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Статья посвящена обзору литературы по вопросам структурно-функциональной организации плаз-
молеммы эритроцитов и ее перестроек в различные периоды жизни клеток. В отсутствии ядра и органелл 
плазмолемма является единственным структурным элементом эритроцитов, вовлеченным во все процес-
сы их жизнедеятельности. Плазмолемма поддерживает дисковидную форму эритроцита, обеспечивает его 
способность к обратимой деформации, сохраняет внутриклеточный гомеостаз, участвует в транспорте га-
зов и энергетическом обмене, а также переносит на своей поверхности гормоны, ферменты, антитела, ме-
дикаменты и другие вещества. Полифункциональность плазмолеммы обеспечивается особенностями ее 
липидного, белкового и углеводного состава, а также наличием уникального цитоскелета, морфологиче-
ски связанного с эритроцитарной мембраной. Плазмолемма претерпевает значительные изменения в те-
чение жизни эритроцитов, а именно, при созревании ретикулоцитов, в процессе функционирования, ста-
рения и гибели клеток. Биохимические перестройки плазмолеммы служат триггерами таких событий как 
везикуляция мембраны, эриптоз, элиминация сенильных эритроцитов макрофагами. Возрастные измене-
ния плазмолеммы эритроцита носят адаптивный характер и направлены на поддержание клеточного го-
меостаза и функциональной активности этих форменных элементов на протяжении четырехмесячного 
пребывания в кровотоке. 

 

Ключевые слова: эритроциты, плазмолемма, цитоскелет, ретикулоциты, везикуляция  
мембраны, эриптоз, элиминация сенильных эритроцитов. 
 
Erythrocyte Plasmalemma and Its Changes During the Cell Lifespan 
© T. V. Boronikhina*, T. A. Lomanovskaya, A. N. Yatskovskii, 2021 
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Moscow, Russia 

The article reviews literature on the organization of the erythrocyte plasmalemma and its rearrangements 
at different periods of the cell lifespan. In the absence of a nucleus and organelles, the plasmalemma is the only 
structural element of erythrocytes involved in all processes of their vital activity. The plasmalemma supports the 
disk-like shape of the erythrocyte, provides its ability to reversible deformation, maintains intracellular homeosta-
sis, participates in gas transport and energy metabolism, also transfers hormones, enzymes, antibodies, medicines 
and other substances on its surface. The polyfunctionality of the plasmalemma is provided by the peculiarities of 
its lipid, protein, and carbohydrate composition, as well as by the presence of a unique cytoskeleton, morphologi-
cally associated with the erythrocyte membrane. The plasmalemma has the substantial modifications during the 
erythrocyte lifespan, namely, in maturation of reticulocytes, in the processes of functioning, aging, and cell death. 
Biochemical rearrangements of the plasmalemma serve as triggers for events such as membrane vesiculation, 
eryptosis, and elimination of senescent erythrocytes by macrophages. Age-related changes in the erythrocyte 
plasmalemma are adoptive in nature and aimed at maintaining cellular homeostasis and functional activity of 
these formed elements during a four-month stay in the bloodstream. 
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Эритроциты – постклеточные формен-

ные элементы крови, функционирующие в 
кровотоке 120 дней. Уникальность столь дли-
тельного существования заключается в том, 
что поддержание жизнедеятельности эритро-
цитов обеспечивается исключительно их 

плазмолеммой, которая в отсутствии ядра и 
органелл остается единственным структур-
ным компонентом этих высоко дифференци-
рованных клеток. Плазмолемма обеспечивает 
эритроцитам сохранение их целостности и 
дисковидной формы, а также возможность 
обратимой деформации при прохождении 
через узкие капилляры и поры венозных си-
нусов селезенки. Эритроцитарная мембрана 
служит барьером проницаемости с высокой 
степенью избирательности, поддерживающим 
внутриклеточный гомеостаз и объем эритро-
цита. Плазмолемма является ключевой струк-
турой газообмена, способствуя выполнению 
важнейшей функции эритроцитов – 
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транспорту О2 и СО2. Структурные и функцио-
нальные связи эритроцитарной мембраны с 
гликолитическими ферментами делают ее 
активным участником энергетического обме-
на. Благодаря множеству рецепторов на своей 
поверхности, плазмолемма эритроцитов уча-
ствует в переносе различных веществ, таких 
как гормоны, ферменты, регуляторные пеп-
тиды, нуклеотиды, лекарственные препараты 
[1, 8, 10, 13, 39]. 
 
 

Строение плазмолеммы эритроцитов 
 
 

Мембранный слой плазмолеммы 
 

Мембранный слой плазмолеммы эрит-
роцитов содержит приблизительно одинако-
вое по массе количество липидов и белков [1]. 
Изменения этого соотношения регистрирова-
лись у людей с различными патологиями 
(панкреатитом, эндометритом, аденомиозом, 
ишемией печени, простатитом, дисциркуля-
торной энцефалопатией и др.) и сопровожда-
лись нарушениями структурно-
функциональных свойств мембраны эритро-
цитов и снижением их способности к дефор-
мации [3, 4, 5, 6, 7]. 
 

Липидный состав мембраны 
 

Липиды эритроцитарной мембраны 
представлены фосфолипидами (фосфатидил-
холином, фосфатидилэтаноламином, фосфа-
тидилсерином), гликолипидами (гликозилце-
рамидом, галактозилцерамидом), сфинголи-
пидами (сфингомиелином) и стероидами (хо-
лестерином). Холестерин составляет 20–40% 
от веса всех липидов мембраны [23, 34]. Он 
регулирует упаковку липидных молекул, по-
вышает упругость и механическую прочность 
бислоя, контролирует активность мембранос-
вязанных ферментов. Холестерин отвечает за 
текучесть мембраны, которая является важ-
ным фактором обратимой деформации эрит-
роцитов, а также обеспечивает быструю лик-
видацию дефекта плазмолеммы при ее по-
вреждении. Нарушения соотношения холе-
стерин/фосфолипиды в мембране эритроци-
тов, в норме составляющее 1.28, приводят к 
появлению пойкилоцитозных форм клеток с 
укороченной продолжительностью жизни [1, 
23, 34, 51]. 

Согласно концепции мембранных пло-
тов, липидный бислой содержит участки бо-
лее компактно упакованных молекул, назы-
ваемые плотами или рафтами. В их составе 
определяются преимущественно сфинголи-
пиды и значительное количество холестерина, 
а также специфические белки флотиллины и 
стоматин, связанные с мембранными рецеп-
торами. Рафты имеют размер 10–20 нм, могут 
сливаться в более крупные (более 100 нм) 

платформы [51]. Эти образования, свободно 
плавающие в бислое, рассматривают как 
функциональные кластеры, отвечающие за 
регуляцию сигнальных путей, проницаемость 
ионных каналов, клеточную адгезию, взаимо-
действие мембраны с цитоскелетом, везику-
ляцию плазмолеммы, деформируемость эрит-
роцитов [21, 23, 38, 51]. 

Расположение липидов в мембране 
эритроцитов характеризуется асимметрией. 
Аминофосфолипиды, такие как фосфатидил-
серин и фосфатидилэтаноламин, локализова-
ны преимущественно во внутреннем монослое 
мембраны, тогда как холинофосфолипиды 
(фосфатидилхолин, сфингомиелин) располо-
жены в ее наружном монослое. Холестерин 
равномерно распределен между двумя слоями 
[13, 23, 37]. Поддержание асимметричного 
расположения липидов в бислое контролиру-
ется ферментами (флиппазой, флоппазой, 
скрамблазой), ответственными за перемеще-
ние липидов из одного слоя в другой. Флип-
паза переносит липиды из наружного слоя во 
внутренний, флопаза – из внутреннего во 
внешний слой против электрохимического 
градиента. Скрамблаза способна перемещать 
липиды в обоих направлениях, но в физиоло-
гических условиях не функционирует. Актив-
ность этих ферментов модифицируется иона-
ми Ca2+. Регуляторами внутримембранного 
движения липидов являются также церами-
ды, образующиеся в результате отделения от 
сфингомиелинов ферментом кислой сфинго-
миелиназой. Асимметрия липидного бислоя 
является необходимым условием поддержа-
ния механических свойств мембраны, формы 
эритроцитов, а также их способности к де-
формации [1, 15, 23, 32, 36, 48]. Нарушение 
асимметрии эритроцитарной мембраны про-
является прежде всего перемещением фосфа-
тидилсерина из внутреннего монослоя в на-
ружный липидный слой. Это событие являет-
ся, чаще всего, следствием повышения внут-
риклеточной концентрации ионов Ca2+, при-
водящей к активации скрамблазы и одновре-
менной инактивации флиппазы [1, 15, 16], а 
также возможно при активации сфингомие-
линазы и возрастании уровня церамидов [36, 
48]. Экспозиция фосфатидилсерина на на-
ружной поверхности плазмолеммы является 
триггером таких событий как агглютинация 
эритроцитов, их адгезия к эндотелию сосудов, 
гибель старых эритроцитов, эриптоз, а распо-
знавание этой молекулы макрофагами рабо-
тает как сигнал к элиминации патологически 
измененных клеток. Существенные наруше-
ния асимметричной локализации липидных 
молекул ведут к появлению пойкилоцитозных 
форм, а повышение уровня экспрессии фос-
фатидилсерина на мембране морфологически 
аномальных клеток является фактором со-
кращения продолжительности их жизни [13, 
52].
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Белковый состав мембраны 
 

Белки плазмолеммы эритроцитов мно-
гочисленны и разнообразны: известно около 
20 основных и более 800 минорных белков 
[10, 42], трансмембранных и периферических, 
большую часть из которых составляют белки 
структурные. Протеины обеспечивают един-
ство мембраны и цитоскелета за счет создания 
макромолекулярных комплексов. В тоже вре-
мя, все интегральные белки являются транс-
портными каналами и вовлечены в обмен ве-
ществ между плазмой и внутренним содер-
жимым эритроцита. [10, 42]. 

Главным интегральным белком эритро-
цитарной мембраны является белок полосы 3 
(Band 3, SLC4A1, AE1). Он составляет от 25% 
[42] до 50% [14] массы всех белков мембраны 
эритроцита и представляет собой трансмем-
бранный гликопротеин, полипептидная цепь 
которого 14 раз пересекает липидный бислой. 
В каждой клетке насчитывается 1.2 миллиона 
копий этого белка [42, 50]. Молекула белка 
полосы 3 имеет два домена, один из которых, 
C-домен, является интегральным структур-
ным мембранным белком и одновременно 
функционирует как анионный канал, вовле-
ченный в обмен Cl– и HCO3–. Обмен этих 
анионов играет важнейшую роль в физиоло-
гии эритроцитов, а именно в обмене и транс-
порте газов, прежде всего CO2. С-домен ассо-
циирован c ферментом карбоангидразой II, 
который в периферических тканях из посту-
пающего в клетку CO2 и воды образует ионы 
H+ и HCO3–. Бикарбонаты выделяются через 
анионный канал в плазму и, поскольку они 
более растворимы в воде, чем CO2, возможно-
сти крови транспортировать углекислый газ 
значительно возрастают. Высокая концентра-
ция H+ и низкая рН цитоплазмы благоприят-
ствуют отделению О2 от гемоглобина и обра-
зованию карбгемоглобина. Поддержанию рН 
способствует неравноценный обмен HCO3– на 
Cl– через анионный канал. И, наконец, удале-
ние HCO3– стимулирует и поддерживает рабо-
ту фермента карбоангидразы II. В капиллярах 
легких происходят противоположные процес-
сы [14, 49, 50]. 

Второй домен протеина полосы 3,  
N-домен, является периферическим белком 
мембраны и ключевым компонентом макро-
молекулярных комплексов, прикрепляющих 
цитоскелет эритроцита к его мембране [10, 11, 
42, 49], а также служит для связывания гли-
колитических ферментов и гемоглобина. 

Гликолитические ферменты образуют 
функциональный метаболический комплекс, 
называемый метаболоном, в котором 3 фер-
мента (фосфофруктокиназа, альдолаза и гли-
церальдегид-3-фосфатдегидрогеназа) непо-
средственно соединяются с N-доменом белка 
полосы 3, тогда как остальные энзимы не 
имеют с ним прямых контактов. Ферменты 
метаболона активируются при их фосфорили-

ровании или оксигемоглобином [26, 35, 42, 
49]. 

Доля мембраносвязанного гемоглобина 
составляет от 0.5 до 12% [35]. Его участие в 
энергетическом обмене не ограничивается 
стимуляцией энзимов, известно, что гемогло-
бин направляет реакции катаболизма с пен-
тознофосфатного пути на гликолиз. Регули-
рующее влияние гемоглобина распространя-
ется и на связанный с ним белок полосы 3, 
работу которого как анионного транспортера 
он способен модифицировать. В свою очередь, 
белок полосы 3 стимулирует оксигенацию ге-
моглобина. Гемоглобин контролирует транс-
порт газов (О2, СО2, NO) через мембрану эрит-
роцитов. Связь гемоглобина с белком поло-
сы 3 играет ключевую роль в антигенной 
трансформации этого протеина при старении 
эритроцитов и их удалении из кровотока [8, 
29, 35]. 

Другим важнейшим протеином плазмо-
леммы является гликофорин – трансмем-
бранный белок, обнаруженный только в эрит-
роцитах и составляющий 2% от массы всех его 
мембранных белков [11, 42]. Различают не-
сколько разновидностей гликофоринов (A, В, 
C, D), среди которых гликофорины C и D 
прочно связаны с цитоскелетом, а гликофо-
рины A и В связаны слабее, что позволяет им 
высвобождаться из мембраны [11]. Гидрофоб-
ный участок молекулы гликофорина прони-
зывает липидный бислой. Гидрофильный  
С-концевой участок погружен в цитоплазму и 
входит в состав фиксирующих цитоскелет 
комплексов. Гидрофильный N-концевой уча-
сток, составляющий большую часть молеку-
лы, выступает на наружной поверхности 
плазмолеммы и служит для присоединения 
олигосахаридных цепей, формирующих гли-
кокаликс эритроцита [1, 42]. 

Структурные функции выполняет также 
интегральный белок транспортер глюкозы 
(GLUT1), поступление которой в клетку про-
исходит путем облегченной диффузии и не 
зависит от инсулина [8, 31]. Глюкоза является 
основным энергетическим материалом эрит-
роцитов и используется как субстрат анаэроб-
ного гликолиза. Образовавшиеся молекулы 
АТФ могут находится в цитозоле, а также быть 
связанными с плазмолеммой. Часть глюкозы 
(~10%) потребляется пентозофосфатным 
шунтом, конечным продуктом которого явля-
ется никотинамидадениндинуклеотидфосфат 
(НАДФ). Окисление НАДФ способствует вос-
становлению глутатиона, важнейшего эле-
мента антиоксидантной системы эритроцитов 
[8]. Взаимодействие реакций гликолиза и 
пентозофосфатного пути контролируется 
мембранносвязанным гемоглобином [35]. 

В составе плазмолеммы эритроцита 
описано множество других структурных бел-
ков (анкирин, протеин 4.1 и 4.2, стоматин, бе-
лок р55, Rh-фактор и др.), преимущественно 
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вовлеченных в формирование макромолеку-
лярных комплексов и одновременно функ-
ционирующих как ионные каналы [24, 42], а 
также протеинов, выполняющих исключи-
тельно транспортные функции [8, 9, 10, 31, 32, 
33, 39]. Среди последних, мембранные белки, 
поддерживающие уникальный ионный гомео-
стаз в цитоплазме эритроцита, необходимый 
для сохранения объема клетки, ее формы и 
способности к деформации. Показано что, 
концентрация К+ в эритроцитах  
(~140 мэкв/дл) значительно выше, чем в 
плазме (~4–5 мэкв/дл), а концентрации Na+ 
(~10 мэкв/дл) по сравнению с плазмой  
(~140 мэкв/дл) существенно ниже [24]. Этот 
градиент концентрации обеспечивается АТФ-
зависимым ионным насосом (PIEZO1), транс-
портирующим ионы Na+ из клетки. Мутации 
гена белка PIEZO1 являются причиной разви-
тия врожденного дегидратирующего стомато-
цитоза с гемолитической анемией [9, 30, 24]. 

Концентрация Ca2+ в цитоплазме эрит-
роцита поддерживается на низком уровне 
АТФ-зависимым транспортером PMCA, ак-
тивно выкачивающим кальций из клетки. Ра-
боту этого ионного канала регулирует способ-
ный связываться с мембраной белок кальмо-
дулин, обладающий сродством к Ca2+ и обра-
зующий с ним комплекс. Комплекс кальмоду-
лин–кальций регулирует работу многих фер-
ментных систем, в частности ответственных за 
архитектонику липидного слоя мембраны. 
Повышение внутриклеточного уровня Ca2+ 
приводит к нарушению асимметрии мембра-
ны эритроцита и экспозиции молекул фосфа-
тидилсерина на ее наружной поверхности [1, 
10, 39]. 
 

Подмембранный слой плазмолеммы 
 

Подмембранный слой плазмолеммы 
содержит белки, образующие цитоскелет 
эритроцитов, прежде всего, спектрин и актин, 
а также ассоциированные с ними белки (тро-
помиозин, тропомодулин, аддуцин, дематин, 
протеины р55, 4.1R, 4.2, анкирин и др.), фор-
мирующие комплексы для фиксации цито-
скелета к мембране [42]. 

Основным скелетообразующим белком 
является спектрин, составляющий около 30% 
от массы всех мембранных белков эритроцита 
[1]. Молекула спектрина представляет собой 
тетрамер – длинную фибриллу, состоящую из 
двух перекрученными цепей – димеров. Каж-
дая цепь, в свою очередь, образована α и β 
субъединицами, ориентированными в проти-
воположных направлениях. Каждый тетрамер 
имеет «головной» домен, ответственный за 
организацию молекулы и за контакт с белком 
анкирином, а также «хвостовой» домен, при-
соединяющийся к актину, протеину 4.1, про-
теину 4.2, и к другим белкам. В димере α цепь 
длиннее и образует складки, которые придают 
эластичность молекуле спектрина. Взаимо-

действия субъединиц за пределами зоны нук-
леации достаточно слабые, что позволяет им 
скользить относительно друг друга, когда мо-
лекула спектрина изгибается или вытягивает-
ся при деформации мембраны. Димеры само-
произвольно агрегируют в тетрамеры, но сла-
бые химические связи между цепями позво-
ляют тетрамерам диссоциировать и реоргани-
зовываться, что также способствует деформа-
ции клетки [1, 13, 44, 46]. При наследственных 
аномалиях или недостаточном содержании 
спектрина эритроциты принимают сфериче-
скую (сфероциты), реже эллиптическую (ова-
лоциты) форму, что сопровождается развити-
ем гемолитических анемий [1]. 

Актин эритроцитов принадлежит к не-
мышечному типу (β актин) и существует в ви-
де коротких, двойных, спиралевидных прото-
филаментов. Они располагаются параллельно 
плоскости мембраны и ориентированы в раз-
ных направлениях. В каждой клетке содер-
жится 30000–40000 протофиламентов, в ка-
ждой актиновой нити насчитывается по од-
ним данным 6–8 мономеров [13, 42], по дру-
гим – 12–14 мономеров [46]. 

Тропомиозин эритроцитов участвует в 
образовании актинового протофиламента. 
Этот протеин представляет собой длинный 
палочковидный димер, состоящий из α и γ 
изоформ. Один димер тропомиозина соеди-
няется с каждой из двух нитей актинового 
протофиламента, таким образом, что покры-
вает 7 актиновых мономеров. Соединение этих 
двух белков опосредуется ионами магния [10, 
42]. 

Белок тропомодулин 1 образует ком-
плекс с актином (1 молекула на 1 протофила-
мент) и белком тропомиозином. Тропомоду-
лин 1 обеспечивает прикрепление актинового 
протофиламента к спектрину. Отсутствие тро-
помодулина 1 приводит к появлению актино-
вых протофиламентов различной динны и 
образованию дефектов в цитоскелете. [10, 42]. 

Аддуцин представляет собой сложный 
мультифункциональный протеин, содержа-
щий α, β или γ субединицы, преобладающей 
формой является αβ гетеродимер. В каждом 
эритроците насчитывается 30000 димеров 
этого протеина. Аддуцин участвует в фикса-
ции цитоскелета к мембране эритроцита, 
взаимодействуя с белком полосы 3 и транс-
портером глюкозы (GLUT1), а также укрепля-
ет соединение спектрина и актина [42]. 

Дематин тоже укрепляет спектрин-
актиновые связи и является посредником ме-
жду актиновыми протофиламентами и мем-
браной, взаимодействуя с транспортером 
глюкозы [42]. 

Белок р55 (мебранный пальмитирован-
ный протеин 1 – МРР1) участвует в прикреп-
лении цитоскелета к мембране, соединяясь 
одним доменом с белком 4.1, а другим доме-
ном – с гликофорином С. Предполагается, что 
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пальмитирование этого белка и его после-
дующее взаимодействие с флотиллинами яв-
ляются ключевыми событиями образования 
мембранных плотов (рафтов), что позволяет 
рассматривать его в качестве организатора 
рафтов в мембране эритроцитов. Обнаружены 
контакты ММР1 с липидами бислоя, преиму-
щественно с холестрином [51]. 
 

Цитоскелет эритроцита 
 

Вышеперечисленные белки формируют 
цитоскелет эритроцита, который представля-
ет собой гибкую сетевидную структуру тол-
щиной 40–90 нм, подстилающую цитоплаз-
матическую поверхность мембраны и прикре-
пленную к ней с помощью сложных макромо-
лекулярных комплексов. Морфологической 
единицей скелета является структура псевдо-
гексагональной формы: в центре многогран-
ника находится актиновый протофиламент 
(образованный актином, тропомиозином и 
тропомодулином 1), от которого радиально 
расходятся 6 молекул спектрина. В каждой 
клетке таких структур насчитывается около 
33000, они соединяются друг с другом с по-
мощью периферических участков спектрина. 
Соединения актина и спектрина (горизон-
тальные связи цитоскелета) достаточно сла-
бые, в их усилении участвуют аддуцин, про-
теины 4.1 и 4.2, дематин, тропомодулин 1, 
тропомиозин [13, 42, 46]. 

Прикрепление цитоскелета эритроцита 
к его мембране (вертикальные связи цитоске-
лета) осуществляется с помощью макромоле-
кулярных комплексов двух видов [10, 13, 42, 
46]. Первый из них, анкириновый комплекс, в 
котором белок анкирин прикрепляет β субъе-
диницу спектрина к N-домену белка полосы 3. 
В формировании комплекса также участвуют 
гликофорины (A, B), протеин 4.2, Rh фактор, 
антигены группы крови. Во втором комплексе 
белок 4.1 связывает β субъединицу спектрина 
с гликофорином (С, D) и белком полосы 3. 
Есть оригинальное мнение, что в этом ком-
плексе актиновые протофиламенты или ак-
тин-связывающие концы спектрина прикреп-
ляются непосредственно к белку полосы 3, что 
позволяет авторам называть комплекс «акти-
новым» [42], однако большинство исследова-
телей признает посредническую роль протеи-
на 4.1. В формировании второго макромоле-
кулярного комплекса участвуют также белок 
р55, транспортер глюкозы, гликофорины А и 
D, аддуцин, дематин, стоматин, кальмодулин 
и другие белки. Ключевыми молекулами ком-
плексов, образующими вертикальные связи, 
являются анкирин и протеин 4.1, которые оба 
взаимодействуют с N-доменом белка полосы 3 
и взаимно подавляют прикрепление конку-
рента [42]. В составе обоих комплексов нахо-
дятся также гликолитические ферменты, 
формирующие метаболон [10, 11, 13, 42, 46]. 
Существует предположение, что цитоскелет 

эритроцита может быть связан с рафтами ли-
пидного бислоя через белок р55, который 
взаимодействует с маркерными белками пло-
та флотиллинами 1 и 2. [51]. Допускается так-
же возможность прикрепления цитоскелета 
напрямую к фосфолипидам мембраны [13]. 

Состояние цитоскелета и в целом плаз-
молеммы эритроцитов регулируется активно-
стью ряда протеинкиназ, отвечающих за сте-
пень фосфорилирования белков, большинство 
из которых являются фосфопротеинами [8]. 
В наибольшей степени фосфорилированы бе-
лок полосы 3, белок 4.1, спектрин, анкирин, 
аддуцин, молекулы которых могут содержать 
до трех остатков фосфорной кислоты. Увели-
чение уровня фосфорилирования белков ци-
тоскелета в большинстве случаев приводит к 
уменьшению сродства между их молекулами 
[8, 13, 35, 42]. Активность протеинкиназных 
систем, ответственных за степень фосфорили-
рования белков, модулируется ионами каль-
ция, кальмодулином, а также мембраносвя-
занным гемоглобином [8, 35, 40, 42]. 

Цитоскелет эритроцита играет важную 
роль в жизнедеятельности клетки. Он под-
держивает структурную стабильность плазмо-
леммы и двояковогнутую дисковидную форму 
эритроцита. Известно, что мутации, повреж-
дающие вертикальные и горизонтальные 
межбелковые взаимодействия в макромоле-
кулярных комплексах, проявляются врожден-
ными пойкилоцитозами (сфероцитозом, эл-
липтоцитозом) [10]. 

Цитоскелет обеспечивает возможность 
обратимой деформации клеток, необходимой 
при прохождении эритроцитов через узкие 
капилляры или поры венозных синусов селе-
зенки. Высокую пластичность цитоскелета 
связывают с особенностями строения спек-
трина, а, именно, складчатостью α цепи, сла-
быми взаимодействиями в молекуле димера, 
способностью тетрамеров к диссоциации и 
реорганизации [13, 44, 46]. Все это позволяет 
спектрину при деформации эритроцита вытя-
гиваться в одних участках, а в других сильнее 
конденсироваться, благодаря чему происхо-
дит изменение формы эритроцита без изме-
нения площади его поверхности. Допускается 
также возможность краткосрочного ослабле-
ния связи цитоскелета с мембраной, вплоть до 
его локального отделения, что возможно при 
уменьшении связи белка полосы 3 с анкири-
ном или протеином 4.1 в случае их гиперфос-
форилирования. Сепарация цитоскелета яв-
ляется энергозависимым процессом и более 
характерна для периферических участков 
мембраны тора [35, 53]. 

Цитоскелет участвует в регуляции про-
ницаемости мембраны эритроцитов, во вся-
ком случае, для газов (O2, CO2 и NO), интен-
сивность транспорта которых зависит от раз-
мера пор между белками цитоскелета. Укреп-
ление белковых связей «подтягивает» скелет 
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к мембране, уменьшает поры и снижает про-
цесс диффузии. Модулятором описанных из-
менений может быть связанный с мембраной 
гемоглобин [35, 40]. 

В цитоплазме эритроцита обнаружен 
эндоскелет, состоящий из коротких актино-
вых филаментов, нейрофиламентов и тубули-
нов. Контакты этих белков с мембраносвязан-
ным цитоскелетом позволяют рассматривать 
их как компоненты единой функциональной 
системы клетки [27, 43, 45, 46]. 
 

Надмембранный слой плазмолеммы 
 

Гликокаликс эритроцита представлен 
олигосахаридами, связанными с белками 
(гликопротеинами) и в меньшей степени с 
липидами (гликолипидами) мембранного 
слоя. Масса углеводов составляет 2–10% всей 
массы эритроцитарной мембраны [1]. Подав-
ляющую часть углеводов несут на себе глико-
форины, каждая молекула которых связана с 
16 олигосахаридными цепями, в сумме содер-
жащими около 100 остатков сахаров [11]. 
С помощью лектинов среди них были иден-
тифицированы манноза, глюкоза, N-ацетил-
D-глюкозамн, сиаловая кислота [1, 11]. 

Молекулы надмембранного слоя плаз-
молеммы служат рецепторами для транспорта 
различных веществ, таких как гистамин, ин-
сулин, соматотропин, ацетилхолин, катехола-
мины, эритропоэтин, простагландины, имму-
ноглобулины, белки системы комплимента. 
Гликокаликс эритроцитов способен адсорби-
ровать и переносить на своей поверхности 
аминокислоты, холестерин, глюкозу, витами-
ны С и группы В, ряд вирусов, бактерий, ток-
синов, а также лекарственных веществ [1, 8]. 
Молекулы гликокаликса определяют анти-
генные свойства эритроцитов (антигены Rh, 
агглютиногены групп крови), играют важную 
роль во взаимодействиях эритроцитов с лей-
коцитами, тромбопластинками, эндотелиаль-
ными клетками, а также веществами межкле-
точного матрикса, например, гиалуроновой 
кислотой и фибриногеном [8]. Олигосахариды 
гликокаликса придают мембране высокий 
отрицательный заряд, благодаря которому 
эритроциты в кровотоке отталкиваются друг 
от друга. Примерно 60% отрицательного за-
ряда на поверхности эритроцитов приходится 
на долю гликофоринов, что обусловлено на-
личием большого количества остатков сиало-
вой кислоты в их углеводных цепях. Гликофо-
рины ответственны за электростатические 
взаимодействия эритроцитов с другими кле-
точными и неклеточными объектами. [1, 8]. 
 
Изменения плазмолеммы эритроцитов 

в течение их жизненного цикла 
 

Строение и химический состав плазмо-
леммы эритроцитов претерпевают значитель-
ные изменения в течение жизни клетки. 

Финальная дифференцировка эритроцитов 
 

Молодые незрелые ретикулоциты обра-
зуются в процессе энуклеации оксифильных 
эритробластов в красном костном мозге. За-
вершение дифференцировки ретикулоцитов и 
их превращение в зрелые эритроциты проис-
ходит в течение примерно трех суток, две тре-
ти этого времени – в костном мозге, и 24 часа 
– в кровотоке. Процесс созревания включает 
избавление клетки от остатков органелл (ми-
тохондрий, лизосом, рибосом, пластинчатого 
комплекса), от большого количества тубули-
нов, от цитоплазматических ферментов, уча-
ствующих в финальном синтезе гемоглобина. 
Не менее важным является обширное ремо-
делирование плазмолеммы ретикулоцитов с 
прогрессирующей потерей «избыточных» 
мембранных липидов и белков. Более 650 
различных белков удаляются на поздних ста-
диях созревания ретикулоцитов [25], среди 
которых рецептор трансферрина (TfR), рецеп-
тор адгезии β1-интегрин, тропомодулин 3, иг-
рающий важнейшую роль во взаимодействии 
эритроидных клеток с макрофагами-
няньками, водный транспортер аквопорин 1, 
удаление которого позволяет клетке адапти-
роваться к иным, чем в красном костном моз-
ге осмотическим условиям. В тоже время со-
держание в мембране ретикулоцитов белка 
полосы 3 и спектрина увеличивается [10, 25, 
42]. В результате окончательно формируется 
молекулярная архитектоника мембраны, уп-
лощается и становится истинно дисковидной 
форма клеток, уменьшаются объем клетки и 
площадь ее поверхности, стандартизируется 
соотношение площадь/объем, повышается 
индекс деформируемости [46]. Известно, что 
эритроциты характеризуются высоким отно-
шением площади поверхности к объему клет-
ки (1.5–1.9), которое делает их высоко эла-
стичными и деформируемыми [1, 34]. 

Освобождение ретикулоцитов от балла-
стных для будущего функционирования ве-
ществ происходит путем образования и отде-
ления от плазмолеммы большого количества 
везикул [18, 46]. Описаны механизмы везику-
ляции ретикулоцитов, названные авторами 
биогенезом экзосом [18]. Первый из них, ин-
тралюменальный, представляет собой образо-
вание везикул на внутренней поверхности 
мембраны, что позволяет удалять цитоплаз-
матические белки и мембранносвязанные эн-
зимы. Второй механизм, биогенез везикул 
непосредственно в толще мембраны, служит 
для удаления излишних интегральных белков 
и липидов бислоя. Полагают, что этот процесс 
происходит на базе липидных плотов (раф-
тов), так как отделившиеся везикулы содер-
жат характерные для плотов белки – флотил-
лины и стоматин. Третий механизм, форми-
рование везикул на внешней поверхности 
плазмолеммы, позволяет клетке избавляться 
от гликолипидов и гликопротеинов, то есть, от 
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избыточных рецепторных и адгезивных моле-
кул. Считается, что триггером везикуляции 
является локальное нарушение асимметрии 
липидного бислоя. Описаны белковые ком-
плексы, ответственные за сортировку подле-
жащих удалению веществ, а также за образо-
вание и отделение везикул от мембраны [18]. 
 
Функционирование и старение эритроцитов 

 
В течение 120 дней жизни эритроцита в 

его плазмолемме постепенно накапливаются 
химические изменения, затрагивающие ее 
липидный, белковый и углеводный компо-
ненты, такие как увеличение экспозиции 
фосфатидилсерина и фосфатидилэтанолами-
на на наружной поверхности мембраны, 
уменьшение содержания холестерина в бис-
лое, изменения соотношения мембранных 
белков, снижение количества сиаловых ки-
слот в углеводных цепях гликокаликса, моди-
фикация активности трансмембранных пере-
носчиков и ферментных систем [14, 20, 37, 41]. 
Возрастные изменения в работе транспортных 
белков плазмолеммы эритроцитов приводят к 
нарушениям водно-электролитного гомеоста-
за и повышению вязкости цитоплазмы. Сни-
жается активность натриевого насоса, что 
приводит к изменению ионной композиции 
цитоплазмы (увеличению концентрации Na+ 
и снижению содержания K+), к дегидратации 
клетки, уменьшению ее объема, сморщива-
нию и потере деформируемости [24, 39]. 
С возрастом подавляется работа транспортера, 
удаляющего кальций из клетки [34]. Сущест-
венно возрастающий цитоплазматический 
уровень Ca2+ ингибирует натриевый насос, 
стимулирует ферменты, вовлеченные в нару-
шение асимметрии липидного бислоя, а также 
энзимы, ответственные за протеолиз спектри-
нов и реорганизацию цитоскелета [1, 20]. 
В возрастных эритроцитах существенно сни-
жается транспорт анионов через белок поло-
сы 3, а также транспорт глюкозы, вследствие 
чего редуцируются содержание АТФ в цито-
плазме и энергетические возможности клетки 
[13, 39]. 

Основными факторами, повреждающи-
ми структуру эритроцитов и нарушающими их 
жизнедеятельность, считаются активные 
формы кислорода (АФК), воздействию кото-
рых эритроциты постоянно подвергаются при 
четырехмесячном функционировании в кро-
вотоке. Экзогенные АФК выделяются в плазму 
нейтрофилами, макрофагами, эндотелиаль-
ными клетками и могут быть захвачены эрит-
роцитами. Эндогенные АФК (супероксид, пе-
рекись водорода) непрерывно образуются в 
результате медленного самоокисления гемо-
глобина и превращения его в метгемоглобин, 
преимущественно связанный с мембраной 
через белок полосы 3. Собственно окислению 
подвергается ион железа, который в гемогло-

бине существует в состоянии Fe2+, а в метге-
моглобине – в состоянии Fe3+ [22]. Чтобы све-
сти к минимуму эффект АФК и возникающий 
в результате окислительный стресс, эритро-
циты имеют мощную антиоксидантную сис-
тему, включающую ферменты, в том числе 
гликолитические (супероксиддисмутазу, ка-
талазу, глутатионпероксидазу, глюкоза-6-
фосфатдегидрогеназу), и неферментные низ-
комолекулярные вещества (глутатион, аскор-
биновую кислоту). Цитозольная локализация 
этой системы ограничивает ее эффективность 
относительно образовавшихся в мембране 
АФК, которые вызывают перекисное окисле-
ние липидов и денатурацию белков плазмо-
леммы, снижая ее эластические свойства. На-
капливающийся метгемоглобин, а также его 
производные гемихромы не обладают сродст-
вом к кислороду, вследствие чего редуцирует-
ся транспортная способность эритроцитов. 
Кроме того, эти вещества вызывают антиген-
ную трансформацию белка полосы 3, что 
инициирует процесс элиминации стареющих 
эритроцитов макрофагами. Окислительные 
реакции активирует каспазу 3, способную час-
тично разрушать белок полосы 3, инициируют 
перемещение фосфатидилсерина на внешнюю 
поверхность мембраны, ингибируют транс-
портный канал, ответственный за ограниче-
ние внутриклеточной концентрации кальция. 
Следствием окислительного стресса являются 
нарушения водно-электролитного баланса 
стареющих эритроцитов, уменьшение их объ-
ема, площади поверхности и отношения пло-
щадь/объем, увеличение концентрации гемо-
глобина и вязкости цитоплазмы, разрушение 
цитоскелета и его связей с плазмолеммой, 
снижение деформируемости мембраны, по-
вышение количества антигенов к иммуногло-
булинам и белкам системы комплимента. 
Кроме того, показано, что АФК эритроцитов 
могут повреждать другие клетки, с которыми 
эритроциты контактируют, например, эндо-
телий [14, 22, 26, 29, 41]. 

В течение долгой жизни эритроциты 
подвергаются хроническому воздействию 
глюкозы, которое вызывает гликирование 
(неферментативное гликозилирование) их 
белков, прежде всего гемоглобина. Этот про-
цесс обусловлен способностью глюкозы свя-
зываться с аминогруппами белков, изменяя 
их структурные и функциональные свойства. 
Скорость образования необратимых конечных 
продуктов гликозилирования зависит от 
уровня и длительности экспозиции глюкозы. 
У здоровых людей реакция протекает медлен-
но, количество гликированных белков незна-
чительно, но в случае хронической гипергли-
кемии высокий уровень именно этих веществ 
приводит к развитию диабета и его осложне-
ний. Гликированные молекулы подвержены 
активному окислению с образованием АФК, 
что усугубляет развитие окислительного 
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стресса, особенно разрушительного у больных 
диабетом. Помимо гемоглобина, глюкоза об-
разует комплексы с мембранными белками 
эритроцитов. Показано, что у больных сахар-
ным диабетом гликирование белков-
транспортеров ионов Ca2+, K+, Cl– и Na+ подав-
ляет их активность, изменяя водно-
электролитный баланс в эритроцитах [23]. 

Возрастные биохимические перестрой-
ки плазмолеммы эритроцита сопровождаются 
ее везикуляцией, приводящей к уменьшению 
объема клетки (до 25%) и площади ее поверх-
ности (до 17%) [20]. Образование мембранных 
пузырьков происходит особенно активно при 
депонировании крови в селезенке. Ключевая 
роль в процессе везикуляции отводится анти-
генной модификации белка полосы 3, которая 
инициируется метгемоглобином и гемихро-
мами, а также повышению экспозиции фос-
фатидилсерина на наружной поверхности 
плазмолеммы [12, 13, 20]. Есть данные, что 
при везикуляции метгемоглобин, связанный с 
белком полосы 3, ослабляет его якорные свой-
ства, что приводит к локальному отделению 
цитоскелета от липидного бислоя в области 
расположения рафтов [38, 53]. В составе вези-
кул находили гемоглобин и мембранные бел-
ки, включая белок полосы 3 и гликофорины, 
но не белки цитоскелета: спектрин, а также 
белок 4.1 и анкирин. Цитоскелетные белки, 
содержание которых уменьшается параллель-
но со снижением площади мембраны, удаля-
ются из клетки путем разложения на фраг-
менты с помощью убиквитин-протеасомных 
энзимов [20, 29]. Предполагается, что везику-
ляция позволяет клеткам избавляться от де-
фектных белков и ферментов апоптоза, избе-
гая гибели и продлевая свою жизнь в крово-
токе. [2, 13, 54, 20, 53]. Описано усиление ве-
зикуляци эритроцитов при врожденных пой-
килоцитозах (талассэмии, серповидноклеточ-
ной анемии, врожденных сфероцитозах, эхи-
ноцитозе, стоматоцитозе и др.), что позволяет 
морфологически аномальным эритроцитам с 
укороченным сроком жизни пролонгировать 
свое существование и функциональную ак-
тивность [30, 54]. 
 

Гибель эритроцитов – эритродиерез 
 

Эритроциты завершают свое четырех-
месячное функционирование в красной пуль-
пе селезенки и частично в печени. В норме у 
человека за 1 секунду разрушается 5 млн 
эритроцитов, за сутки – более 360 млрд [8]. 
Механизм гибели, часто называемый в лите-
ратуре «внутриклеточным гемолизом», пред-
ставляется следующим образом. В старых 
эритроцитах метгемоглобин и гемихромы, 
прикрепляясь к цитоплазматическому домену 
белка полосы 3, вызывают кластеризацию и 
антигенную трансформацию этого протеина. 
Модифицированный белок полосы 3 распо-
знается иммуноглобулинами (IgG) и белками 

системы комплимента, что ведет к опсониза-
ции эритроцита и его дальнейшей элимина-
ции макрофагами. Возросшая экспозиция 
фосфотидилсерина и фосфотидилэтанолами-
на на наружной поверхности мембраны ста-
рых эритроцитов также стимулирует фагоци-
тарную активность макрофагов [8, 14, 37, 41]. 

 
 

Физиологический эритродиерез на  
10–20% обеспечивается также внутрисосуди-
стым гемолизом, то есть гибелью эритроцитов 
в кровотоке, что характерно для физически 
поврежденных клеток, инвазированных пара-
зитами (малярия, бабезиоз), или патологиче-
ски деформированных эритроцитов, вследст-
вие чего врожденные пойкилоцитозы всегда 
сопровождаются гемолитическими анемиями. 
При гемолизе нарушается проницаемость 
плазмолеммы, приводящая к возрастанию 
цитоплазматической воды, увеличению объе-
ма клетки вплоть до критического (146% от 
первоначального значения), ее разрушению и 
выходу гемоглобина в плазму [8, 24, 36, 48]. 

 
 

Часть эритроцитов погибает в кровото-
ке, не достигнув финала отпущенного приро-
дой периода жизнедеятельности, путем апоп-
тоза, называемого в данном случае эрипто-
зом. Морфологически эриптоз проявляется 
везикуляцией плазмолеммы и сморщиванием 
клетки. Образующиеся крупные везикулы по 
сути являются апоптозными (эриптозными) 
тельцами. Триггерами эриптоза считают ак-
тивацию каспаз, хотя в эритроцитах отсутст-
вует ключевой фермент апоптоза каспаза 9, а 
обнаружены только каспазы 3 и 8 [8]. Это со-
бытие ведет к изменению проницаемости 
ионных каналов для кальция и повышению 
его концентрации в цитоплазме клетки, что, в 
свою очередь, изменяет трансмембранный 
перенос ионов калия и хлора, приводящий к 
обезвоживанию, сморщиванию эритроцита и 
везикуляции его мембраны. Внутриклеточная 
гиперкальцемия активирует скрамблазу, ко-
торая увеличивает экспозицию фосфатидил-
серина на наружной поверхности плазмолем-
мы. Эта молекула распознается макрофагами, 
уничтожающими эриптозные тельца. Цито-
зольное повышения уровня кальция стимули-
рует различные протеазные системы, разру-
шающие мембранные и скелетные белки 
эритроцита. Одновременно повышается ак-
тивность кислой сфингомиелиназы, отде-
ляющей церамиды от сфингомиелинов. Це-
рамиды усиливают чувствительность калие-
вых каналов к ионам кальция, способствуя 
сморщиванию клетки, а также участвуют в 
перемещении фосфатидилсерина в наружный 
слой плазмолеммы. Есть предположения об 
участии в инициации эриптоза метгемогло-
бина, который, увеличивая фосфорилирова-
ние белка полосы 3, нарушает его связь с ци-
тоскелетом и способствует везикуляции мем-
браны [2, 19, 28, 35, 36, 47, 48,].
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Биологическое значение эриптоза за-
ключается в том, что он позволяет вывести из 
кровотока поврежденные эритроциты, пре-
пятствуя гемолизу и его последствиям, преж-
де всего повреждению почек [23, 36, 48]. 

Этиопатогенетическими факторами 
эриптоза являются гиперосмомолярность 
плазмы, окислительный стресс, гипертермия, 
истощение энергетических запасов, тяжелые 
металлы, дефицит железа, фосфатов, фермен-
тов, а также медикаментозные средства (ксе-
нобиотики, антибиотики). Усиление эриптоза 
описано при различных клинических состоя-
ниях, таких как серповидноклеточная анеми-
ия, малярия, талассэмия, наследственный 
сфероцитоз, сепсис, почечная недостаточ-
ность, диабет, микоплазмоз, инфекции с ге-
молитическими токсинами, свинцовая, мед-
ная и ртутная интоксикациия и др. Если уско-
ренный эриптоз не компенсируется стимуля-
цией эритропоэза, заболевания осложняются 
клинически значимой анемией [17, 19, 36, 
47,48]. Эриптозные эритроциты и апоптозные 
тельца могут связываться с эндотелиальными 
клетками и, таким образом, препятствовать 
микроциркуляции, усугубляя течение болезни 
[52]. Эриптоз ингибируется эритропоэтинами, 
катехоламинами, аденозином, оксидом азота 
(NO). Последний вырабатываются в эритро-
цитах при участии NO-синтетазы эндотели-
ального типа, либо поступает из плазмы и на-
капливается, связываясь с гемоглобином [8]. 
Все факторы, которые стимулируют или по-
давляют эриптоз действуют чаще всего на па-
тогенетическое звено повышения цитозоль-
ного кальция, реже, на уровне образования 
церамидов. Так, эритропоэтины осуществля-
ют антиэриптозный эффект за счет ингибиро-
вания кальциевых каналов в плазмолемме 
эритроцита. Усиление эриптоза при недостат-
ке эритропоэтинов, называемое «неоцитоли-
зом», наблюдается у здоровых людей, воз-
вращающихся с большой высоты или косми-
ческого полета [36, 47, 48]. Баланс в системе 
про- и антиэриптогенных факторов вносит 
свой вклад в поддержание численности попу-
ляции эритроцитов в периферической крови 
[17, 19, 36, 47]. 
 

Заключение 
 

Плазмолемма является единственным, 
а потому важнейшим структурным компонен-
том эритроцитов, вовлеченным во все процес-
сы их жизнедеятельности. Морфологические 
и биохимические перестройки плазмолеммы 
в течение жизненного цикла эритроцита яв-
ляются элементами адаптационного меха-
низма, позволяющего поддерживать клеточ-
ный гомеостаз и функциональную активность 
этих форменных элементов на протяжении их 
четырехмесячного пребывания в кровотоке. 
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