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В настоящее время гепцидин считается основным регулятором обмена железа в 

организме человека и ключевым фактором развития анемии воспаления. Однако 

роль гепцидина при анемиях беременных, имеющих мультифакторный патогенез, не-

достаточно изучена. Представлены результаты обследования сывороток 78 беремен-

ных женщин на гепцидин, ферритин, эритропоэтин в различные триместры беремен-

ности, а также сывороток крови 116 беременных с железодефицитной анемией и ане-

мией смешанного генеза. Полученные данные свидетельствуют о статистически дос-

товерном снижении концентрации гепцидина в течение беременности и более высо-

ком уровне гепцидина при анемии смешанного генеза по сравнению с железодефицит-

ной анемией беременных. Определение концентрации гепцидина может оказаться по-

лезным при выборе лечебной тактики между пероральными препаратами железа и 

парентеральной ферротерапией или комбинированной терапией эритропоэзстимули-

рующими препаратами (ЭСП) и железом. 
Ключевые слова: анемия беременных, гепцидин, эритропоэтин, эритропоэз стиму-

лирующие препараты, ферротерапия.  
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Currently, there is evidence that hepcidin is the main regulator of iron metabolism in 

human and pathogenesis key factor for anemia of inflammation. However, the role of hep-

cidin in multifactorial pathogenesis of anemia in pregnancy is not clear. We presented the 



 

Российский медико-биологический вестник имени академика И.П. Павлова,  Т. 24, №4, 2016 г. 
 

97 

results of the laboratory examinations of 78 pregnant women sera in hepcidin, ferritin, 

erythropoietin during pregnancy, and 116 sera of pregnant women with iron deficiency 

anemia (IDA) and anemia of mixed origin. The obtained data indicate a statistically signifi-

cant decrease in the mean hepcidin concentration in pregnants versus non pregnant wom-

en. Mean hepcidin level in pregnant women with IDA was decreased, compared with ane-

mia of mixed origin pregnants (p<0.0001). Evaluation of hepcidin concentrations may be 

useful laboratory test for differential diagnostic of anemia during pregnancy and for de-

termination of optimal therapeutic option between oral iron, parenteral iron or using eryt-

hropoiesis-stimulating agents (ESAs) in combination with iron products. 

Keywords: anemia in pregnancy, hepcidin, ferritin, erythropoietin, erythropoiesis-

stimulating agents (ESAs), iron therapy. 

_____________________________________________________________________________ 

 

В настоящее время патогенез анемий 

беременных (АБ) рассматривается как 

мультифакторный [1]. Во время беремен-

ности возможно развитие сложных нару-

шений эритропоэза и обмена железа, что 

значительно затрудняет дифференциаль-

ную диагностику АБ и нередко является 

причиной резистентности к пероральной 

ферротерапии. Выделяют несколько желе-

зодефицитных синдромов (ЖДС): абсо-

лютный дефицит железа, функциональ-

ный дефицит железа, синдром депониро-

вания железа и группу наследственных 

ЖДС [2]. Верификация того или иного 

ЖДС позволяет выбрать наиболее рацио-

нальный вид терапии в каждом конкрет-

ном случае и минимизировать количество 

резистентных к терапии АБ. При абсо-

лютном дефиците железа препаратами 

стартовой терапии являются препараты 

железа для перорального применения. 

Однако в ряде случаев, например, у бере-

менных с H. pylori инфекцией, неперено-

симостью или резистентностью к перо-

ральным препаратам железа, связанными 

с другими причинами, клиницист имеет 

право начать терапию железодефицитной 

анемии (ЖДА) с внутривенной ферроте-

рапии. При тяжелой форме анемии, часто 

наблюдаемой у беременных, с доказанной 

неадекватно низкой продукцией эритро-

поэтина (ЭПО) показана комбинирован-

ная терапия эритропоэзстимулирующими 

препаратами (ЭСП) и железом. В то же 

время в акушерской практике отсутству-

ют четкие критерии для выбора наиболее 

рациональной терапевтической опции при 

АБ. Любой лабораторный тест, способный 

стать таким критерием, мог бы значитель-

но улучшить результаты лечения анемий 

беременных. Имеется сообщение, что по-

вышенный уровень гепцидина (ГЦ) у па-

циента с анемией с высокой вероятностью 

прогнозирует резистентность к перораль-

ной ферротерапии [3]. В настоящее время 

ГЦ считается основным регулятором об-

мена железа в организме человека и клю-

чевым фактором развития анемии воспа-

ления [4, 5]. Однако роль ГЦ при АБ не-

достаточно изучена. 

Цель определить референсные зна-

чения ГЦ у беременных с нормальным 

течением беременности в различные три-

местры беременности и при различных 

анемиях беременных. 

Материалы и методы 
В 2011-2015 гг. нами были обследова-

ны 78 беременных женщин с нормальным 

уровнем гемоглобина (Hb) в возрасте 16-45 

(28,8±0,1) лет, состоящих на учете в жен-

ских консультациях г. Рязани и Рязанской 

области. Из них 9 (11,5%) в I, 25 (32,1%) во 

II и 44 (56,4%) в III триместрах беременно-

сти. У всех женщин определяли концентра-

цию ферритина сыворотки (ФС) и ГЦ. Кон-

трольную группу составили 10 неберемен-

ных женщин с нормальным уровнем Hb. 

Из 116 беременных с анемией, кото-

рые вошли в исследование, у 93 (80,2%) 

был установлен диагноз железодефицит-

ной анемии (ЖДА) и у 23 (19,2%) – ане-

мии смешанного генеза. Диагноз анемии 
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верифицировали на основании результа-

тов комплекса лабораторных тестов, 

включавших определение показателей 

обмена железа: сывороточное железо 

(СЖ), общая железосвязывающая способ-

ность сыворотки (ОЖСС) и уровень фер-

ритина сыворотки (ФС). Критериями ла-

бораторной диагностики для ЖДА у бе-

ременной являлись: Hb<110 г/л в 1 и 3 

триместрах и значения Hb<105 во 2 три-

местре, ФС<20 мкг/л, НТЖ < 17%, 

ОЖСС>65 мкмоль/л [6-8]. Сыворотки бе-

ременных с анемией дополнительно об-

следовали на ЭПО и ГЦ.  

Показатели гемограммы (30 пара-

метров), включая уровень гемоглобина, 

количество ретикулоцитов, эритроцитов, 

тромбоцитов определяли на гематологи-

ческом анализаторе Sysmex 2000i (Япо-

ния). Уровень сывороточного ЭПО опре-

деляли методом твѐрдофазного иммуно-

ферментного анализа на микропланшет-

ном фотометре STAT-FAX 3200 (США) с 

использованием наборов Biomerica 

(США). Уровень ГЦ определяли методом 

твѐрдофазного иммуноферментного ана-

лиза на микропланшетном фотометре 

STAT-FAX 3200 (США) с использованием 

наборов Hepcidin-25 (Human, Peninsula 

Laboratories, LLS, CША). Содержание СЖ 

и ОЖСС определяли на биохимическом 

анализаторе Accent 300 (Cormey, Польша) 

с использованием тест-систем фирмы 

Cormey. НТЖ рассчитывали по формуле 

СЖ/ОЖСС×100%. Уровень ФС определя-

ли иммунохемилюминисцентным мето-

дом на анализаторе Access (Beckman 

Coulter, США) с использованием тест-

систем фирмы Beckman Coulter (США).  

Статистическая обработка результа-

тов проводилась с использованием стан-

дартных средств Microsoft Excel (крите-

рий Стьюдента t, коэффициент корреля-

ции r, уровень вероятности p). Для срав-

нения непараметрических показателей ис-

пользовали критерий Манн-Уитни. Дан-

ные представлены как M±m (М – средняя 

величина показателя, m – ошибка сред-

ней). Статистически достоверным считали 

уровень значимости различий средних по-

казателей при р≤0,05. 

Результаты и их обсуждение 
Cредняя концентрация ГЦ в сыво-

ротках крови беременных составила 

26,4±8,78 мкг/л в I триместре беременно-

сти, 15,19±4,04 мкг/л во II триместре и 

2,27±0,47 в III триместре (табл. 1). 

 

Таблица 1 

Средние значения концентрации гепцидина у беременных и 

 небеременных женщин 

Показатель 
Беременные 

I триместр, n=9 II триместр, n=25 III триместр, n=44 Всего, n=78 

Гепцидин, мкг/л 26,4±8,78 15,19±4,04 2,27±0,47 9,2±1,89* 

* – p = 0,000001 (по сравнению с небеременными женщинами) 

 

В общей группе из 78 беременных 

средняя концентрация ГЦ в сыворотках 

крови составила 9,2±1,89 мкг/л и была ста-

тистически достоверно ниже, чем средний 

уровень ГЦ в сыворотках крови у небере-

менных женщин – 27,4±2,69 мкг/л (p = 

0,000001). В то же время, средний уровень 

ГЦ у беременных в I триместре составил 

26,4±8,78 мкг/л и практически не отличал-

ся от среднего показателя сывороточного 

ГЦ у небеременных 27,4±2,69 мкг/л (p = 

0,59). Статистический анализ показал 

средний уровень обратной корреляцион-

ной связи с r = -0,44 между сроком геста-

ционного периода и концентрацией ГЦ в 

сыворотке крови беременной (рис. 1). 

Средние показатели концентрации 

ферритина, ЭПО и ГЦ в сыворотках крови 

беременных с различными видами анемий 

представлены в таблице 2. 
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Рис. 1. Зависимость между концентрацией гепцидина в сыворотке крови  

и сроком гестационного периода у беременных (p = 0,00006) 

 

Таблица 2 

Средние показатели концентрации ЭПО и гепцидина  

в сыворотках крови беременных с различными видами анемий 

 
Вид анемии беременных Hb, г/л ФС, мкг/л ГЦ, мкг/л ЭПО МЕ/л 

ЖДА 

n=93 
97,7±0,87 8,02±0,38 * 3,5±1,12 ** 53,78±3,98 *** 

Анемия смешанного генеза 

n=23 
97,7±1,41 76,7±18,88 32,3±6,64 32,9±4,46 

* – p = 0,00067 ** – p = 0,00007 *** – p = 0,00068 

 

Средняя концентрация ГЦ в сыворот-

ках крови беременных с ЖДА оказалась 

статистически достоверно ниже, чем у бе-

ременных с анемией смешанного генеза: 

3,5±1,12 мкг/л против 32,3±6,64 мкг/л соот-

ветственно (p = 0,00007). Статистический 

анализ показал малую прямую корреляци-

онную зависимость с r = 0,33 между кон-

центрацией ГЦ и ФС в сыворотке крови бе-

ременных с анемией (рис. 2). 

Средняя концентрация ЭПО в сыво-

ротках крови беременных с ЖДА соста-

вила 53,78±3,98 МЕ/л и оказалась стати-

стически достоверно выше, чем у бере-

менных с анемией смешанного генеза – 

32,9±4,46 МЕ/мл (p = 0,00068). Проведен-

ный статистический анализ показал сла-

бую обратную корреляционную зависи-

мость с r = -0,14 между концентрацией ГЦ 

и ЭПО в сыворотках крови беременных с 

анемиями (рис. 3). 

Анемии у беременных представляют 

собой смешанную группу, представлен-

ную ЖДА, анемиями с нормальными по-

казателями обмена железа, имеющими 

признаки анемии воспаления, но разви-

вающиеся под влиянием патогенетиче-

ских механизмов, по-видимому, связан-

ных с самой беременностью (анемия бе-

ременных), анемией хронических болез-

ней (АХБ) на фоне различных острых 

и/или хронических инфекционных забо-

леваний. Пероральная ферротерапия наи-

более частый стартовый метод лечения  
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Рис. 2. Зависимость между концентрацией гепцидина и ферритина  

в сыворотках крови беременных с анемиями (p = 0,001) 

 

 

 
 

Рис. 3. Зависимость между концентрацией гепцидина и эритропоэтина  

в сыворотках крови беременных с анемиями (p = 0,18) 

 

АБ. Однако пероральные препараты желе-

за высокоэффективны только при абсо-

лютном дефиците железа. В то же время 

при АБ часто встречаются и другие желе-

зодефицитные синдромы: функциональ-

ный дефицит железа и синдром депониро-

вания железа, ассоциированный с анемией 

воспаления, вследствие чего может на-

блюдаться резистентность к пероральной 

ферротерапии. У беременных часто мож-

но наблюдать анемии смешанного генеза, 

при которых наблюдается комбинация из 
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двух или трех железодефицитных син-

дромов, что может потребовать замены 

пероральных препаратов железа на парен-

теральную ферротерапию или комбини-

рованную терапию ЭСП в сочетании с 

препаратами железа. Поэтому дифферен-

циальная диагностика анемий во время 

беременности и выбор лечебной тактики 

часто вызывает значительные трудности и 

имеет важное клиническое значение. В 

современном алгоритме дифференциаль-

ной диагностики анемий в акушерской 

практике отсутствуют четкие критерии 

для выбора наиболее рациональной тера-

певтической опции при АБ. ГЦ в настоя-

щее время считается основным регулято-

ром обмена железа и ключевым фактором 

развития анемии воспаления. Концентра-

ция ГЦ существенно повышается в усло-

виях воспаления, что приводит к сниже-

нию всасывания железа в кишечнике и 

реутилизации железа из клеток моноци-

тарно-макрофагальной системы. Именно 

по этой причине повышенная продукция 

ГЦ при анемиях воспаления и анемиях 

смешанного генеза может быть причиной 

неэффективности пероральных препара-

тов железа, что было показано в исследо-

вании D.B. Bregman et al. (2013) [3]. Роль 

ГЦ в регуляции обмена железа у беремен-

ных изучена недостаточно. Согласно по-

лученным нами данным средний уровень 

ГЦ у беременных оказался статистически 

достоверно ниже, чем у небеременных 

женщин (9,2±1,89 мкг/л против 27,4±2,69 

мкг/л соответственно (p = 0,000001). При 

этом концентрация ГЦ в I триместре бе-

ременности не отличается от таковой у 

небеременных женщин, а в течение бере-

менности с I по III триместр происходит 

статистически достоверное снижение 

продукции ГЦ с 26,4±8,78 мкг/л до 

2,27±0,47 мкг/л соответственно. Об этом 

же свидетельствует выявленный нами 

средний уровень обратной корреляцион-

ной связи между сроком гестационного 

периода и концентрацией ГЦ в сыворотке 

крови беременной с r =-0,44 (рис. 1). Ана-

логичные данные были получены в ряде 

зарубежных исследований [9-13]. Отме-

ченная нами динамика ГЦ во время бере-

менности в значительной степени объяс-

няет снижение концентрации ферритина 

даже при физиологически протекающей 

беременности, а также повышение уровня 

кишечной абсорбции железа, начиная со 

второго триместра беременности, отме-

ченное S.R. Lynch (2000) [1, 14]. 

Концентрация ГЦ является одним 

важных маркеров анемии воспаления и 

критерием дифференциальной диагности-

ки ЖДА и анемии хронических болезней в 

клинической практике [5]. В нашем ис-

следовании средняя концентрация ГЦ в 

сыворотках крови беременных с ЖДА 

оказалась статистически достоверно ниже, 

чем у беременных с анемией смешанного 

генеза: 3,5±1,12 мкг/л против 32,3±6,64 

мкг/л соответственно (p = 0,00007). Полу-

ченные данные свидетельствуют о том, 

что ГЦ принимает участие и в физиологи-

ческой и в патологической регуляции об-

мена железа во время беременности. 

В настоящее время установлена тесная 

взаимосвязь между ЭПО и ГЦ в регуляции 

эритропоэза. ЭПО стимулирует эритроид-

ные клетки костного мозга, которые увели-

чивают продукцию эритоферона. Воздейст-

вуя на гепатоциты эритроферон снижает 

продукцию ГЦ и путем повышения кишеч-

ной абсорбции повышает доступность желе-

за к эритроидным клеткам в костном мозге 

[15]. Однако ожидаемая обратная корреля-

ция между уровнями ЭПО и ГЦ не подтвер-

дилась при обследовании нами беременных 

с анемией. Обратная корреляционная зави-

симость между концентрацией ГЦ и ЭПО в 

сыворотках крови беременных с анемиями 

оказалась весьма слабой с r = – 0,14 (рис. 3). 

Однако этот факт лишний раз подтверждает 

мультифакторный патогенез АБ. 

Заключение 
Таким образом, полученные нами 

данные свидетельствуют о более высоком 

уровне гепцидина у беременных с ане-

миями смешанного генеза по сравнению с 

железодефицитными анемиями на фоне 

статистически достоверного снижения кон-
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центрации гепцидина при физиоло-гически 

протекающей беременности. Повышенный 

уровень гепцидина у беременной с анемией 

предположительно можно расценивать как 

прогностический фактор неэффективности 

пероральной ферротерапии. Необходимо 

установить концентрацию гепцидина при 

анемии беременных, которая будет основа-

нием для стартовой терапии с парентераль-

ных препаратов железа, а при сопутствую-

щем низком уровне эритропоэтина в соче-

тании с эритропоэзстимулирующими пре-

паратами. 

 

Конфликт интересов отсутствует. 
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