембраны [23]. В результате этого 
увеличивается число упорядоченных участков. 
Очевидно, свой вклад в степень упорядоченно-
сти мембран вносят изменения белковых ком-
понентов [7]. В связи с этим альтернативная ги-
потеза утверждает, что этанол влияет на встро-
енные в липиды белки, а изменения липидов 
носят вторичный характер [10, 18].

Снижение уровня полиненасыщенных жир-
ных кислот при гепатитах прямо коррелировало 
с величинами обобщенных показателей вязко-
сти (r =  0,437, p <  0,02), жесткости (r =  0,513, 
p  <  0,033), электропроводности (r  =  0,411, 
p  <  0,048) мембран и обратно – с амплиту-
дой деформации клеток под действием НПЭП 
(r = –0,383, p < 0,05).

У пациентов с жировой болезнью пече-
ни различного генеза проведено пилотное па-
раллельное исследование жирно-кислотного 
состава мембран эритроцитов и сыворотки, 
методом главных компонент выявлено соот-
ношение дифференцирующих жирных кислот 
между пациентами с жировой болезнью печени 
и мужчинами группы сравнения (рис.  1, 2). В 
мембранах эритроцитов здоровых обследуемых 
установлено более высокое содержание с-С18:1, 
С18:2, С18:3. С20:4, оно и дает дифференциа-
цию от пациентов с ЖБП при статистической 
обработке (p < 0,001).

Таблица 3

	С одержание жирных кислот во фракциях фосфолипидов мембран эритроцитов  
	 у больных с АПП и лиц группы сравнения, X ± m

Группа обследованных
Содержание жирных кислот,  %

Миристиновая Пальмитиновая Стеариновая
Пальмитоолеи

новая
Олеиновая

Группа сравнения 0,020±0,013 14,75±1,42 12,32±1,58 1,42±0,36 15,24±1,28

Больные с АПП 0,11±0,041 18,71±1,38 18,10±1,97 0,57±0,22 10,56±1,32

p <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,02

Группы обследованных Линолевая Арахидоновая
Докозо-

тетраеновая
Докозо-

пентаеновая
Докоза-

гексаеновая

Группа сравнения 16,13±1,64 13,67±2,87 3,67±0,54 3,28±0,87 6,02±1,34

Больные с АПП 7,07±2,52 6,12±2,91 1,78±0,61 1,44±0,35 1,79±1,13

p <0,01 <0,05 <0,02 <0,05 <0,02
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В сыворотке крови здоровых обследуемых в 
отличие от пациентов с жировой болезнью пе-
чени выявлено более высокое содержание всех 
жирных кислот, особенно ненасыщенных – 
С16:2, С18:1, С18:2, С20:3, что и дает дифферен-
цирование в обследуемых группах (p < 0,001).

По результатам компонентного анализа сле-
дует, что совершенно разные классы жирных 
кислот в случае эритроцитов и сыворотки «отве-
чают» за дифференцирование в группы. В слу-
чае мембран эритроцитов – это по большей ча-
сти насыщенные и в меньшей степени омега-3 
жирные кислоты, в сыворотке – в основном 
ненасыщенные самых разных классов. Анализ 
полученных данных свидетельствует о том, что 
жирно-кислотный состав мембран эритроцитов 
дает более надежные основания для разделения 
пациентов с ЖБП и здоровых обследуемых, а 
в составе жирных кислот сыворотки отмечено 
значительно больше пересечений липидных ме-
таболитов, что, вероятно, обусловлено вмеша-
тельством множества параллельных метаболиче-
ских процессов.

Данные пилотные результаты свидетельству-
ют, что уже на уровне жировой болезни печени 
происходят изменения в составе жирных кислот 
как в сыворотке, так и в эритроцитах, и они 
однонаправленны – со снижением содержания 
ненасыщенных и повышением уровня насыщен-
ных. Определение различий в жирно-кислотном 
спектре мембран эритроцитов и сыворотки меж-
ду АЖБП и НАЖБП требует продолжения ис-
следований.

Таким образом, жесткость, вязкость, элек-
трическая проводимость мембраны, индексы 
агрегации, деструкции эритроцитов увеличива-
ются, а амплитуда деформации клеток, поляри-
зуемость уменьшаются при АПП. 

Липидный и жирно-кислотный состав мем-
бран эритроцитов при алкогольном поражении 
печени характеризуется увеличением относи-
тельного содержания холестериновой фракции, 
насыщенных жирных кислот и более низким 
уровнем общих липидов и фосфолипидов, три-
глицеридов, эфиров холестерина и ненасыщен-
ных жирных кислот (особенно полиненасыщен-
ных – докозотетраеновой, докозогексаеновой) 

Таблица 4 

	 Показатели жирно-кислотного спектра фракций фосфолипидов мембран эритроцитов  
	 у больных с АПП и лиц группы сравнения, X±m

Группа 
обследованных

Содержание 
арахидоновая кислота 
/ линолевая кислота, 

C20:4/C18:2

Суммарное содержание 
насыщенных жирных 

кислот,  %

Суммарное содержание 
ненасыщенных жирных кислот,  %

Группа сравнения 0,84±0,17 63,15±1,71 36,85±2,17

Больные с АПП 0,87±0,14 72,18±2,68 27,82±2,95

p <0,1 <0,01 <0,02

Группа 
обследованных

Суммарное 
содержание 

полиненасыщенных 
жирных кислот,  %

Суммарное содержание 
насыщенных жирных кислот 

/ cуммарное содержание 
ненасыщенных жирных кислот 

Суммарное содержание 
насыщенных жирных кислот / 
cуммарное содержание поли

ненасыщенных жирных кислот 

Группа сравнения 13,93±2,21 1,87±0,29 4,67±0,45

Больные с АПП 7,94±1,82 2,83±0,27 9,94±1,43

p <0,05 <0,02 <0,001

Рис. 1. Расчетный график распределения диффе-
ренцирующих жирных кислот в мембранах эри-
троцитов, построен с использованием данных по 
с-С12:0, С16:0, С17:0. С18:0, сумме насыщенных 
жирных кислот, сумме омега-3 жирных кислот, 
С22:6. Дифференцирующие жирные кислоты для 
обследуемых обведены на рисунке: штриховой ли-
нией – пациенты с ЖБП, пунктиром – мужчины 

группы сравнения. 

С – дифференцирующие метаболиты здоровых лиц; M, A, 
N – дифференцирующие метаболиты пациентов с жиро-

вой болезнью печени (ЖБП)



12

Атеросклероз. 2017. Т. 13, № 3

по сравнению с контролем. Соотношение хо-
лестерин/фосфолипиды возрастает за счет сни-
жения уровня общих фосфолипидов (за счет 
уменьшения содержания фракций фосфатидил-
холина, фосфатидилсерина, фосфатидилэтано-
ламина и сфингомиелина, при увеличении от-
носительного содержания лизофракций фосфо-
липидов). 

У пациентов с жировой болезнью печени 
выявлены однонаправленные изменения спек-
тра жирных кислот в мембранах эритроцитов и 
сыворотке крови (повышение уровня насыщен-
ных при снижении ненасыщенных).

Полученные корреляции электрических 
и вязкоупругих характеристик эритроцитов и 
уровней структурных компонентов мембран по-
зволяют использовать показатели амплитуды де-
формации эритроцитов под действием НПЭП, 
вязкости, жесткости, электропроводности мем-
бран, поляризуемости, индекса деструкции для 
косвенного суждения об уровнях холестерино-
вой фракции, лизофракций, полиненасыщен-
ных жирных кислот в мембранах эритроцитов. 
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ASSOCIATIONS OF FUNCTIONAL PARAMETERS OF ERYTHROCYTES WITH THE STRUCTURE  
OF THEIR MEMBRANES IN MEN OF NOVOSIBIRSK WITH ATHEROGENIC DYSLIPIDEMIA  

AND ALCOHOLIC LIVER DISEASE
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Under supervision there were 151 men (age from 35 till 60 years) with diffuse hepatic diseases 
(97 with chronic hepatitis, 33 with liver cirrhosis, 21 with fatty liver disease). Alcohol liver disease 
(ALD) was determined in 66 men. Biochemical and instrumental studies, ultrasonic examination of 
liver, spleen as well as portal vessels were performed for determination stadia of disease. Moreover, 
liver biopsy was performed in 19 patients for verification of diagnosis. To all men were carried out 
inspections of structure-functional erythrocyte characteristics by methods of dielectrophoresis, thin-
layer, gas chromatography, GC/MS system. Is experimentally established: rigidity, viscosity, electric 
conductivity of a membrane of erythrocytes, indexes of agregation and destruction are increased, but 
the amplitude of deformation of erythrocytes, polarizability are decreased in ALD. An abnormally 
high content of cholesterol, saturated fatty acids and low levels of total lipids, phospholipids, triglyc-
eridies, ethers of cholesterol, unsaturated fatty acids were found in red cell membranes from patients 
with ALD. The molar ratio cholesterol/phospholipids was increased at the expense of decreased level 
of total phospholipids (fractions of phosphatidylcholine, phosphatidylserine, phosphatidylethanolamine 
and sphingomieline). In patients with fatty liver disease, unidirectional changes in the spectrum of 
fatty acids in the membranes of erythrocytes and serum (increased level of saturated with decreas-
ing unsaturated) were detected, associations with the manifestations of atherogenic dyslipidemia were 
established. Correlations between amplitude of deformation of erythrocytes, rigidity, viscosity, electric 
conductivity of a membrane of erythrocytes, polarizability, index of destruction and levels of total 
cholesterol, lysophospholipids, polyunsaturated fatty acids in red cells can be used as additional char-
acteristics with a view of early diagnostics of alcoholic liver disease.

Keywords: dielectrophoresis, membrane structure, phospholipids, fatty acids, erythrocyte, alcoholic 
liver disease, atherogenic dyslipidemia. 
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