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Железо является важнейшим микроэле-

ментом, который входит в состав более 

100 ферментов организма человека и при-

нимает участие в дыхании, кроветворе- 

нии, иммунобиологических процессах и 

окислительно-восстановительных реакциях. 

Концентрация его в плазме широко варьиру-

ется и у здорового человека составляет 10,8–

28,8 мкмоль/л [1]. Ежедневная потеря желе-

за чрезвычайно мала (около 1 мг/сут.). В ос-

новном она осуществляется за счет десква-

мация эпителиальных клеток кишечника и 

кожи, микрокровотечений, выведения с 

желчью и мочой. Компенсация этих потерь 

имеет фундаментальное значение и проис-

ходит путем абсорбции железа из пищи [2]. 

 

Интестинальная абсорбция представляет 

главный этап этого процесса, который тща-

тельно регулируется общим содержанием 

железа в организме, эритропоэтической ак-

тивностью и выраженностью гипоксии. Од-

нако механизмы интестинальной абсорбции 

и регуляции обмена железа в организме че-

ловека до сих пор изучены недостаточно. 

Обмен железа 

Как известно, в пищевых продуктах со-

держится 2 типа железа — гемовое (красное 

мясо) и негемовое или ионизированное (ово-

щи, фрукты, зерновые культуры). При сред-

нем поступлении с пищей 10–20 мг железа в 

сутки у здорового человека около 1–2 мг 
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абсорбируется в желудочно-кишечном трак-

те (ЖКТ) [3]. Наиболее интенсивно этот 

процесс происходит в двенадцатиперстной и 

начальных отделах тощей кишки. Желудок 

играет лишь незначительную роль в усвое-

нии железа, т.к. в нем абсорбируется не бо-

лее 1–2 % от общего количества поступаю-

щего микроэлемента. В процессе прохожде-

ния железа через апикальную и базолате-

ральную мембраны абсорбирующих эпите-

лиальных клеток участвуют 2 вида транс-

портеров [4]. Негемовое железо переносится 

интестинальным дивалентным катионом 

DMT1 (divalent metal transporter 1). При этом 

атомы трехвалентного железа (Fe
3+

), посту-

пившие с пищей, сначала редуцируются в 

атомы двухвалентного (Fe
2+

) ферриредукта-

зой, а затем захватываются DMT1 [5]. 

Вторым транспортером негемового железа 

внутрь энтероцита является комплекс 

мобильферрин-интегрин, механизм действия 

которого еще не совсем ясен. Считается [6], 

что внутриклеточная железосвязывающая 

молекула мобильферрина получает ионы 

железа от DMT1 и транспортирует микро-

элемент в цитозоль. В базолатеральной мем-

бране энтероцита присутствует другой 

транспортер — IREG1/ferroportin/MTP1 (iron 

regulated protein1/ferroportin/metal transporter 

protein1), который окисляет Fe
2+

 до Fe
3+

 и 

транспортирует его в кровь. 

Механизм транспортировки гемового же-

леза внутрь энтероцита также остается мало 

изученным. Считается [7], что гемовое желе-

зо освобождается от белковых цепей в ЖКТ 

и в виде металлопорфирина всасывается 

энтероцитами кишечника. Внутри клетки 

происходит расщепление гема гем-оксиге-

назой-1 с высвобождением Fe
2+

. Далее, с по-

мощью белковой транспортной системы 

IREG1/ferroportin/MTP1, ионы окисляются 

до Fe
3+

, связываются с трансферрином и по-

кидают энтероцит, выходя в ток крови [8].
 

Высвобождение абсорбированного же-

леза в сторону общей циркуляции происхо-

дит с помощью трансмембранных белков 

ферропортина [9] и гефестина [10]. Послед-

ний является ферроксидазой и обеспечивает 

взаимопревращение Fe
2+

 и Fe
3+

. Интенсив-

ность поступления микроэлемента в кровь 

зависит от соотношения содержания в плаз-

ме свободного, моножелезистого и дижеле-

зистого (насыщенного) трансферрина. Комп-

лекс трансферрин-железо поступает глав-

ным образом в костный мозг (КМ), где 

используется для эритропоэза, небольшая 

часть — в депо (преимущественно в печень) 

и еще меньшее количество ассимилируется 

тканями для образования миоглобина, неко-

торых ферментов тканевого дыхания, не-

стойких комплексов железа с аминокислота-

ми и белками [11, 12]. В транспорте железа 

принимает участие и лактоферрин [13, 

14] — железосвязывающий гликопротеин, 

который является эволюционно самым мо-

лодым представителем семейства трансфер-

ринов. Лактоферрин абсорбирует железо из 

интестинальных эпителиальных клеток, а 

затем также транспортирует его к печени и 

другим органам. 

Депонирование железа осуществляется 

ферритином — белком, который преимуще-

ственно содержится в макрофагах КМ, пе-

чени и селезенке. В случае избытка железа в 

организме ферритин преобразуется в гемо-

сидерин. Основную железодепонирующую 

функцию выполняет ферритин печени, тогда 

как в слизистой оболочке тонкого кишеч-

ника он отвечает за перенос железа, абсор-

бированного энтероцитами к трансферрину 

плазмы крови. Ферритин системы фагоци-

тирующих макрофагов абсорбирует железо, 

которое высвобождается после деструкции 

энтероцитов, для его реутилизации. 

Регуляция гомеостаза железа  

Существует множество механизмов, 

участвующих в поддержании гомеостаза же-

леза. Так, белки, регулирующие обмен желе-

за IRP1 и IRP2 (Iron Regulatory Protein), 

позволяют каждой клетке определять его ко-

личество [15]. В том случае, когда содержа-

ние железа в клетке достаточное, IRP пере-

направляет его к ферритину. В условиях 

железодефицита происходит связывание IRP 

с IRE (iron-responsive element) ферритина, что 

приводит к снижению уровня последнего и 

увеличению концентрации трансферрина.  

Интенсивность всасывания железа из ЖКТ 

регулируется количеством этого микроэле-

мента, поступающего с пищей (алиментарный 

регулятор), его общим содержанием в орга-

низме (депо-регулятор или регулятор запасов 

железа), а также активностью эритропоэза в 

костном мозге (эритроидный регулятор).  

В последние годы установлено [16], что 

роль универсального гуморального регуля-

тора метаболизма железа выполняет гепси-

дин — 25-аминокислотный пептид, синтези-

рующийся в печени, моноцитах и нейтро-
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филах, а также в альвеолярных макрофагах. 

Отмечено [17], что под действием провоспа-

лительных цитокинов происходит гиперпро-

дукция гепсидина, который блокирует ре-

цепторы ферропортина — белка, транспор-

тирующего железо как из энтероцитов, так и 

макрофагов в кровь. Таким образом, с одной 

стороны, это может нарушать абсорбцию 

железа из кишечника, а с другой — приво-

дить к его избыточному скоплению в макро-

фагах, что затрудняет его использование для 

построения гемоглобина. 

Имеются данные [18], что в регуляции 

обмена железа также играет роль HFE (Hu-

man hemochromatosis protein) — протеин, 

который является своеобразным «информа-

тором» потребности организма в железе. 

Кроме того, HFE, взаимодействуя с β2-мик-

роглобулином, может конкурировать с же-

лезом за связывание с рецепторами транс-

феррина 1-го типа (RTf1). Результаты ряда 

исследований [19] показали, что снижение 

уровня HFE приводит к уменьшению кон-

центрации гепсидина и, соответственно, уве-

личению уровня сывороточного железа.  

Еще одним регулирующим звеном го-

меостаза железа является 2-й тип рецептора 

трансферрина (RTf2) [20]. Он также спосо-

бен связывать трансферрин в зависимости от 

рН крови, но с аффиностью в 25 раз мень-

шей, чем у RTf1. Так, при рН крови 7,4 от-

мечается высокая способность связывания 

дижелезистого трансферрина с RTf2, кото-

рая существенно снижается с уменьшением 

рН. Предполагают [21], что RTf2 «информи-

рует» гепатоциты о количестве сывороточ-

ного железа. Согласно этой гипотезе утрата 

функции RTf2 может привести к снижению 

захвата железа гепатоцитами и снижению 

выработки гепсидина, что вызовет увеличе-

ние интестинальной абсорбции железа и 

уменьшение его захвата макрофагами.  

В обмене железа важную роль играют ви-

тамины и некоторые микроэлементы: вита-

мин С принимает участие в восстановлении 

Fe
3+ 

в Fe
2+

 и процессе высвобождения железа 

из депо; дефицит рибофлавина сопровожда-

ется увеличением экскреции железа с мочой; 

снижение уровня пиридоксина отражается 

на состоянии аминокислотного обмена (ли-

зина, гистидина, метионина), участвующих в 

процессе всасывания железа в кишечнике; 

эргокальциферол участвует в переносе желе-

за из депо в КМ. В настоящее время извест-

но, что медь входит в состав множества фер-

ментов и белков, которые участвуют в окис-

лении Fe
2+ 

и его связывании с трансферрином.  

Изменение содержания железа в 

сыворотке крови 

Дефицит железа может быть обусловлен 

следующими причинами [22, 23]: хроничес-

кой кровопотерей (геморрой, обильные 

меноррагии и т. п.), недостаточным поступ-

лением железа с пищей (вегетарианство), 

усиленным его расходом (периоды интен-

сивного роста и развития, беременность и 

лактация), нарушением всасывания при па-

тологии ЖКТ или избыточном употребле-

нии фосфатов, оксалатов, кальция или тани-

на, его конкурентным потреблением (глист-

ные инвазии), а также гиповитаминозом.  

Недостаток железа в крови часто наблю-

дается при системных, эндокринных заболе-

ваниях и патологии печени. Так, S. Agrawal 

et al. [24] обследовали 214 пациентов, стра-

дающих ревматоидным артритом (РА). 

Анемия была диагностирована в 71 % случа-

ев, при этом железодефицитная анемия 

(ЖДА) развилась у 48 % больных. В другом 

исследовании [25] анемия была зарегистри-

рована у 85 % больных РА, 60 % из которых 

имели ЖДА.  

Результаты нашего исследования [26] по-

казали, что среди обследованных 65 боль-

ных РА анемия была диагностирована в 

64,6 % случаев. При этом клиническими 

особенностями РА у пациентов со снижен-

ным уровнем гемоглобина являлись его бо-

лее тяжелое и длительное течение, высокая 

степень активности и низкое качество жизни 

по сравнению с больными без анемии.  

Известно, что при системных заболевани-

ях соединительной ткани (СЗСТ) происхо-

дит активация различных провоспалитель-

ных цитокинов (интерферон-γ, интерлейки-

ны, фактор некроза опухоли-α), действие ко-

торых может приводить к изменению мета-

болизма железа. При СЗСТ возникновение 

ЖДА также обусловлено снижением всасы-

вания ионов железа в ЖКТ, прежде всего, в 

результате поражения его слизистой оболоч-

ки нестероидными [27] и стероидными про-

тивоспалительными препаратами [28], мето-

трексатом [29], нарушением еѐ трофики 

вследствие системного воспаления [30], раз-

витием микронутриентной недостаточности 

[31]. Как известно, любой воспалительный 

процесс сопровождается интенсификацией 

свободно-радикального окисления. В ответ 
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на это происходит компенсаторная актива-

ция антиоксидантной системы, основными 

компонентами которой являются витамины 

(А, С и Е), микроэлементы (селен, медь, 

цинк и др.) и ферменты (супероксиддисму-

таза, глутатионпероксидаза, каталаза и др.). 

Большинство из этих веществ принимает 

участие во всасывании, транспортировке и 

других процессах обмена железа в организ-

ме человека.  

Эндокринные заболевания, такие как ги-

потиреоз и сахарный диабет (СД) также мо-

гут сопровождаться снижением уровня же-

леза в сыворотке крови. ЖДА, развивающая-

ся у 30 % больных гипотиреозом, чаще обус-

ловлена снижением всасывания железа в 

тонком кишечнике вследствие атрофии и 

отека его слизистой, отсутствием стимули-

рующего влияния тиреоидных гормонов на 

эритропоэз. Для гипотиреоза характерно 

также снижение агрегации тромбоцитов, что 

может усугубить кровоточивость и привести 

к развитию постгеморрагической ЖДА. 

Имеются данные [32], что заместительная 

терапия гипотиреоза может приводить к 

нормализации уровня железа в сыворотке 

крови и исчезновению симптомов ЖДА. 

Анемия со сниженным уровнем железа у 

больных СД наблюдается в 19–38 % случа-

ев. Наиболее частыми причинами ее разви-

тия являются нарушение продукции эритро-

поэтина, всасывания железа и витаминов 

[33, 34]. Интересно, что эффективное лече-

ние ЖДА у больных СД приводит к досто-

верному снижению уровня гликозилирован-

ного гемоглобина [35]. 

ЖДА также часто сопровождает заболе-

вания печени. Причинами еѐ возникновения 

в этих случаях являются кровотечения из ва-

рикозно расширенных вен, а также нару-

шение гемостаза при возникновении тром-

боцитопении или дефиците факторов свер-

тываемости крови. Так, согласно данным 

Semba R. D. et al. [36], ЖДА была заре-

гистрирована у 46,7 % пациентов, страдаю-

щих вирусным гепатитом С. Авторы отме-

тили, что развитие анемии ассоциировалось 

с увеличением тяжести гепатита и смерт-

ности больных. В другом исследовании [37], 

ЖДА была диагностирована у 25,7 % боль-

ных таким гепатитом. При этом, согласно 

данным многофакторного регрессионного 

анализа, проведенного авторами, парамет-

ром, предсказывающим вероятность возник-

новения ЖДА, является уровень RTf. 

Анемия при злокачественных новообра-

зованиях встречается в 65 % случаев, из ко-

торых ЖДА составляет 27 % [38]. В разви-

тии анемии в этом случае, прежде всего, иг-

рает роль хроническая кровопотеря, замеще-

ние нормальных клеток КМ малигнизиро-

ванными, а также миелотоксическое дейст-

вие противоопухолевых препаратов. Так, у 

21 % больных колоректальным раком была 

диагностирована ЖДА [39], при этом у па-

циентов, получавших химиотерапию, ЖДА 

развивалась чаще, по сравнению с теми, кто 

ее не получал. Интересно, что дефицит же-

леза и анемия активируют оксидативный 

стресс и вызывают повреждение ДНК, что в 

свою очередь может увеличить риск кан-

церогенеза [40].  

Причинами увеличения уровня железа в 

сыворотке крови могут быть его избыточное 

потребление (например, при повышенном 

его содержании в питьевой воде), а также 

неконтролируемый прием препаратов желе-

за и оральных контрацептивов. Так [41], у 

46 женщин, получавших препараты, содер-

жащие эстроген на протяжении 2-х лет, бы-

ло зарегистрировано достоверное (р < 0,001) 

увеличение уровня сывороточного железа по 

сравнению с контрольной группой (132,7 ± 

± 47,6 нг/дл; 104,0 ± 34,3 нг/дл, соответствен-

но). Как уже было сказано ранее, при избыт-

ке железа в организме происходит накопле-

ние гемосидерина, патологически высокое 

содержание которого в ретикулоэндотелиа-

льных клетках паренхиматозных органов 

приводит к гемосидерозу. Симптоматичес-

кий гемосидероз встречается при наследст-

венных и приобретенных гемолитических 

анемиях, некоторых инфекционных болез-

нях (возвратном тифе, бруцеллезе, малярии) 

и циррозе печени. Первичный гемосидероз, 

к примеру, эссенциальный легочный или 

наследственный гемохроматоз, характеризу-

ется преимущественно локальным накопле-

нием железа (легкие, кожа). 

Коррекция уровня железа 

Коррекция низкого уровня железа прежде 

всего заключается в устранении возможных 

его этиологических факторов. При наличии 

ЖДА больным назначают пероральные или 

парентеральные формы препаратов железа 

[42]. Последние применяют при плохой пе-

реносимости пероральных форм или ограни-

ченной возможности их абсорбции в кишеч-

нике (например, воспалительные изменения 
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ЖКТ). Для профилактики развития ЖДА 

рекомендуют употреблять в пищу продукты, 

содержащие большое количество железа и 

витамины, улучшающие его всасывание.  

В настоящее время актуальным остается 

вопрос выбора препарата железа, перораль-

ные формы которого могут быть представ-

лены ионными солевыми препаратами Fe
2+

 

или неионными — разработанными на ос-

нове гидроксид-полимальтозного комплекса 

(ГПК) Fe
3+

. В метаболизме этих препаратов 

имеется принципиальное различие. Так, бла-

годаря своей низкой молекулярной массе 

всасывание солевых препаратов Fe
2+

 являет-

ся пассивным неконтролируемым процес-

сом, что может привести к их передозиров-

ке. Одновременно с этим вследствие реак-

ции окисления Fe
2+

 происходит образование 

свободных радикалов, которые могут по-

вреждать слизистую оболочку ЖКТ, что в 

последующем может блокировать процессы 

всасывания многих микроэлементов, в том 

числе и железа. 

Особенностями ГПК Fe
3+

 являются его 

высокая молекулярная масса, наличие ядра 

гидроокиси железа, окруженного полималь-

тозной оболочкой, что ограничивает его вса-

сывание, в связи с чем их передозировка 

становится невозможной. При их примене-

нии отсутствует также и этап окисления с 

переходом Fe
2+

 в Fe
3+

, а соответственно и 

высвобождение свободных радикалов. Все 

это существенно снижает риск нежелатель-

ных реакций, характерных для солевых пре-

паратов железа. Так, Jacobs P. et al. [43] срав-

нивали эффективность лечения ЖДА препа-

ратами, содержащими сульфат железа (1-я 

группа) и ГПК (2-я группа). Результаты ис-

следования показали, что достоверных раз-

личий в приросте уровня гемоглобина меж-

ду группами не было (1-я группа — 121 ± 

± 11 г/л, 2-я — 123 ± 15 г/л, р > 0,05). Вместе 

с тем концентрация ферритина оказалась су-

щественно (р < 0,05) выше у пациентов 1-й 

группы (12,1 ± 11,3 нг/мл) по сравнению со 

2-й (5,5 ± 4,9 нг/мл). Частота возникновения 

побочных эффектов со стороны ЖКТ также 

была достоверно (р < 0,05) больше в 1-й 

группе (44,7 %), чем во 2-й (17,5 %).  

В тоже время в исследовании Bopche A. et 

al. [44] обнаружили, что после лечения суль-

фатом железа у пациентов наблюдался более 

высокий уровень железа в крови и меньшее 

количество побочных явлений по сравнению 

с теми, кто принимал ГПК. В другом иссле-

довании [45], у пациентов, принимающих 

ГПК, не наблюдалось достоверного увеличе-

ния уровня гемоглобина после 12 нед. лече-

ния, тогда как через 6 нед. после замены ГПК 

сульфатом железа зарегистрировано сущест-

венное (на 8–32 г/л) возрастание концентра-

ции гемоглобина. Liu T. et al. [46] также отме-

тили, что лечение ЖДА препаратами, содер-

жащими Fe
2+

, было более эффективно и 

безопасно, чем использование ГПК. 

При повышенном содержании уровня же-

леза в организме также следует исключить 

влияние факторов, которые могут привести 

к его избытку. Одним из методов уменьше-

ния концентрации железа в сыворотке крови 

являются гемоэксфузии. При этом следует 

отметить, что с 500 мл крови выводится 

лишь 250 мг железа. Обычно кровопускания 

производят 1–2 раза в неделю до тех пор, по-

ка уровни железа и ферритина в сыворотке, 

а также степень насыщения трансферрина 

железом не снизятся до нижней границы 

нормы. Согласно данным Bring P. et al. [47], 

средняя продолжительность жизни больных, 

которых лечили кровопусканиями, значите-

льно больше (8,2 г), чем у больных, которым 

они не производились (4,9 г). У леченных 

также была меньше и летальность за 5 лет —

11 % и 67 %, соответственно. 

Для лечения перегрузки железом можно 

использовать его хелаторы и эритроцитофе-

рез. Так, при инфузии хелатора железа дефе-

роксамина у 17 из 21 пациента (80,9 %) на-

блюдалось достоверное (р < 0,05) снижение 

уровня ферритина [48]. В другом исследова-

нии [49] отмечено снижение уровня ферри-

тина в сыворотке крови с 886,8 нг/мл до 

485,9 нг/мл при приеме перорального хела-

тора деферазирокса в течение 5 нед.  

Таким образом, представленные данные 

показывают, что механизмы интестинальной 

абсорбции и регуляции железа в организме 

человека весьма сложны. При этом к ухуд-

шению качества жизни больных может при-

водить как дефицит железа, так и избыток. 

Вместе с тем, своевременное выявление и 

оптимальная коррекция дефицита и избытка 

железа существенно улучшают качество 

жизни и прогноз пациентов.  
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