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Цель исследования — выявить изменения структуры и формы эритроцитов в зависимости от объема кровопотери у
больных, перенесших тяжелую сочетанную травму. Материалы и методы. Обследовано 18 больных (9 мужчин, 9
женщин) в возрасте 48,6±16,1 лет, перенесших тяжелую сочетанную механическую травму (ТСТ) с различными объ2
емами потери крови и нарушениями гемодинамики. В зависимости от объема кровопотери пострадавшие были разде2
лены на две группы: 12я группа — 7 пострадавших — объем потери крови <750 мл (5,7±1,9 мл/кг) — кровопотеря (КП)
I степени тяжести (СТ); 22я группа — 11 пострадавших — объем потери крови >2000 мл (37,5±5,1 мл/кг) — КП IV СТ.
В группу сравнения вошли 5 практически здоровых добровольцев, средний возраст которых составил 26,4±2,7 года.
Исследование форм и размеров эритроцитов проводили методами светооптической и атомно2силовой микроскопии
(АСМ). Для изучения состава эритроцитов десять микролитров цельной крови наносили на предметное стекло и го2
товили монослои эритроцитов с помощью прибора «V2sampler». Сканирование поверхности мембраны методом АСМ
проводили в полуконтактном резонансном режиме. Использовали кантилеверы NSGL 012A с резонансной частотой в
диапазоне 80—200 кГц, радиус зонда — 10 нм, число точек сканирования 512 и 1024, поля сканирования 100��100 мкм,
10��10 мкм. Изображения получали в плоском формате и в формате 3D. Результаты. В группе сравнения при под2
счете 1000 клеток методами светооптической микроскопии и АСМ получены достоверные отличия количества макро2
и микроцитов. В поле 100��100 мкм выявлены соответственно следующие формы эритроцитов: дискоциты (97,9±1,5%
и 96±5%), эхиноциты (2,1±0,9% и 3±1%), плоские клетки (0,1±0,02% и 1±0,5%). В первые сутки после травмы в груп2
пе пострадавших снижено количество нормоцитов; увеличено количество макроцитов и микроцитов по отношению к
группе сравнения. При АСМ в поле 100��100 мкм у пострадавших с ТСТ в день поступления в реаниматологическое от2
деление выявлено достоверное уменьшение количества дискоцитов и увеличение количества эхиноцитов, стоматоци2
тов и плоских клеток относительно группы сравнения. Плоские клетки, вероятнее всего, являются разновидностью
молодых форм эритроцитов. Анизоцитоз и пойкилоцитоз зависел от степени кровопотери. Значительное увеличение
количества макроцитов и плоских клеток на 52й день наблюдения, вероятнее всего, отражает компенсаторное усиле2
ние эритропоэза в ответ на кровопотерю. При изучении форм эритроцитов в первые сутки после травмы в поле АСМ
выявлены дискоциты с углубленным пэллором и выростом в центре. Выявлены существенные изменения нанострук2
туры мембран эритроцитов в первый день после травмы: среднее значение высоты первого порядка (h1) повышено
почти в 9 раз, второго порядка (h2) — ~ в 1,5 раза, третьего порядка (h3) — ~ в 3 раза. Величина изменений h1 и h3 за2
висит от объема кровопотери. Заключение. У пострадавших с тяжелой сочетанной травмой наблюдается ярко выра2
женный анизоцитоз и пойкилоцитоз. Изменения связаны с объемом кровопотери. Были обнаружены дискоциты с уг2
лубленным пэллором и выростом в центре. Обнаружены изменения высот наноструктуры мембран эритроцитов.
Ключевые слова: тяжелая сочетанная травма, кровопотеря, атомно2силовая микроскопия, светооптическая микро2
скопия, наноструктура мембран эритроцитов.

Objective: to reveal changes in the structure and shape of red blood cells depending on blood loss (BL) volume in
patients with severe concomitant injury (SCI). Subjects and methods. Eighteen patients (9 men, 9 women) aged
48.6±16.1 years who had sustained severe concomitant mechanical injury (CMI) with different BL volumes and
hemodynamic disorders were examined. According to the volume of BL, the patients were divided into two groups:
1) 7 victims with a BL volume of < 750 ml (5.7±1.9 ml/kg), grade 1 BL; 2) 11 victims with a BL volume of > 2000 ml
(37.5±5.1 ml/kg), grade 4 BL. A comparison group consisted of 5 apparently healthy volunteers whose mean age was
26.4±2.7 years. The shapes and sizes of red blood cells were examined by light optical and atomic force microscopy
(AFM). To study the composition of red blood cells, ten microliters of whole blood were applied to the slides and red

blood cell monolayers were prepared using a V2sampler.
The membrane surface was scanned by semicontact res2
onance AFM. The investigators used NSGL 012A can2
tilevers with a resonance frequency in the range of 802
200 kHz, a probe radius of 10 nm, 512 and 1024 scanning
points, and 100��100 μm and 10��10 μm scanning fields.
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Введение

Острая массивная кровопотеря (КП), сопровожда�
ющая травму, часто является причиной развития крити�
ческих состояний. Кровопотеря приводит к уменьше�
нию количества эритроцитов, играющих важную роль в
транспорте кислорода в организме, что приводит к гипо�
ксии, имеющей смешанный характер [1]. Состав и
структура эритроцитов при массивной кровопотере мо�
жет меняться, что влияет на их функциональное состоя�
ние. При тяжелой сочетанной травме, сопровождающей�
ся КП, наблюдаются изменения формы эритроцитов,
влияющие на транспорт кислорода, который находится
в зависимости от величины вязкости крови и гематокри�
та [2—5]. В раннем посттравматическом периоде наблю�
даются нарушения микрореологических свойств крови,
которые определяют состояние ее текучести на уровне
капилляров и зависят от формы и размеров, а также со�
стояния мембраны эритроцитов [6]. Вследствие этого
происходит нарушение движения эритроцитов через ка�
пилляры, что усиливает выраженность гипоксии.

Bessis (1965) выделил, в зависимости от формы,
различные виды эритроцитов [7]. У здорового человека
чаще всего встречаются дискоциты, эхиноциты, стома�
тоциты. Для исследования форм и размеров красных
клеток крови в настоящее время широко используются
светооптическая и атомно�силовая микроскопии
(АСМ) [8—10]. Каждый из этих методов имеет свои
преимущества и недостатки. Основным недостатком
светооптической микроскопии является сложность вы�
явления атипии, что связано с разрешающей способно�
стью светооптического микроскопа, которая ограниче�
на длиной волны видимой области спектра излучения
света (500—600 нм). Поэтому для распознавания ати�
пии клеток более перспективным методом является
атомно�силовая микроскопия с разрешающей способ�
ностью до 30�10�10 метра (30 ангстрем). Недостатком
метода АСМ является небольшой размер поля сканиро�
вания (150�150 микрон) [11—14]. Суть метода АСМ за�
ключается в регистрации межатомного взаимодействия
между измерительным зондом микроскопа (кантилеве�
ром) и структурными молекулами, составляющими по�

верхность мембраны. Метод позволяет получать как
планарное, так и трехмерное изображение наноповерх�
ности исследуемой мембраны [15—18].

Цель исследования — выявить изменения струк�
туры и формы эритроцитов в зависимости от объема
кровопотери у больных, перенесших тяжелую сочетан�
ную травму.

Материал и методы
Обследовано 18 больных (9 мужчин, 9 женщин) в возрас�

те 48,6±16,1 лет, перенесших тяжелую сочетанную механичес�
кую травму с различными объемами потери крови (от 300 до
3000 мл) и нарушениями гемодинамики. С учетом веса боль�
ных среднее значение потери крови составило 23,5±15,9 мл/кг
(от 3,3 до 46,1 мл/кг). Примерную оценку потери крови учиты�
вали в зависимости от локализации и объема травмы, по пока�
зателям шокового индекса Альговера и с учетом артериально�
го давления, центрального венозного давления, частоты
сердечных сокращений, частоты дыхательных движений, поча�
сового диуреза, уровня сознания, также по номограмме Дисен�
кинса. Кровопотерю во время оперативного вмешательства оп�
ределяли гравиметрическим методом: вычитание веса сухого
операционного материала из веса материала, смоченного кро�
вью, плюс аспирированная из раны кровь.

Время от получения травмы до госпитализации в стацио�
нар составило 7,1±2,2 (4—10) часа. 

Все больные в зависимости от объема кровопотери [19]
были разделены на две группы:

1�я группа — 7 пострадавших (4 — выживших, 3 — умер�
ших; 1 пострадавший с тяжелой сочетанной травмой (ТСТ),
5 пострадавших с черепно�мозговой травмой (ЧМТ), 1 пост�
радавший с ТСТ+ЧМТ). Объем потери крови < 750 мл
(5,7±1,9 мл/кг) — кровопотеря (КП) I степени тяжести (СТ).

2�я группа — 11 пострадавших (5 — выживших, 6 — умер�
ших; 5 пострадавших с ТСТ+ЧМТ, 5 пострадавших с ТСТ, 1
пострадавший с ЧМТ). Объем потери крови > 2000 мл
(37,5±5,1 мл/кг) — КП IV СТ.

Тяжесть состояния оценивали в баллах по шкале APACHE
II в течение всего периода пребывания в реаниматологическом
отделении. Среднее значение тяжести состояния всех постра�
давших при поступлении составило: для всей группы 22,9±2,8
балла, в группе с кровопотерей I степени тяжести — 22,5±3,3
балла; в группе с кровопотерей IV степени тяжести — 23±3 бал�
ла. В группе выживших больных — 21,8±2,9 балла; в группе
умерших больных — 24,5±1,5 балла; в группе с ЧМТ — 23,4±2,8
балла; с ТСТ — 22,0±3,1 балла; с ЧМТ+ТСТ — 23,8±2,8 балла. 

Всем больным на догоспитальном этапе проводили инфу�
зию кристаллоидов в объеме от 400 до 800 мл, а в реаниматоло�

Planar and 3D images were obtained. Results. Calculation of 1000 cells by light optical microscopy and AFM
showed significantly different counts of macro2 and microcytes in the comparison group. The 100��1002μm field
exhibited the following types of red blood cells: discocytes (97.9±1.5% and 96±5%), echinocytes (2.1±0.9% and
3±1%), and squamous cells (0.1±0.02% and 1±0.5%). Within the first 24 hours after injury, the victim group dis2
played lower normocyte counts and higher counts of macrocytes and microcytes than the control group. AFM in the
100��1002μm field revealed that the victims with SMI when admitted to an intensive care unit exhibited a significant
decrease in the counts of discocytes counts and increases in those of echinocytes, stomatocytes, and squamous
cells, as compared to the controls. Anisocytosis and poikylocytosis was found to depended on the degree of BL. The
squamous cells are most likely to be a variety of young erythrocytes. An appreciable increase in macrocytes and
squamous cells on day 5 most likely reflects enhanced compensatory erythropoiesis in response to BL. Examination
of red blood cell shapes within the first 24 hours after injury in the AFM field revealed profound discocytes with a
protuberance in the center. On day 1 of injury changes in the nanostructure of red blood cell membranes included:
92fold increase of first2order height (h1); 1.52fold and 32fold increase of second2 and third2order heights (h2 and h3),
respectively. The magnitude of changes in h1, h2 and h3 depended on the volume of BL and tended to decrease with2
in the first two weeks of injury. Conclusion. The victims with SMI were observed to possess significant anisocyto2
sis and poikylocytosis. The changes were associated with the volume of BL and included profound discocytes with
a protuberance in the center as well aso changes in heights of nanostructural patterns of red blood cell membranes.
Key words: severe concomitant injury, blood loss, atomic force microscopy, light optical microscopy, nanostructure
of red blood cell membranes.
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гическом отделении — многокомпонентное комплексное ин�
тенсивное лечение, включающее инфузионно�трансфузион�
ную терапию, антибактериальную терапию (при поступлении
— антибактериальные препараты цефалоспоринового ряда 3�го
поколения; в дальнейшем проводили коррекцию антибактери�
альной терапии в соответствии с полученным результатом ми�
кробиологического исследования бронхоальвеолярных смы�
вов), профилактику образования язв (церукал, омез) и
тромботических осложнений (гепарин, клексан), респиратор�
ную поддержку.

Основные оперативные вмешательства: лапаротомия, ос�
тановка внутрибрюшного кровотечения, ушивание разрывов
поврежденных органов, трепанация черепа, удаление внутри�
черепной гематомы, стабилизация костных отломков с нало�
жением гипсовой лонгеты, формирование скелетного вытяже�
ния выполняли в первые сутки. При стабилизации состояния
больным проводили остеосинтез.

Всем пострадавшим с момента поступления в стационар,
проводили респираторную поддержку с помощью аппарата
Drager Savina (Dräger, Германия). Ее средняя продолжитель�
ность составила 11,7±6,1 суток. В группе больных с КП I СТ
продолжительность респираторной поддержки составила
15,2±6,1 суток; с КП IV СТ — 11,4±5,1 суток; в группе выжив�
ших — 13,3±6,5 суток, в группе умерших — 9,7±5,3 суток (все
больные до момента смерти находились на аппарате ИВЛ).
Для улучшения санации трахеобронхиального дерева на фоне
продленной искусственной вентиляции легких всем больным
на третьи сутки была выполнена срединная трахеостомия.

В зависимости от объема кровопотери и вида дисгидрии
всем больным вводили эритроцитарную массу и свежезаморо�
женную плазму, сбалансированные солевые растворы (дисоль,
трисоль) для коррекции электролитов крови и коллоидные
растворы (гидроксиэтилкрахмал, волювен, гиперХАЕС) для
восполнения объема циркулирующей крови и поддержания
осмотического давления. Для восполнения энергетических по�
терь организма пострадавшим с тяжелой сочетанной травмой
ежедневно вводили 10% раствор глюкозы. Основная масса
вводимых растворов приходилась на первые трое суток пребы�
вания больных в отделении.

Начиная со 2�х суток, все больные получали энтеральное
питание сбалансированными смесями (Нутриэн Стандарт из
расчета 2—2,5 л в сутки, дробно, с контролем усвоения).

При поступлении в стационар всем пострадавших прово�
дили исследование крови: гематологическое (гематологичес�
кий анализатор — ABX Micros 60, Heriba ABX Diagnostics,
Франция) — эритроциты, гемоглобин, гематокрит, лейкоциты.
Концентрацию глюкозы и лактата в плазме крови определяли
электрохимическим методом на анализаторе Biosen�S�Line
(EKF Diagnostics, Германия) с использованием чип�сенсоров.

Динамику клинико�лабораторных показателей оценива�
ли с учетом данных, полученных на 1, 3, 5, 7 и 15 сутки.

В группу сравнения вошли 5 практически здоровых доб�
ровольцев, возраст которых составил 26,4±2,7 (р<0,05 относи�
тельно группы пострадавших) лет. Со слов добровольцев, до
взятия анализа, они не принимали никаких препаратов, алко�
гольных напитков и отрицали факт наличия каких�либо забо�
леваний. Данные, полученные методом светооптической и
атомно�силовой микроскопии в группе сравнения, приняты за
норму.

Забор крови для исследования эритроцитов под светоопти�
ческим микроскопом и методом атомно�силовой микроскопии
проводили в группе сравнения однократно из локтевой вены, у
пострадавших — из подключичной вены в дни исследования.

Для изучения состава красных клеток крови десять мик�
ролитров цельной крови наносили на предметное стекло и го�
товили монослои эритроцитов с помощью прибора «V�sam�
pler» (Vision, Австрия). Анализ клеток крови проводили
методом светооптической микроскопии (OLYMPUSCX 41,
Япония) и АСМ («NTEGRAprima» (NT�MDT), Россия). Ска�
нирование поверхности мембраны методом АСМ проводили

в полуконтактном резонансном режиме. Использовали кан�
тилеверы NSGL 01�A с резонансной частотой в диапазоне
80—200 кГц. Радиус зонда — 10 нм, число точек сканирования
512 и 1024, поля сканирования 100�100 мкм, 10�10 мкм. Для
каждого отдельного исследования анализировали не менее
100 клеток. Изображения получали в плоском формате и в
формате 3D.

Количественные оценки изменений наноструктуры мемб�
ран получены с помощью пространственного преобразования
Фурье [13]. Для каждой группы строили изображения фраг�
ментов поверхностей мембран трех порядков, измеряли прост�
ранственные периоды Li и высоты hi для каждого порядка дан�
ной клетки. Методика разложения поверхности мембраны на
три порядка описана ранее [11].

В группе сравнения и у пострадавших проводили количе�
ственную оценку распределения эритроцитов по размерам [20]
и по форме [21].

Исследование выполняли с согласия этического комитета
НИИ общей реаниматологии им. В. А. Неговского РАМН.

Статистическую обработку проводили на персональном
компьютере с помощью пакета программ Microsoft Excel и
Statistica 6.0 с использованием современных принципов мате�
матического анализа медико�биологических исследований и
согласно современным требованиям к обработке медицинских
данных [22]. Для полученных данных распределение, которых
в вариационном ряду носило нормальный характер, были ис�
пользованы среднее арифметическое (M) и стандартное откло�
нение (σ), а для данных, не отвечающих нормальному распре�
делению, определяли медиану (Мd) и междуквартильный
размах (q3—q1). Для проверки статистических гипотез был ис�
пользован непараметрический критерий Вилкоксона. Для всех
критериев и тестов критический уровень значимости прини�
мался равным 5%.

Результаты и обсуждение

I. Группа сравнения. Светооптическая микро2
скопия и АСМ. В таблице 1 представлено распределе�
ние эритроцитов по размерам при анализе в поле 1000,
300, 200 и 100 клеток с помощью светооптической мик�
роскопии и АСМ.

В группе сравнения при анализе в поле 1000 клеток
методом светооптической и атомно�силовой микроско�
пии получено соответственно следующее распределение
эритроцитов по размерам: нормоциты (63,8±4,1% и
60,0±2,4%), макроциты (19,0±4,6% и 30,7±1,7%, p<0,05),
микроциты (16,8±3,8% и 8,3±0,9%, p<0,05). 

Светооптическая микроскопия. Количество нор�
моцитов в поле, содержащем 300 клеток, составило
71,6±3,4% и достоверно отличалось от количества нор�
моцитов, выявленное при подсчете в поле 1000
(63,5±4,1%, p<0,05) и 200 (61,4±4,5%, p<0,05) клеток.
Количество макроцитов в поле, содержащем 1000 и 300
клеток, составило соответственно 19±4,6% и 20,0±3,0%,
что достоверно отличалось от количества макроцитов,
выявленное при подсчете в поле 200 (29,2±3,8%,
p<0,05) и 100 (26,8±9,9%, p<0,05) клеток. Количество
микроцитов в поле, содержащем 1000 клеток, составило
16,5±3,8% и достоверно отличалось от количества мик�
роцитов, выявленное при подсчете в поле 300
(7,4±3,1%, p<0,05) и 200 (8,4±1,1%, p<0,05) клеток.

Атомно8силовая микроскопия. Методом АСМ в
поле 100, 200, 300 и 1000 клеток не выявлено достовер�
ных отличий при подсчете нормоцитов (от 60,0 до



73,5%) и микроцитов (от 6,2 до 8,3%) в тех же мазках
крови. Количество макроцитов в поле, содержащем
1000 и 300 клеток, составило соответственно 30,7±1,7%
и 29,4±3,3%, что достоверно отличалось от количества
макроцитов, выявленном при подсчете в поле 100
(18,2±2,2%, p<0,05) клеток. 

Количество мегалоцитов не превышало 1,5% как
при АСМ, так и при светооптической микроскопии не�
зависимо от количества подсчитываемых клеток в поле.

В группе сравнения при светооптической микро�
скопии и АСМ в поле 100�100 мкм выявлены соответ�
ственно следующие формы эритроцитов: дискоциты
(97,9±1,5 и 96±5%), эхиноциты (2,1±0,9 и 3±1%), плос�
кие клетки (0,1±0,02 и 1±0,5%).

При исследовании эритроцитов с помощью атом�
но�силовой микроскопии дискоциты имеют двояковог�
нутую форму, диаметром от 7,0 до 8,2 мкм, толщиной от
350 до 550 нм, с углублением в центре (пэллор) от 10 до
270 нм. Эхиноциты имеют форму шиповидных дисков
толщиной от 280 до 840 нм, без углубления в центре.
Плоские клетки имели форму дисков с гладкой ровной
поверхностью диаметром от 8,5 до 9,5 мкм, толщиной от
300 до 390 нм, без углубления в центре.

Высокая разрешающая способность метода АСМ
позволила выявить на порядок большее количество
плоских клеток у здоровых добровольцев, чем при све�
тооптической микроскопии.

II. Характеристика группы пострадавших. Все
пострадавшие поступали в реаниматологическое отде�
ление в состоянии травматического шока, сопровождав�
шемся гемодинамическими нарушениями (АДср. < 45 мм
рт. ст.), коматозным состоянием (<8 баллов по шкале
Глазго), снижением напряжения кислорода (59,4±21,8
мм рт. ст.) в артериализированной капиллярной крови,
смещением рН крови (7,34±0,10) в сторону ацидоза,
нарастанием дефицита оснований (ВЕ=�4,7±6,6; от �
11,3 до 1,9 мМ/л), уменьшением уровня гемоглобина
(102,1±36,9; от 65,2 до 139 г/л), гематокрита
(29,7±11,0%; от 18,7 до 40,7%), количества эритроци�
тов (3,4±1,3�1012 от 2,1�1012 до 4,7�1012), повышенным
содержанием лактата (5,8±3,3; от 2,5 до 9,1 мМ/л),
сниженным содержанием 8�гидрокси�2�дезокси�гуа�
нозина (1,3±0,7 нг/л; от 0,6 до 2,0 нг/л).

На 3�и и 5�е сутки после травмы, у всех постра�
давших соответственно отмечено снижение уровня ге�

моглобина (77,5±19,3 и 88,3±12,9, относительно пер�
вых суток 102,1±36,9 г/л), гематокрита (23±6 и 25±3%,
относительно первых суток 30±11%) и количества
эритроцитов (2,6±0,6�1012 и 3,0±0,4�1012,  относитель�
но первых суток 3,4±1,3�1012), что обусловлено гемо�
дилюцией, за счет проведения массивной инфузии и
трансфузии. На фоне проведения искусственной вен�
тиляции легких, введения буферных растворов отмеча�
ется нормализация рН до 7,43±0,11 (3�й день) и
7,46±0,11 (5�й день), напряжения кислорода (96,7±38,5
(3�й день) и 93,6±48,3 (5�й день), мм рт. ст.), коррек�
ция дефицита оснований (ВЕ=�1,8±5,9, от �7,7 до
4,1 (3�й день) и �0,7±5,5, от �4,8 до 6,2 (5�й день)
мМ/л). Адекватность лечения оценивали величиной
напряжения кислорода, рН, сдвигом буферных осно�
ваний, концентрацией лактата.

На 7�е сутки отмечается нарастание уровня ге�
моглобина (93,2±14,2 г/л), гематокрита (27±5%), эри�
троцитов (3,2±0,5�1012), за счет проводимой трансфу�
зии; снижение уровня гликемии до 6,9±2,1 мМ/л.
Снижение напряжения кислорода на 7�е сутки до
77,1±38,3 мм рт. ст. на фоне ИВЛ относительно 5�х су�
ток обусловлено, скорее всего, развитием нозокоми�
альной пневмонии. Снижение напряжения кислорода
до 69,6±17,8 мм рт. ст. на 15�е сутки относительно 7�х
суток (77,1±38,3 мм рт. ст.) обусловлено переводом
больных на самостоятельное дыхание. Концентрация
лактата в первые две недели наблюдения постепенно
снижается и к 15�м суткам достигает нормальных зна�
чений — 1,9±0,5 мМ/л.

Содержание 8�гидрокси, 2�дезокси�гуанозина в
сыворотке крови в период наблюдения имеет тенден�
цию к увеличению. Динамика 8�гидрокси, 2�дезокси�гу�
анозина зависит от степени кровопотери, исхода и вида
травмы. В первые сутки после травмы при кровопотере
I степени тяжести концентрация 8�гидрокси, 2�дезокси�
гуанозина в плазме крови составила 1,7±0,9; от 0,8 до 2,6
нг/л, а при КП IV СТ — 1,1±0,5; от 0,6 до 1,6 нг/л. Раз�
личия обусловлены за счет группы умерших больных.
Значения 8�гидрокси, 2�дезокси�гуанозина у умерших
первой группы (преимущественно больные с ЧМТ) со�
ставили 2,7±1,1 нг/л (с тенденцией к последующему
снижению), а у умерших 2�ей группы (больные с ТСТ)
— 0,9±0,4 нг/л (с постепенным возрастанием показате�
ля). Содержание 8�гидрокси, 2�дезокси�гуанозина у вы�
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Эритроциты различных Распределение эритроцитов по размерам, %
размеров (мкм) cветооптическая микроскопия, атомно2силовая микроскопия,

при подсчете различного количества клеток при подсчете различного количества клеток
1000 300 200 100 1000 300 200 100

Нормоциты (7,0—8,2) 63,5±4,1 71,6±3,4 61,4±4,5 63,0±9,2 60,0±2,4 63,0±2,6 70,2±3,4 73,5±3,1
Макроциты (8,3—9,9) 19,0±4,6* 20,0±3,0 29,2±3,8 26,8±9,9 30,7±1,7* 29,4±3,3 22,4±2,9 18,2±2,2
Микроциты (5,5—6,9) 16,5±3,8* 7,4±3,1 8,4±1,1 9,2±3,8 8,3±0,9* 6,2±0,9 6,4±1,9 7,0±1,8
Мегалоциты (свыше 10,0) 1,0±0,0 1,0±0,0 1,0±0,0 1,0±0,0 1±0,0 1,4±0,6 1,0±0,0 1,3±0,5

Таблица 1
Распределение эритроцитов по размерам (М±σσ), полученное при подсчете 100, 200, 300 

и 1000 клеток с помощью светооптической и атомно2силовой микроскопии

Примечание. * — р<0,05 — достоверные различия показателей при исследовании методами светооптической и АСМ микроскопии.



Группы пострадавших Процентное распределение эритроцитов по размеру на этапах исследования, сутки
12е 32и 52е 72е 152е

Нормоциты (7,0—8,2 мкм)
КП I СТ. 46,0±1,2 51,3±4,7 49,3±0,6 44,5±0,7
КП IV СТ. 45,4±6,8 48,4±3,1 44,8±1,6 48,0±6,0 43,0

Макроциты (8,3—9,9 мкм)
КП I СТ. 36,5±11,6 27,7±8,6 34,0±7,5 36,0±12,7
КП IV СТ. 34,4±12,4 31,4±5,1 31,8±9,2 27,3±3,5 46,0

Микроциты (5,5—6,9 мкм)
КП I СТ. 17,0±11,6 20,7±11,6 16,0±7,5 18,5±12,0
КП IV СТ. 19,2±10,1 19,6±6,7 22,4±10,6 24,0±8,7 10,0

Мегалоциты (свыше 10,0 мкм)
КП IСТ. 1,0±0,0 1,0±0,0 1,0±0,0 1,0±0,0
КП IV СТ. 1,3±0,5 1,0±0,0 1,3±0,6 1,0±0,0

живших 1�й группы на 3�и, 7�е и 15�е сутки в 2 раза ни�
же, чем у выживших 2�й группы. И лишь на 5�е сутки, в
период присоединения инфекции, 8�гидрокси, 2�дезок�
сигуанозин составил соответственно 1,6±0,6; от 1,0 до
2,2 и 1,4±0,9; от 0,5 до 2,3 нг/мл выживших первой и
второй групп. Сниженное содержание 8�гидрокси,
2�дезоксигуанозина в крови пострадавших относи�
тельно группы сравнения связано, по�видимому, с его
потерей организмом при кровопотере.

Динамика большинства рассматриваемых показа�
телей у больных 1�й группы с минимальной степенью
тяжести кровопотери стремится к нормализации. На 15
сутки наблюдения во 2�й группе больных (с максималь�
ной степенью тяжести кровопотери) напряжение кис�
лорода (57,0±9,9 мм рт. ст.) и концентрация лактата
(3,1±0,6 мМ/л) в плазме крови остаются существенно
измененными. 

В 1�е сутки после травмы получены достоверные
различия между соответственно 1�й и 2�й группами
пострадавших по концентрации лактата в крови
(3,5±2,2 ммоль/л против 7,7±2,9 ммоль/л, р<0,05). У
больных с различной степенью тяжести кровопотери
в 1�е сутки после травмы отмечаются более выражен�
ные нарушения исследуемых показателей во 2�й груп�
пе пострадавших с большим объемом кровопотери.

Группа пострадавших. Осложнения. 
У большинства пострадавших на 3—5 сутки после

травмы развились инфекционные осложнения: у 15
(80%) больных был диагностирован гнойный трахео�
бронхит; у 16 (85%) больных клинически и рентгеноло�
гически была подтверждена нозокомиальная пневмо�
ния. У больных с инфекционными осложнениями
отмечалась гипертермия до 38,3—38,7°С, большое коли�
чество слизисто�гнойного отделяемого из трахеоброн�
хиального дерева, хрипы в заднебазальных отделах лег�
ких, лейкоцитоз с палочко�ядерным сдвигом.

У одного больного с изолированной черепно�моз�
говой травмой ранний послеоперационный период (3�и
сутки, больному была выполнена декомпрессивная тре�

панация черепа, удаление гематомы) осложнился раз�
витием вторичного гнойного менингита. У 5�х из 10 по�
страдавших с черепно�мозговой травмой по клиничес�
ким данным и результатам компьютерной томографии
головного мозга был выявлен отек и дислокация голо�
вного мозга.

III. Группа пострадавших. Размеры и формы
эритроцитов. Светооптическая микроскопия и АСМ.
В таблицах 2 и 3 представлены данные по изменению
размера и формы эритроцитов в группе пострадавших,
полученные с помощью светооптической и атомно�си�
ловой микроскопии.

В первые сутки после травмы в группе пострадав�
ших снижено, количество нормоцитов (46,2±4,5% —
светооптическая микроскопия и 44,8±18,3% — АСМ) по
отношению к контролю (63,6±9,2 и 73,5±3,1); увеличе�
но количество макроцитов (34±11,3 и 33,4±19,2%) по
отношению к контролю (27,0±9,9 и 18,2±2,2); и количе�
ство микроцитов (19,2±10,1 и 25,6±15,2%) по отноше�
нию к контролю (9,2±3,8 и 7,0±1,8).

Увеличение количества макроцитов после травмы
связано, по всей видимости, с выходом молодых форм
эритроцитов из красного костного мозга и кровяных де�
по в ответ на кровопотерю, а микроцитов — со снижени�
ем рН, нарастанием дефицита оснований и увеличени�
ем уровня лактата в крови. Достоверных различий по
отношению к контролю не выявлено.

К 15�м суткам наблюдения отмечается увеличение
количества макроцитов до 40,5±7,8% при светооптичес�
кой микроскопии и до 45,3±23,7% при АСМ, связанное,
вероятнее всего, с усилением эритропоэза; а также сни�
жение количества микроцитов до 13,5±4,9% (светоопти�
ческая микроскопия) и 12,7±8% (АСМ), связанное, по�
видимому, с обратным переходом их в нормоциты в
связи с нормализацией рН и ВЕ плазмы крови.

Анизоцитоз, выявленный методом АСМ, зависел от
степени кровопотери. Количество нормоцитов при крово�
потере I степени тяжести составило 58,0 (43,5; 62,5), а при
КП IV СТ — 39 (30; 54); количество макроцитов при КП
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Таблица 2
Процентное распределение эритроцитов по размеру (М±σσ), полученное с помощью светооптической

микроскопии у пострадавших с травмой и кровопотерей различной степени тяжести

Примечание. КП I СТ: 1�е сутки — число пострадавших (n=7); 3�и сутки — n=7; 5�е сутки — n=6; 7�е сутки — n=4. КП IV СТ: 1�
е сутки — число пострадавших (n=11); 3�и сутки — n=10; 5�е сутки — n=9; 7�е сутки — n=7; 15�е сутки — n=4.
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I СТ составило 22,0 (20,5; 45,5), а
при КП IV СТ — 27,0 (23,0; 37,5); ко�
личество микроцитов при КП I СТ
составило 11,0 (6,5; 17,0), а при КП
IV СТ — 29 (19; 32).

При АСМ в поле 100�100
мкм у пострадавших с ТСТ в день
поступления в реаниматологичес�
кое отделение выявлены достовер�
ные отличия: количество дискоци�
тов составило 72 (50;84), p<0,05
относительно контроля (96
(91;101)); эхиноцитов — 7,0 (5,0;
13,2), p<0,05 относительно контро�
ля (3 (2;4)); стоматоцитов — 15 (5;
29), p<0,05 относительно контроля
(0,50 (0,49; 0,51)); плоских клеток
— 6,0 (2,5; 17,5), p<0,05 относитель�
но контроля (1 (0,5;1,5)). 

В группе пострадавших с кро�
вопотерей I степени тяжести коли�
чество дискоцитов постепенно на�
растает в динамике и к 15�му дню
наблюдения достигает нормальных
значений (98 (98; 98)) у выживших
больных, в то время как в группе с
КП IV СТ — количество дискоци�
тов остается сниженным на всем
протяжении наблюдения.

Количество плоских клеток
при поступлении пострадавших в
стационар составило 6% (2,5; 17,5),
что в 6 раз превышает нормальные
значения. Динамика изменения со�
держания плоских клеток и макро�
цитов имеет сходную тенденцию к
увеличению в первые две недели
после травмы (рис. 1, а)

На 5�й день наблюдения вы�
явлено резкое увеличение количе�
ства плоских клеток (28,0% (18,0;
35,5)) у пострадавших. Размеры
плоских клеток (8,5—9,5 мкм) и
тенденция к значительному увели�
чению их количества в период ком�
пенсаторного активирования эрит�
ропоэза в ответ на кровопотерю
(5�е сутки) в результате травмы
[23] позволяют с большой долей
вероятности отнести их к разно�
видности молодых форм эритроци�
тов. Отмечено увеличение количе�
ства макроцитов (табл. 3) и
плоских клеток (рис. 1, б) в дина�
мике в первые две недели после
травмы у пострадавших с КП IV
СТ. Почти 30 кратное возрастание
количества плоских клеток на 5�й



день после травмы связано, скорее всего, с выраженным
компенсаторным усилением процессов эритропоэза у
больных второй группы [23]. У пострадавших с КП I СТ
в первые пять дней после травмы наблюдается увеличе�
ние как количества макроцитов (табл. 3), так и количе�
ства плоских клеток (рис. 1, б). Начиная с 7 дня наблю�
дения отмечено снижение содержания плоских клеток
(рис. 1, б) у пострадавших с КП I СТ. К 15 суткам на�
блюдения количество плоских клеток у пострадавших с
КП I СТ приближается к нормальным значениям. Вы�
явленные отличия в динамике количества плоских кле�
ток в первой и второй группах больных обусловлены сте�
пенью тяжести кровопотери (рис. 1, б) и разными видами
травмы (рис. 1, в). Полученные данные косвенным обра�
зом свидетельствуют, что активность эритропоэза у пост�
радавших с ЧМТ и КП I СТ менее выражена, чем у боль�
ных с ТСТ и КП IVСТ.

На рисунке 2 представлены неокрашенные мазки
крови донора и пострадавшего от ТСТ при светооптиче�
ской и атомно�силовой микроскопии. Количество эрит�
роцитов в мазке крови, взятой у пострадавших при по�
ступлении в отделение, в поле 100�100 мкм,
полученное методами АСМ и светооптической микро�
скопии на 42,6±11,8% меньше, чем в группе сравнения.

В группе пострадавших при атомно�силовой мик�
роскопии выявлены структурно измененные, дискоциты
с углубленным пэллором и выростом в центре (рис. 2).

При изучении форм эритроцитов в первые сут�
ки после травмы в группе пострадавших с тяжелой
сочетанной травмы в поле АСМ выявлено 7,5±2,5%
(КП I СТ) и 8,3±4,2% (КП IV СТ) дискоцитов с уг�
лубленным пэллором и выростом в центре. Углубле�
ние в центре составляет 500 нм, при нормальном зна�
чении углубления дискоцита до 270 нм.

Такая форма эритроцита позволяет увеличить его
поверхность. Каково функциональное значение появле�
ния таких эритроцитов пока остается неясным. Можно
предположить, что это компенсаторная реакция эритро�
цита на гипоксию, изменение рН, ВЕ и содержание лак�
тата в крови, направленная на сохранение его жизне�
способности в критической ситуации.

Основная функция эритроцита — это транспорт
газов крови. Этим вызваны особенности строения крас�
ных клеток крови: отсутствие ядра, митохондрий и ана�
эробный путь восполнения клетки энергетическим ма�
териалом через глюкозо�6�фосфатный цикл.

Для поддержания жизнеспособности и выработки
энергии АТФ, эритроцит использует глюкозу и имею�
щееся в плазме крови небольшое количество растворен�
ного кислорода. Возможно, в связи со снижением на�
пряжения кислорода в крови сразу после травмы и
кровопотери происходит компенсаторное увеличение
поверхности дискоцита, что позволяет более эффектив�
но использовать сниженное количество в крови кисло�
рода для обеспечения жизнеспособности эритроцита.

Отмечаемая обратная зависимость (рис. 3) коли�
чества дискоцитов с углубленным пэллором и вырос�
том в центре от напряжения кислорода и ВЕ крови, а

также прямая зависимость от уровня лактата крови мо�
гут служить косвенными признаками высказанного
предположения.

Из рисунка 4 видно, что ВЕ у выживших больных
с третьего дня наблюдения держится выше нулевых
значений, в то время как в группе умерших — этот пока�
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Рис. 1. Процентное количество макроцитов (а) и плоских
клеток (а, б, в) у пострадавших с тяжелой травмой на этапах
исследования в общей группе (а), у пострадавших с КП I и
IV СТ (б), с ТСТ и ЧМТ (в). 
КП — кровопотеря; СТ — степень тяжести; ТСТ — тяжелая со�
четанная травма; ЧМТ — черепно�мозговая травма.
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затель остается ниже нормального
уровня (<�2 мМ/л). Сохранение
значения ВЕ ниже — 4 мМ/л в пер�
вые три дня наблюдения могут
быть неблагоприятным прогности�
ческим признаком, что требует вос�
полнения объема циркулирующей
крови и ее буферной емкости за
счет введения пострадавшим бу�
ферных растворов, способных под�
держивать рН и ВЕ лучше, чем кри�
сталлоиды и коллоиды.

IV. Наноструктура мембран
дискоцитов в группе пострадавших.
При поступлении пострадавших с
различными видами травмы в стаци�
онар отмечали значительные изме�
нения наноструктуры мембраны
эритроцитов: средние значения вы�
соты первого порядка у всей группы
пострадавших возрастает по сравне�
нию с контролем почти в 9 раз, высо�
ты второго порядка — в 1,5 раза, вы�
соты третьего порядка — в 3 раза.
Учитывая, что в момент поступле�
ния больного в реаниматологичес�
кое отделение массивная инфузион�
но�трансфузионная терапия еще не
проводилась, то выявленные изме�
нения являются следствием травмы,
массивной кровопотери, гипоксии,
гемодинамических нарушений.

Значительное повышение вы�
соты первого порядка (9,3±5,5 нм)
в первые сутки после травмы во
всей группе пострадавших сопро�
вождается увеличением уровня глю�

козы (10,6±3,5 мМ/л) в крови почти в 2 раза и лактата
(5,79±5,3 мМ/л) в 2,5 раза. Молочная кислота (лактат) и
пируват — вещества, образующиеся в процессе метабо�
лизма глюкозы в реакциях гликолиза. Лактат является
конечным продуктом гликолиза и гликогенолиза и яв�

Рис. 2. Изображение эритроцитов здорового донора (а) и пострадавшего от тяже2
лой сочетанной травмы (б) при светооптической и атомно2силовой в формате 3D
микроскопии в поле 100��100 мкм. Структура одиночного эритроцита (в) в поле
10��10 мкм пострадавшего от тяжелой сочетанной травмы и его графический про2
филь (г), полученные с помощью атомно2силовой микроскопии.

Рис. 3. Количество дискоцитов с углубленным пэллором и
выростом в центре, рО2, ВЕ и концентрация лактата в крови
пострадавших.

Рис. 4. Средние значения ВЕ (мМ/л) крови пострадавших на
этапах исследования.



ляется показателем адекватной доставки кислорода
эритроцитами к органам и тканям, и позволяет оценить
«кислородное голодание» тканей. Увеличение уровня
лактата свидетельствует об усилении анаэробного пу�
ти метаболизма в организме в условиях гипоксии, в
том числе и в эритроцитах. Возрастание содержания
глюкозы в крови, возможно, является компенсаторной
реакцией организма и, также как появление эритроци�
тов с углубленным пэллором и выростом в центре, на�
правлено на поддержание жизнеспособности остав�
шихся после кровопотери эритроцитов. 

В 1�е сутки после травмы выявлена тенденция к
возрастанию значений высот первого и третьего поряд�
ков в зависимости от степени кровопотери: h1 — 6,7±5,0
нм при КП I СТ; 10,8±6,0 нм при КП IV СТ; h3 —
0,39±0,26 нм при КП I СТ; 0,63±0,47 нм при КП IV СТ.
Высота второго порядка не зависит от степени тяжести
кровопотери и составляет при КП I СТ 1,45±0,48 нм;
при КП IV СТ — 1,50±0,56 нм.

В первые две недели после травмы высоты всех
трех порядков имеют тенденцию к снижению. Средние
значения высоты первого и третьего порядка в первые
две недели после травмы снижаются примерно в общей
группе пострадавших относительно первого дня на 36%
и 12% соответственно. Высоты 1�го и 3�го порядков к
15�м суткам после травмы остаются повышенными:
7,2±6,2 (от 1 до 13,4) нм и 0,46±0,18 (от 0,28 до 0,64) нм
соответственно. При этом высота второго порядка на
15�е сутки наблюдения достигает нормальных значений
— 0,98±0,09 нм.

Выявленные изменения свидетельствуют о
влиянии степени гипоксии на наноструктуру мемб�
ран эритроцитов. Кровопотеря и гипоксия, являю�
щиеся следствием травмы, влияют на все нанострук�
туры мембраны эритроцита, но в большей степени
на фосфолипидный бислой (h1) и белковые компо�
ненты (h3) мембраны, при незначительном влиянии
на спектриновый матрикс (h2). Изменение h1 свя�
занное с тяжелой травмой и кровопотерей, по�види�
мому, направлено на увеличение поверхности мемб�
раны эритроцита, способствующее увеличению
площади газообмена в связи со снижением напряже�

ния кислорода в плазме крови. Данные изменения,
по�видимому, направлены на сохранение функцио�
нальной способности эритроцита и его выживаемос�
ти в критической ситуации.

Выводы

В первые сутки после тяжелой сочетанной травмы с
выраженной кровопотерей при светооптической микро�
скопии и АСМ наблюдается выраженный анизоцитоз и
пойкилоцитоз, характеризующийся снижением уровня
нормоцитов, дискоцитов, повышением уровня макро�,
микроцитов, эхиноцитов и плоских клеток. Выражен�
ность анизоцитоза и пойкилоцитоза зависит от степени
кровопотери. При этом, около 8% дискоцитов имели ано�
мальные углубления с выростами в центре. Имеется вза�
имосвязь их появления с pH, BE, уровнем напряжения
кислорода и содержанием лактата в крови пострадавших.

Плоские клетки, вероятнее всего, являются разно�
видностью молодых форм эритроцитов. Значительное
увеличение количества макроцитов и плоских клеток на
5�й день наблюдения, по�видимому, отражает компенса�
торное усиление эритропоэза в ответ на кровопотерю. 

Количественно оценена степень изменения нанопо�
верхности мембран эритроцитов в динамике у больных с
тяжелой травмой и различной степенью кровопотери.
Выявлены существенные изменения наноструктуры мем�
бран эритроцитов у пострадавших в первый день после
травмы: среднее значение высоты первого порядка (h1)
повышено почти в 9 раз, второго порядка (h2) — ~ в 1,5 ра�
за, третьего порядка (h3) — ~ в 3 раза. Величина измене�
ний h1 и h3 зависит от объема кровопотери. h1 и h2 имеет
динамику снижения в первые две недели после травмы.
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