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Целью исследования явилось определение уровня некоторых показателей метаболизма железа при анемии беременных. 
В крови 39 анемичных женщин с повторной беременностью определены уровни сывороточного железа, ферропортина 
и гепсидина. Группу сравнения составили 19 беременных женщин без анемии. Контрольную группу составили 15 не-
беременных женщин с нормальным уровнем гемоглобина. Измерение концентрации гемоглобина проводилось на гема-
тологическом автоанализаторе «Mythic18». Концентрацию гепцидина и ферропортина определяли с помощью наборов 
реагентов «Cloud Clone Corp.» (США), а ферритина - реагентов фирмы «Pishtaz teb» (Иран) на иммуноферментном 
анализаторе Stat Fax 303+ (США). В ходе исследования у беременных с анемией выявлено значительное снижение уровня 
ферритина, гепсидина и значительное повышение ферропортина. Отметим, что нарушения в обмене железа у бере-
менных усугубляются с возрастанием сроков беременности. Комплексное определение различных показателей обмена 
железа дает важную информацию не только для понимания патогенеза железодефицитной анемии у беременных, но и 
для ранней диагностики заболевания и назначения правильного лечения.
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This research paper presents the results of a study of some indicators of iron metabolism in anaemia in pregnant women. The 
venous blood of 39 pregnant women with anaemia was examined. Serum ferritin, ferroportin and hepcidin were investigated 
for this purpose. The comparison group consisted of 19 pregnant women without anaemia. The haemoglobin concentration was 
measured by using «Mythic-18» haematological autoanalyzer. The concentrations of hepcidin and ferroportin were determined by 
using «Cloud-Clone Corp.» (USA), and ferritin concentrations were determined by using «Pishtaz teb» (Iran) reagents through 
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) method. The study revealed a significant decrease in the level of ferritin, hepcidin 
and a significant increase in ferroportin level. A comprehensive definition of various indicators of iron metabolism provides 
important information not only for understanding the pathogenesis of iron deficiency anaemia in pregnant women but also for 
early diagnosis of the disease and the appointment of the correct treatment.

K e y  w o r d s :  iron; anaemia; pregnancy; hepcidin; ferroportin.
For citation: Shahverdiyeva I.J. Changes of cytokine profile in the blood of pregnant women with anemia. Klinicheskaya 
Laboratornaya Diagnostika (Russian Clinical Laboratory Diagnostics). 2019; 64 (8): 477-480  (in Russ.) DOI: http://dx.doi.
org/10.18821/0869-2084-2019-64-8-477-480
For correspondence: Shahverdiyeva Ilaha Jamshid, researcher of Scientific Research Laboratory at the Department of Biochem-
istry; е-mail: ilahashahverdiyeva@gmail.com
Conflict of interests. The authors declare absence of conflict of interests.
Acknowledgment. The study had no sponsor support.

                                                                                                    Received 10.07.2019
                                                                                                    Accepted 12.07.2019

Для корреспонденции: Шахвердиева Илаха Джамшид кызы, ст. 
лаборант НИЛ при кафедре биохимии; е-mail: ilahashahverdiyeva@
gmail.com

Введение. Высокая распространенность анемии бе-
ременных является чрезвычайно актуальной проблемой 
медицины. Железодефицитная анемия (ЖДА) является 
самой распространенной формой среди анемий беремен-
ных и составляет около 90%. ЖДА приводит к неблаго-
приятным последствиям как для беременной (тяжёлое 

течение беременности, родов, послеродового периода; 
увеличение частоты преждевременных родов, плацен-
тарной недостаточности; угроза прерывания беремен-
ности; инфекционные осложнения), так и для плода (ги-
потрофия плода). При повторной беременности анемия 
еще более усугубляется, повышая риск возникновения 
осложнений. В связи с этим, изучение патогенеза ЖДА 
у беременных имеет большое значение для разработки 
новых принципов лечения [5].

Механизм развития ЖДА при беременности до конца 
еще не выяснен, но предполагается, что в основе патоло-
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гии стоит нарушение равновесия между повышенным рас-
ходом железа и его поступлением в организм, в результате 
чего развиваются железодефицитные состояния различной 
степени тяжести. При беременности сывороточное железо 
остается ниже нормальных величин вследствие уменьше-
ния поступления железа в плазму из макрофагов, которые 
расщепляют гемоглобин (Hb) эритроцитов, а также в ре-
зультате усиления блока кишечного всасывания [4].

Как известно, гомеостаз железа оcуществляется це-
лым рядом белков и является уникальным процессом, 
демонстрирующим природную защиту организма от 
самого мощного окислителя – свободной молекулы же-
леза.  Основными регуляторными белками обмена желе-
за являются ферропортин, ферритин, лактоферритин и 
гепсидин [6,12].

Ферропортин служит основным трансмембранным 
транспортером железа из тканей.  Он экспортирует же-
лезо в плазму из двенадцатиперстной кишки (контроль 
поглощения), из макрофагов и гепатоцитов (контроль 
освобождения железа – продукта катаболизма эритро-
цитов и запаса железа в ферритине), а в плазме железо 
связывается с трансферрином [6].

Гепсидин считается основным регулятором обмена 
железа и ключевым фактором в развитии анемии. Связы-
ваясь с ферропортином, он снижает его функциональную 
активность, в результате чего блокируется поступление 
железа из разных клеток и тканей. В энтероците воздей-
ствие гепсидина приводит к уменьшению транспорта же-
леза через базолатеральную мембрану и снижению вса-
сывания железа. Кроме этого, гепсидин блокирует высво-
бождение железа из макрофагов и снижает способность 
красного костного мозга его усваивать [2,1]. 

Ферритин – это сложный белковой комплекс, кото-
рый состоит из трехвалентного железа и протеина – апо-
ферритина; он необходим для накопления и хранения 
запасов железа, поэтому является главным участником 
метаболизма железа [3,7]. Ферритин играет также важ-
ную роль в переносе железа в кишечнике и плаценте, т.е. 
является медиатором при соединении железа с  транс-
феррином и в переносе его от матери к плоду.

Клиническая диагностика дефицита железа в орга-
низме путем отбора проб костного мозга в большинстве 
случаев нецелесообразна. Сывороточный ферритин 
(СФ) является наиболее часто используемым индика-
тором для определения дефицита железа. Тем не менее, 
существуют значительные различия в пороговых значе-
ниях СФ, рекомендованные различными группами экс-
пертов. Имеющиеся ограниченные данные позволяют 
предположить, что обычно рекомендуемая пороговая 
концентрация СФ составляет 12 мг/л [3].

Нормативные данные уровня железо регуляторных 
белков для беременных женщин очень скудные. Боль-
шинство данных взяты из исследований, проведенных 
30 лет назад. Они не отражают этнические и географи-
ческие разнообразия контингента исследования и вы-
полнены старыми лабораторными методами, что пре-
допределяет необходимость дальнейших комплексных 
исследований показателей метаболизма железа при бе-
ременности.

Целью данной работы явилось изучение некоторых 
показателей метаболизма железа при ЖДА во время по-
вторной (2-й, 3-й и т.д.) беременности.  

Материал и методы. Было проведено аналитиче-
ское, наблюдательное, рандомизированное, научное, 
проспективное, продольное и клиническое (лаборатор-

ное) исследование. В данной работе были обследованы 
19 беременных женщин с нормальным уровнем Hb в 
возрасте 18-35 (24,6±1,0) лет и 39 беременных (повтор-
ная беременность) с ЖДА в возрасте 19-34 (26,3±0,6) 
лет. Контрольную группу составили 15 небеременных 
женщин с нормальным уровнем гемоглобина.

У всех женщин определяли концентрацию некото-
рых белков-регуляторов обмена железа – гемоглобина, 
ферропортина, ферритина и гепсидина. 

Диагноз анемии устанавливали по нормам центра 
контроля заболеваний в США, они используют в каче-
стве нижних границ концентрации Hb в I и III триме-
страх беременности - 110 г/л, во II триместре – 105 г/л. 
Часто очень трудно определить, чем обусловлено не-
большое снижение концентрации НЬ: анемией или ге-
модилюцией [4,5].

Измерение концентрации гемоглобина проводилось 
на гематологическом автоанализаторе «Mythic18». Кон
центрацию гепcидина и ферропортина определяли с по-
мощью наборов реагентов “Cloud Clone Corp.” (США), 
а ферритина - реагентов фирмы “Pishtaz teb” (Иран) на 
иммуноферментном анализаторе Stat Fax 303+ (США).

Статистическая обработка результатов проводилась 
с использованием непараметрического критерия Манна-
Уитни-Уилкоксона. Данные представлены как M±m (М - 
средняя величина показателя, m - ошибка средней). Ста-
тистическая обработка данных выполнялась в програме 
SPSS Statistics 20 (США) при помощи компьютерных 
программ Microsoft Excel XP, Windows 2013. Статисти-
чески достоверным считали уровень значимости разли-
чий средних показателей при р<0,05. 

Результаты и обсуждение. В результате исследо-
вания выявлено статистически достоверное снижение 
гемоглобина у беременных с анемиями. Так, концентра-
ция Hb составила в первом триместре 96,9±1,6 г/л, во 
втором триместре – 91,8±1,6 г/л, в третьем триместре 
– 86,9±1,7 г/л, в то время как у беременных без анемии, 
в первом триместре – 121,8±1,8 г/л, во втором триместре 
-106,3±0,7 г/л, в третьем –113,6±0,8 г/л, а в контроле – 
122,7±1,8 г/л (см.таблицу). 

Очевидно, что делать выводы о содержании желе-
за в организме лишь по уровню гемоглобина нельзя. О 
железодефицитной этиологии анемии свидетельствует 
снижение уровня гемоглобина наряду со снижением СФ 
[9,10].

Концентрация СФ у беременных с ЖДА была ста-
тистически достоверно ниже, чем у беременных без 
анемии. Так в первом триместре концентрация СФ со-
ставила – 18,0±0,9 нг/мл (в 3,3 раза; р<0,001), во вто-
ром триместре – 14,8±0,6 нг/мл (в 2,8 раза; р=0,002), в 
третьем триместре – 6,7±0,3 нг/мл (в 7,1 раза; р<0,001). 
Значительное понижение СФ указывает на наличие аб-
солютного дефицита железа у беременных женщин с 
ЖДА. Снижение уровня ферритина в сыворотке крови 
при дефиците железа в организме может быть связано 
как с недостаточным поступлением железа с пищей, так 
и  с нарушениями его всасывания при патологических 
изменениях слизистой оболочки тонкой кишки.

В результате исследования также выявлено значи-
тельное снижение уровня гепсидина в сыворотке кро-
ви беременных с ЖДА. Средний уровень гепсидина у 
этих пациенток в первом триместре составил 2,12±0,18 
нг/мл (в 3,4 раза; р=0,025), во втором триместре – 2,26 
±0,27 нг/мл (в 3,1 раза; р=0,015), а третьем триместре – 
3,34±0,29 нг/мл (в 2,2 раза; р=0,001). 
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Была отмечена тенденция к повышению концентра-
ции гепсидина в третьем триместре. Увеличение уровня 
гепсидина в крови может быть естественной реакцией 
организма на увеличение кишечного всасывания желе-
за. В этом периоде повышенное содержание этого белка 
приводит к недостатку железа для синтеза Hb [9,10]. 

 Изменение содержания гепсидина при анемии может 
быть опосредовано тканевой гипоксией, повышением 
уровня эритропоэтина или снижением содержания сы-
вороточного и тканевого железа вследствие его потре-
бления предшественниками эритроцитов. Синтез геп-
сидина подавляется эритропоэтином, что обеспечивает 
поступление достаточного количества железа в костный 
мозг и активный̆ эритропоэз [9]. 

Повышение уровня гепсидина в третьем триместре 
беременности может быть вызвано изменениями цито-
кинового профиля, происходящими при подготовке ор-
ганизма к родам [8].

Установлено, что уже на 5-й неделе внутриутробного 
развития в тканях плода происходит синтез гепсидина, 
т.е. контроль за поступлением железа существует с самых 
ранних этапов эмбриогенеза.  В маточно-плацентарной 
единице гепсидин, вызывающий деградацию синцитио-
трофобласта ферропортина, регулирует высвобождение 
железа в кровообращение плода.  Пониженный уровень 
выработки гепсидина при анемиях беременности спо-
собствует улучшению абсорбции железа и сокращению 
его задержки в макрофагах [11]. 

По результатам наших исследований, в сыворотке 
крови беременных с ЖДА наблюдается значительное 
повышение содержания ферропортина по сравнению с 
данными беременных без анемии. В первом триместре 
уровень ферропортина составил 0,65±0,12 нг/мл (в 2,8 
раза; р=0,002), во втором триместре – 0,77±0,12 нг/мл (в 
2,6 раза; р=0,002), а в третьем триместре – 0,97±0,12 нг/
мл (в 3,8 раза; р=0,001) в то время как у беременных без 
анемии (первый триместр – 0,23±0,03 нг/мл, второй три-
местр – 0.29±0,02 нг/мл, третьей триместр – 0,26±0,03 

нг/мл; контроль – 0,25±0,02 нг/мл). Повышение ферро-
портина является компенсаторным, и оно приводит к 
увеличению всасывания железа и усилению высвобож-
дения железа из макрофагов.

Таким образом, выявленные у  женщин с анемией 
при повторной беременности нарушения обмена железа 
(выраженное снижение уровня ферритина и гепсидина 
в  сочетании с  повышением концентрации ферропорти-
на) указывают на железодефицитный характер анемии. 
Снижение уровня железа в крови приводит к снижению 
его содержания в транспортных формах и его внутрикле-
точных запасов с последующим снижением уровня Hb. 
Отметим, что нарушения в обмене железа у беременных 
усугубляются с возрастанием сроков беременности. Ком-
плексное определение различных показателей обмена же-
леза дает важную информацию не только для понимания 
патогенеза ЖДА у беременных, но и для ранней диагно-
стики заболевания и назначения правильного лечения. 
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Показатели обмена железа при физиологической беременности и анемии беременных (M±m, min-max)

Показател Группы
Контроль,

n=15
Беременность без анемии, n=19 Беременность с анемией (повторная беременность), n=39

I триместр II триместр III триместр I триместр II триместр III триместр
Hb
г/л

122,7±1,8
(111-135)

121,8±1,8
(116-127)

106,3±0,7
(105-109)
р<0,001

113,6±0,8
(111-117)
р=0,003

96,9±1,6
(72-116)
р<0,001
р1<0,001

91,8±1,6
(69-107)
р<0,001
р1=0,001
р2=0,037

86,9±1,7
(63-103)
р<0,001
р1<0,001
р2<0,001

Ферритин
нг/мл

55,3±5,2
(23,3-94,2)

59,1±13,3
(28,6-117)

41,6±10,1
(12,3-83)

47,1±8,8
(26,3-97)

18,0±0,9
(9-36)

р<0,001
р1<0,001

14,8±0,6
(9-28)

р<0,001
р1=0,002
р2=0,009

6,7±0,3
(3-10)

р<0,001
р1<0,001
р2<0,001

Ферропортин
нг/мл

0,25±0,02
(0,16-0,31)

0,23±0,03
(0,09-0,33)

0,29±0,02
(0,02-0,34)

0,26±0,03
(0,09-0,34)

0,65±0,12
(0,23-1,44)

р=0,001
р1=0,002

0,77±0,12
(0,3-1,59)
р<0,001
р1=0,002

0,97±0,12
(0,3-1,78)
р<0,001
р1=0,001

Гепсидин
нг/мл

5,10±0,77
(3,4-10,2)

7,17±2,38
(2,2-16,6)

7,08±2,20
(2,2-16,6)

7,21±0,99
(4,3-11,9)
р=0,049

2,12±0,18
(0,99-2,84)

р<0,001
р1=0,025

2,26±0,27
(1,03-3,36)

р<0,001
р1=0,015

3,34±0,29
(1,74-4,6)
р=0,017
р1=0,001
р2=0,004

П р и м е ч а н и е . р - уровень значимости по сравнению с контролем; р1 - по сравнению с беременными без анемии; р2 - по сравнению 
первым триместром беременных с анемиями.
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