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ҚAДРЛИ ҲAМКAСБЛAР! 

 

Маълумки, Ўзбекистонда ёшларга оид сиёсатга катта эътибор қаратилмоқда, 
айниқса, сўнгги йилларда Президентимиз ва ҳукуматимизнинг қатор меъёрий-
ҳуқуқий ҳужжатлари қабул қилиниб, ёшларнинг илм-маърифат эгаллаши, меҳнат 
фаолияти ва бўш вақтини мазмунли ўтказиши учун кўпгина шарт-шароит яратишга 
хизмат қилмоқда.  

 Таклиф этилаётган «MedUnion» илмий-амалий журнали ёш олимлар, 
магистрлар, клиник ординаторлар, докторантлар, мустақил изланувчилар ва 
талабалар учун профессионал мулоқот майдони бўлиб хизмат қилади. Журнал 
электрон шаклда нашр этилади, чунки ушбу формат бир қатор афзалликларга эга: 
нашр этилган материаллар ҳажмига чекловлар олиб ташланади, муаллифдан 
ўқувчига бўлган йўл сезиларли даражада қисқаради, бу бизнинг динамик 
замонамизда жуда аҳамиятли, шунингдек ҳаражатлар ҳам анча камайтирилади. 
Ҳар бир мақолага оригинал ДОИ рақами берилади. 

Ушбу электрон илмий журналнинг мақсадлари: 
• стоматология, умумий клиник, фундаментал фанлар, шунингдек, тиббиётда 

педагогика ва психология соҳасидаги замонавий тадқиқотларни ёритиш. 
• ёш олимларнинг интеграциялашуви ва ушбу фанларнинг илмий ва 

амалиётчи мутахассислари ўртасидаги яқин ҳамкорлик. 
• академик анъаналар давомийлигини сақлаш, илмий-педагогик кадрларни 

тарбиялаш.   
Журналда ўзбек, рус ва инглиз тилларида ёш олимлар диссертацияларининг 

оригинал эмпирик тадқиқотлари ва умумий илмий-назарий мақолалар чоп этилади. 
Ишонаманки, ушбу журнал ҳақиқий мунозара майдонига айланади, илмий 
мулоқотни таъминлашга ёрдам беради, шунингдек, тиббиёт соҳасида янги илмий 
ва педагогик кадрларни тарбиялашга ўз хиссасини қўшади. Сизни ушбу лойиҳада 
турли материаллар муаллифи ва шарҳловчи сифатида иштирок этишга таклиф 
қиламиз. 

 
 

 
 

Бош муҳаррир      Н. Ҳайдаров 
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inflammation accompanied by high 

concentration of cytokines and acute-

phase proteins in the blood, the energy 

load on the cells and tissues of the body, 

including myocardium, increases, which 

ultimately leads to additional energy 

consumption of diastolic processes. 

Atrophy of muscle fibers and decrease in 

myocardial elasticity due to sclerotic 

processes in the heart during a prolonged 

inflammatory process may serve as an 

additional factor in the development of 

LVAD in this case.
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УДК: 616.072-002.77-085.2 

ЗНАЧЕНИЕ ГЕПСИДИНА В ПАТОГЕНЕЗЕ АНЕМИИ У БОЛЬНЫХ 

РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ 

Эшмурзаева А.А. 

Ташкентская медицинская академия 

Ташкент, Узбекистан 

 

Аннотация____________________________________________________________ 

Анемия при ревматоидном артрите является типичным примером анемии 

при хронических заболеваниях. Основной механизм развития анемии – это 

нарушение утилизации железа костным мозгом в результате действия гепсидина, 

экспрессия которого повышается вследствие гиперпродукции ИЛ-6. Анемия широко 
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распространена у пациентов с ревматоидным артритом при отсутствии 

эффективной терапии основного заболевания. 

Ключевые слова: ревматоидный артрит, анемия хронических 

заболеваниях, железодефицитная анемия, гепсидин, ферритин 

 

Xulosa________________________________________________________________ 

Rеvmatoid artritdagi anemiya surunkali kasallikdagi anemiyaning odatiy 

namunasidir. Anemiya rivojlanishining asosiy mexanizmi gepsidin ta'siri natijasida suyak 

iligi tomonidan temirning utilizatsiyasining buzilishi bo'lib, uning ekspressiyasi IL-6 ning 

giperproduksiyasi tufayli kuchayadi. Asosiy kasallik uchun samarali terapiya bo'lmasa, 

rеvmatoid artritli bemorlarda anemiya tez-tez uchraydi 

Kalit so'zlar: revmatoid artrit, surunkali kasalliklar anemiyasi, temir tanqisligi 

anemiyasi, gepsidin, ferritin 

 

Annotation____________________________________________________________ 

Anemia in rheumatoid arthritis is a typical example of anemia in chronic disease. 

The main mechanism for the development of anemia is a violation of iron utilization by 

the bone marrow as a result of the action of hepcidin, the expression of which is increased 

due to hyperproduction of IL-6. Anemia is widespread in patients with rheumatoid arthritis 

in the absence of effective therapy for the underlying disease. 

Key words: rheumatoid arthritis, anemia of chronic diseases, iron deficiency 

anemia, hepcidin, ferritin 

 

Ревматоидный артрит (РА) 

является одним из наиболее 

распространенных воспалительных 

заболеваний суставов, занимая в 

структуре ревматологической патологии 

около 10%. Он представляет собой не 

только медицинскую, но и 

экономическую проблему, поскольку 

дебют заболевания в большинстве 

случаев наблюдается у лиц 

трудоспособного возраста. 

Исследования последних лет показали 

ведущую роль цитокинов и других 

медиаторов воспаления в развитии не 

только суставного синдрома, но и всей 

гаммы системных проявлений этого 

заболевания. На основании полученных 

данных были разработаны и внедрены в 

клиническую практику принципиально 

новые и более эффективные 

лекарственные средства, действие 

которых основано на антицитокиновом 

принципе. Однако, несмотря на эти 

успехи, ряд вопросов, касающихся 

патогенеза отдельных проявлений РА и 

особенно их лечения, остаются 

открытыми. К ним относится и проблема 

анемического синдрома – частого 

спутника ревматоидного воспаления.  

Давно известно, что при 

ревматоидном артрите (РА) 

наблюдается анемия в большинстве 

случаев нормохромная, иногда 

гипохромная, очень редко 

гиперхромная. Частота ее колеблется от 

16 до 65%. Как же рассматривается 

анемия, возникшая при РА? Одни 

авторы считают ее осложнением РА и 

выделяют 3 степени в зависимости от 

уровня гемоглобина: легкую (101-119 

г/л), умеренную (81-100) и тяжелую (80 

г/л и менее). Другие относят анемию к 

внесуставному проявлению РА. В 

популяции чаще встречается 
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железодефицитная анемия (ЖДА), а 

анемия, сопровождающая 

инфекционные, ревматические болезни 

и злокачественные новообразования 

(анемия при хронических заболеваниях 

- АХЗ), по распространенности занимает 

второе место. С активным РА 

связывают разные типы анемий, 

главным образом ЖДА и АХЗ. По 

мнению ряда авторов, дефицит железа 

наблюдается у 50-70% больных РА с 

анемией, что подтверждается и 

данными более поздних исследований. 

Предполагается, что железо играет 

важную роль в острой и хронической 

фазах воспалительного процесса в 

суставах, в частности оно может 

катализировать продукцию свободных 

радикалов, ведущую к липидной 

пероксидации и повреждению 

синовиальной оболочки. Нарушение 

аккумуляции железа может 

способствовать инфильтрации 

лимфоцитами и макрофагами 

синовиальной оболочки пораженных 

суставов.  

Анемия при ревматоидном артрите 

является типичным примером анемии 

при хронических заболеваниях [12]. 

Основной механизм развития 

анемии – это нарушение утилизации 

железа костным мозгом в результате 

действия гепсидина, экспрессия 

которого повышается вследствие 

гиперпродукции ИЛ-6 [13]. Анемия 

широко распространена у пациентов с 

ревматоидным артритом при отсутствии 

эффективной терапии основного 

заболевания. По данным исследований, 

опубликованных с 1966 по 2003 г., 

распространенность анемии составила 

от 33,3 до 59,1% [18]. По данным 

мультицентрового исследования 

пациентов с ревматоидным артритом, 

распространенность анемии в течение 

первого года с момента начала 

заболевания составила 5%, трех лет – 

11, пяти лет – 13, семи лет – 16, десяти 

лет – 7% [23]. В другом исследовании 

распространенность анемии составила 

16,7% и ассоциировалась с тяжестью 

ревматоидного артрита [19]. 

В плацебо-контролируемом 

исследовании инфликсимаба анемия 

отмечалась у 39% пациентов – 39% 

женщин и 32% мужчин [2]. Развитие 

анемии при ревматоидном артрите 

снижает качество жизни пациентов, 

оказывает негативное влияние на 

эффективность проводимой терапии и 

ухудшает прогноз по основному 

заболеванию. 

Анемия при хронических 

заболеваниях (АХЗ) является второй по 

распространенности после 

железодефицитной анемии и 

развивается у пациентов с острой или 

хронической иммунной активацией [11]. 

Считается, что анемия у пациентов с 

хроническим заболеванием способна 

значительно ухудшать прогноз 

основного заболевания и качество 

жизни пациентов. Впервые данное 

состояние было описано G.E.Cartwright, 

M.M.Wintrobe в 1952 г. [4]. Однако 

ключевые патогенетические моменты 

стали понятны после открытия пептида 

гепсидина в 2001 г. [6]. Название нового 

пептида было образовано 

аббревиатурой латинских слов hepar 

(лат. – печень – место синтеза пептида) 

и cidin (лат. – уничтожать), подчеркивая 

антибактериальные свойства пептида. 

Было показано, что синтез гепсидина 

происходит и в тубулярном аппарате 

почек. 

Также небольшой уровень 

экспрессии отмечается и в других 

клетках, тканях и органах, включая 
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макрофаги, адипоциты и клетки 

головного мозга, что может говорить о 

важной роли гепсидина в аутокринном и 

паракринном контроле обмена железа 

на локальном уровне [11]. Гепсидин 

кодируется как 84-аминокислотный 

препропептид. Активная форма гормона 

циркулирует в плазме и связана с α2-

макроглобулином [7]. Основной путь 

выведения гепсидина – экскреция с 

мочой.  

Роль универсального 

гуморального регулятора метаболизма 

Fe выполняет гепсидин, который 

впервые был выделен из плазмы в 2000 

году в Германии под названием 

«экспрессированный печенью 

антимикробный пептид» [10]. Гепсидин 

представлен 25 аминокислотным 

пептидом (гормоном), богатым 

цистеином, с 4 дисульфидными 

мостиками, который синтезируется в 

печени, моноцитах и нейтрофилах, а 

также в альвеолярных макрофагах [15]. 

Гепсидин является отрицательным 

регулятором захвата Fe в тонком 

кишечнике и выхода его в кровеносное 

русло, а также и выхода Fe из 

макрофагов. 

Экспрессия гепсидина ведет к 

дефициту Fe. Ген синтеза гепсидина 

экспрессируется медиаторами 

воспаления (LPS, IL71, IL76, и др.), 

повышенным уровнем железа в крови, и 

угнетается при гипоксии и активации 

гемопоэза (в частности при гемолизе 

эритроцитов) [10]. Гепсидин отвечает за 

развитие анемии хронического 

воспаления [1]. 

В настоящее время гепсидин 

считается основным системным 

регулятором метаболизма железа в 

организме [5, 13]. Гепсидин действует, 

модулируя экспорт клеточного железа в 

плазму и внеклеточную жидкость 

посредством ферропортина. 

Ферропортин – это одновременно и 

рецептор гепсидина и единственный 

известный экспортер клеточного железа 

у позвоночных [14,22]. Гепсидин 

ингибирует всасывание железа в 

кишечнике и представление железа из 

макрофагов, утилизирующих старые 

эритроциты. Инъекция гепсидина 

мышам приводит к значительному 

снижению сывороточного железа уже в 

течение часа. Несмотря на то, что 

гепсидин быстро выводится из плазмы, 

эффект от введения одной дозы 

сохраняется до 72 ч. Вероятно, это 

время требуется для ресинтеза 

достаточного количества рецептора 

гепсидина – ферропортина [21]. Синтез 

гепсидина быстро повышается при 

инфекции и воспалении. ИЛ-6 является 

основным индуктором гепсидина и 

действует через STAT3-зависимый 

транскрипционный механизм. У 

волонтеров, которым был введен ИЛ-6, 

экскреция гепсидина с мочой 

увеличилась в несколько раз, уровень 

сывороточного железа снижался уже 

через 2 ч после инфузии [8]. 

Таким образом, ИЛ-6 является 

ведущей точкой соприкосновения в 

патогенезе ювенильного ревматоидного 

артрита и анемии при этом 

заболевании. Продукция ИЛ-6 значимо 

повышена у пациентов с ювенильным 

ревматоидным артритом и коррелирует 

со степенью активности заболевания [2] 

и с развитием анемии. Также у 

пациентов с ревматоидным артритом 

отмечается значимо более высокий 

уровень сывороточного прогепсидина 

по сравнению с пациентами с системной 

красной волчанкой и здоровыми из 

контрольной группы [20]. Кроме того, 

сывороточный прогепсидин был 

значительно ниже у пациентов с 
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железодефицитной анемией, чем у 

пациентов с ревматоидным артритом и 

анемией без дефицита железа у 

здоровых волонтеров из контрольной 

группы [9].  

Несколько важных исследований 

на животных и у людей выявили 

ключевую роль гепсидина в 

метаболизме железа. Нокаут продукции 

гепсидина у мышей вызывает развитие 

гемохроматоза с мультиорганной 

перегрузкой железом [24]. Наоборот, 

трансгенные мыши с гиперэкспрессией 

гепсидина погибают в результате 

железодефицитной анемии [16]. 

Регулирующая роль гепсидина у людей 

более понятна, большинство форм 

наследственного гемохроматоза 

обусловлена дефицитом гепсидина, 

который реализуется через мутацию 

гена гепсидина или через мутацию генов 

регулирующих его экспрессию [17]. 

Таким образом, понимание 

метаболизма железа, его роли в 

развитии патологических изменений 

дают возможность определить маркеры 

риска развития патологии и 

разрабатывать методы предупреждения 

накопления железа в организме в 

условиях производства, 

совершенствовать методы ранней 

диагностики и терапии, что будет 

способствовать сохранению здоровья 

трудящихся. 

Таким образом, анемия широко 

распространена у пациентов с 

ревматоидным артритом, получающих 

терапию биологическими болезнь 

модифицирующими лекарственными 

средствами. Анемия при ревматоидном 

артрите является мультифакторной и 

развивается вследствие 

гиперпродукции гепсидина и нарушения 

реутилизации железа, 

сопровождающегося 

железоограниченным эритропоэзом. 

Однако тяжелые случаи анемии, 

вероятно, ассоциированы с истинным 

дефицитом железа в организме либо с 

развитием синдрома макрофагальной 

активации. 

Для оценки метаболизма железа у 

пациентов с ревматоидным артритом 

помимо стандартных показателей, таких 

как уровень железа сыворотки, ОЖСС, 

коэффициент насыщения 

трансферрина и уровень ферритина, 

необходимо определение уровня 

растворимых рецепторов 

трансферрина. 

Наибольший интерес 

представляет снижение уровня 

гемоглобина, сопровождающееся 

повышением уровня ферритина при 

низком уровне гепсидина сыворотки. 

Данное состояние, вероятно, может 

быть связано с развитием синдрома 

макрафагальной активации у пациентов 

с ювенильным ревматоидным артритом 

и требует дальнейшего изучения.
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