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Острые респираторные инфекции (ОРИ) зани-
мают лидирующее положение среди всех инфек-
ционных заболеваний [1]. В период с 2020 по 2022 г. 
структура заболеваемости ОРИ изменилась вслед-
ствие пандемии COVID-19, что привело к активи-
зации исследований в области изучения механиз-
мов их протекания. Кровь и ее клеточные элементы 
играют важную роль в патогенезе острых респира-
торных инфекций. Они выступают в качестве мар-
керов протекания инфекционного процесса (увели-
чение/уменьшение количества отдельных популя-
ций клеток, их размера, появление незрелых форм 
и изменение скорости оседания эритроцитов), ана-
лизируя которые можно судить о природе и тяже-
сти его течения [2, 3]. Организм на размножение 
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вирусов или бактерий отвечает путем клеточного,  
а затем и гуморального иммунного ответа, что при-
водит к трансформации физико-химических усло-
вий, в которых существуют клетки крови, что не 
может не отразиться на них. Благодаря атомно-си-
ловой микроскопии (АСМ) появилась возмож-
ность непосредственного исследования морфоло-
гии, структуры и механических свойств клеток.

Эритроциты – одни из наиболее изученных объ-
ектов. Участие, посредством гемоглобина, в пере-
носе О2, СО2 и поддержании гомеостаза (регуля-
ция рН крови, ионного состава плазмы и водного 
обмена), а также существенная роль в специфиче-
ском и неспецифическом иммунитете, свертывании 
крови и сосудисто-тромбоцитарном гемостазе опре-
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деляют актуальность их исследования [4, 5]. Появ-
ление новых нозологических единиц и вовлечен-
ность в их патогенез эритроцитов, а также поиски  
инновационных методов диагностики и терапии уже 
известных заболеваний делают эти клетки актуаль-
ным объектом биомедицинских исследований и в 
настоящее время.

Доказано, что у пациентов с бронхитом, пневмо-
нией и респираторно-синцитиальной инфекцией 
наблюдается увеличение количества сфероцитов по 
сравнению с контрольной группой, а также изменя-
ется жесткость мембраны дискоцитов и сфероцитов [6].  
По имеющимся данным, вирус гриппа способен попа-
дать внутрь эритроцитов посредством взаимодействия 
белка гемагглютинина оболочки вируса с остатком 
сиаловой кислоты в молекуле ганглиозида на поверх-
ности мембраны клетки. Следствием инфицирования 
являются гемолиз эритроцитов и нарушение процес-
сов газообмена [7].

Есть сведения и о возможности проникновения 
вируса SARS-CoV-2 внутрь эритроцитов посред-
ством взаимодействия шиповидного белка S1 вируса 
с белком RBC Band3 на мембране этой клетки.  
В результате происходит денатурация гемоглобина, 
что приводит к нарушению метаболизма железа, 
изменению биохимических процессов, дегенерации 
митохондрий и в конечном итоге – апоптозу клетки, 
усугублению гипоксии и повышению тяжести тече-
ния заболевания [8]. 

Ответом на описанные процессы выступает моди-
фикация физико-механических параметров мем-
браны эритроцитов. При COVID-19 наблюдаются 

изменения микрореологических свойств крови и сни-
жается деформируемость красных кровяных телец 
[9], выявляются грибовидные клетки и увеличива-
ется количество аномальных форм эритроцитов (сфе-
роцитов, стоматоцитов) с анизоцитозом и полихро-
мазией [10]. Также при коронавирусной инфекции 
вследствие длительного воздействия воспалительных 
молекул (веществ, концентрация которых увеличи-
вается при развитии воспалительного процесса) про-
исходит активация клеточной гибели эритроцитов 
(эриптоза), который сопровождается их сморщива-
нием, вздутием клеточной мембраны, ее скремблиро-
ванием (перемещением фосфолипидов с одной ее сто-
роны на другую) с транслокацией фосфатидилсерина 
(ФС) на поверхность клетки [8, 9]. При этом отмечен-
ные изменения из-за отсутствия системы биосинтеза 
белков не могут быть восстановлены и сохраняются 
некоторое время после перенесенного заболевания.

Цель нашей работы – проанализировать изме-
нение механических свойств мембраны эритроци-
тов у пациентов с протекающей или перенесенной 
инфекцией COVID-19 по сравнению с контролем.

Материалы и методы

Для исследования были использованы образцы 
крови из банка научно-исследовательской лабо-
ратории Гомельского государственного медицин-
ского университета, разделенные на 2 группы:  
1 – пациенты с протекающей (n=4) или перенесенной 
не более чем за 12 месяцев до забора крови инфек-
цией COVID-19 (n=13) в период 2021–2023 гг.; 2 – кон-
трольная группа пациентов с отсутствием корона-
вирусной инфекции или перенесших ее более чем за 
12 месяцев до забора крови (n=17). Описание групп 
приведено в таблице.

 При приготовлении препаратов для АСМ полу-
ченные из венозной крови эритроциты фиксировали 
в течение 30 мин в 1%-ном растворе глутарового аль-
дегида забуференного PBS, отмывали трижды све-
жим раствором PBS и два раза дистиллированной 
водой, затем помещали на предварительно подготов-
ленные стекла и высушивали при комнатной тем-
пературе. АСМ-исследования проводили на атом-
но-силовом микроскопе НТ-206 (ОДО «Микро-
тестмашины», Беларусь) в контактном режиме с 
использованием зонда CSC38 (игла В, коэффици-
ент жесткости 0,03 Н/м). Для анализа карт рельефа 
и латеральных сил использовали АСМ-изображения 
размером 2,5×2,5 мкм с разрешением 256×256 точек.  
Обработку полученных данных осуществляли 
с помощью программы «SurfaceЕxplore 1.3.11»  

Таблица. Характеристика сформированных групп

Группа 1
(COVID-19, пост-COVID-19)

Группа 2
(контроль)

Количество n=17 n=17

Средний возраст (мин.; макс.), лет 56,56 (28,00; 81,33) 50,60 (19,00; 73,32 лет)

Мужчины, % 11,76 23,53

Женщины, % 88,24 76,47

Наличие острых/хронических заболеваний (количество пациентов)

COVID-19, пневмония 4 0

Сахарный диабет 3 2

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) 2 0

Цирроз печени 4 6

Бронхиальная астма 0 1

Ревматоидный артрит 0 1

Отсутствие острых/хронических 
заболеваний 4 7
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Рис. 1. Изображения поверхности мембраны эритроцитов 
в режиме карты латеральных сил у пациентов с острой/
перенесенной коронавирусной инфекцией (а, б, в)  
и пациентов из контрольной группы (г, д, е)

Группа 1 (COVID-19, пост-COVID-19) Группа 2 (контроль)

а г

б д

в е

(ОДО «Микротестмашины», Беларусь). В режиме 
карты латеральных сил оценивали показатели силы 
трения (Fl или Ff) и шероховатости (Rq). Вели-
чину силы трения рассчитывали как полуразность 
латеральных сил при прямом и обратном проходе  
зонда [13]. Результаты представлены в виде Хср ± 
95% доверительный интервал (ДИ). Выборки срав-
нивались с помощью непараметрического U-кри-
терия Манна – Уитни и теста Крускала – Уоллиса.

Результаты и обсуждение

Было обследовано 17 пациентов 1-й группы и 
столько же 2-й. Обе имели близкую половозрастную 
структуру (таблица): 1-я группа (COVID-19, пост-
COVID-19) – средний возраст 56,56 года (28,00;81,33), 
мужчины 11,76% (n=2), женщины 88,24% (n=15); 2-я 
(контроль) – средний возраст 50,60 года (19,00;73,32), 
мужчины 23,53% (n=4), женщины 76,47% (n=13).

Наиболее распространенными заболеваниями 
были: в группе 1 – COVID-19, пневмония (n=4), цир-
роз печени (n=4), сахарный диабет (n=3) и ИБС (n=2); 
в группе 2 – цирроз печени (n=6), сахарный диабет 
(n=2), бронхиальная астма (n=1) и ревматоидный 
артрит (n=1). Отсутствие острых/хронических забо-
леваний отмечено у 4 пациентов 1-й и 7 – 2-й группы.

В рамках настоящего исследования для ана-
лиза механических свойств мембраны эритроцитов 
было получено 385 изображений поверхности кле-
ток размером 2,5×2,5 мкм (198 – эксперименталь-
ная группа, 187 – контроль). Примеры изображений 
данного участка красных кровяных телец представ-
лены на рис. 1.

Поверхность эритроцитов в режиме карты лате-
ральных сил у пациентов из группы 1 характеризу-
ется увеличением размера отдельных элементов и 
наличием неоднородностей структуры мембраны 
(рис. 1 а, б, в). В контроле количество клеток с подоб-
ными характеристиками существенно ниже. Боль-
шинство эритроцитов имеют более упорядоченную 
структуру поверхности, образуемую более мелкими 
элементами (рис. 1 г, д, е), чем в первой группе. 

Морфологические особенности мембраны в срав-
ниваемых группах согласуются с изменениями вели-
чин силы трения и шероховатости, полученными 
при обработке АСМ-изображений с использованием 
программы «SurfaceЕxplore 1.3.11». Величина Fl в 1-й 
группе равна 1798,60±180,28 усл. ед., что в 1,58 раза  
выше, чем в контроле (1139,77±90,70; p<0,001). Подоб-
ное увеличение силы трения наблюдается при брон-
хите, пневмонии и респираторно-синцитиаль-
ной инфекции [6] и свидетельствует о повышении 
жесткости мембраны эритроцитов, что может ока-
зывать влияние на их способность проникать сквозь 
стенку сосудов и содействовать развитию локаль-
ной гипоксии. Выявлены значимые различия Rq 
поверхности эритроцитов: 1601,65±179,01 усл. ед. в 
1-й группе против 1156,48±114,86 усл. ед. (p<0,0032) 
во 2-й. Анализ взаимосвязи значения Fl и Rq с диа-
гнозом острого или хронического заболевания, в 
том числе внутри экспериментальной и контроль-
ной групп, не выявил значимой зависимости между 
данными показателями.

Параметры механических свойств мембраны 
эритроцитов у пациентов обеих групп в различ-
ные сроки наблюдения представлены на рис. 2.

Максимальные значения величины силы тре-
ния отмечаются в образцах эритроцитов из 1-й 
группы в 2021 г. (2343,16±461,10 усл.ед.) и 2022 г.  
(2417,75±308,84 усл.ед.), что в 1,54 (p=0,159) и  
1,59 (p=0,0003) раза выше, чем в образцах контрольной  
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группы 2022 г. Различия Fl между группами в 2023 г.  
носят незначимый характер. Аналогичным образом 
ведет себя и показатель Rq. Таким образом, более 
значительное изменение архитектоники мембраны 
эритроцитов отмечается в период наибольшей забо-
леваемости COVID-19 в результате ее повреждения 
при взаимодействии с коронавирусом SARS-CoV-2.

Выводы

У пациентов экспериментальной группы с 
острой/перенесенной коронавирусной инфекцией 
выявлено значимое увеличение значений силы тре-
ния (1798,60±180,28 усл. ед.; p<0,001) и шероховато-
сти (1601,65±179,01 усл.ед.; p<0,0032) поверхности 
эритроцитов по сравнению с контролем. Наиболее 
явно эти изменения были выражены в 2021 и 2022 гг.,  
с нормализацией относительно контроля в 2023 г. 
Описанные различия механических свойств мем-
браны эритроцитов могут быть связаны с высокой 
заболеваемостью COVID-19 в 2021–2022 гг., отно-
сительно более тяжелым протеканием заболевания 
(в том числе более сильным иммунным ответом с 

гиперсекрецией провоспалительных цитокинов), 
что приводило к выраженным повреждениям мем-
браны исследуемых клеток.

Полученные результаты свидетельствуют о воз-
можности использования параметров архитекто-
ники эритроцитов для оценки тяжести перенесен-
ной коронавирусной инфекции, а в перспективе – 
и иных заболеваний.

Работа проводилась на базе НИЛ ГомГМУ в рам-
ках выполнения НИР «Разработать алгоритм про-
гнозирования пост-COVID-19 ассоциированной 
патологии на основании изучения клинико-лабо-
раторных и функциональных показателей» ГПНИ 
«Трансляционная медицина» и НИР «Изучить  
особенности микробиоты различных биотопов 
организма человека в норме и при патологических 
состояниях, оценить ее значение в развитии свя-
занных с ними заболеваний» ГПНИ «Трансляцион-
ная медицина».

Статья поступила в редакцию  
11.07.2024 г. 
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imum changes in the properties of the red blood cell membrane are observed 
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and roughness (Rq) of the red blood cell membrane can be used to assess the 
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Рис. 2. Параметры механических свойств силы трения и 
шероховатости мембраны эритроцитов пациентов с 
острой/перенесенной коронавирусной инфекцией (EXP) 
и пациентов из контрольной группы (CTRL) в период 
наблюдения с 2021 по 2023 г.
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