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Исследовано влияние гомеостаза железа на механизмы врожденного иммунитета. Латентный дефицит железа 
(ЛДЖ) и железодецифитная анемия (ЖДА) сопровождались снижением функциональной активности клеточного и 
гуморального звена врожденного иммунитета, что выражено в снижении всех показателей фагоцитоза, активности 
системы комплемента, бактерицидной активности сыворотки крови (БАСК). Иммуносупрессия зависит от выраженно-
сти анемического синдрома. При экспериментальном создании дефицита и избытка сывороточного железа обнаруже-
но, что фагоцитарная активность практически не зависит от концентрации железа и присутствия хелатора, БАСК сни-
жалась как при дефиците, так и избытке сывороточного железа. Результаты исследования свидетельствуют о значимо-
сти поддержания узкого диапазона концентраций железа организма, в пределах которого осуществляется взаимодей-
ствие хозяина с патогенами. Выход из этого оптимального для хозяина диапазона ведет к увеличению восприимчиво-
сти организма к патогенам. 
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Железо играет важную роль в регуляции 
вирулентности и устойчивости микроорганизмов 
к противомикробным факторам [7, 9, 10, 11]. 
Нарушение гомеостаза железа в организме чело-
века ведет к изменениям его восприимчивости к 
микробам. Избыточное накопление железа при 
серповидно-клеточной анемии, -талассемии и 
гемохроматозы увеличивает восприимчивость 
организма человека к патогенам [13, 21], свое-
образным маркером гемохроматоза являются 
абсцессы печени и бактериемия, вызванные 
Yersinia enterocolitica и Y. pseudotuberculosis [17]. 
Скрытый дефицит железа клинически проявля-
ется снижением резистентности организма к па-
тогенам [15, 16, 22]. Среди детей с железодефи-
цитной анемией (ЖДА) заболеваемость респира-
торными инфекциями в 2-4 раза, а кишечными – в 
2 раза выше [2]. При латентном дефиците железа 

(ЛДЖ) заболеваемость респираторными вирусны-
ми инфекциями повышается в 1,5-2 раза. Процент 
бактериальных осложнений после перенесенных 
респираторных вирусных инфекций у детей с 
ЖДА в 2 раза выше, чем у здоровых. Однако су-
ществует мнение, что инфекции при ЖДА возни-
кают не чаще, чем у здоровых [1]. 

С нашей точки зрения, противоречия объясня-
ются разными условиями эксперимента и неодно-
родностью сравниваемых групп. Для оценки по-
казателей фагоцитоза, бактерицидной активности 
сыворотки крови (БАСК) разными авторами ис-
пользуются не только различные штаммы, но и 
виды микроорганизмов, не учитывается железоза-
висимость их вирулентных свойств. В данном ис-
следовании изучено влияние гомеостаза железа 
на гуморальные и клеточные факторы врожден-
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ного иммунитета в одной возрастной группе при 
использовании одного штамма микроорганизма. 

Цель работы – изучить влияние гомеостаза 
железа на клеточные и гуморальные факторы 
врожденного иммунитета. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

ИССЛЕДОВАНИЯ 
 

Для эксперимента использована кровь 
доноров мужского пола с 0 (I) Rh (+) группой 
крови в возрасте от 20 до 35 лет. Кровь брали с 
помощью вакуумной системы Vacutainer в плас-
тиковые пробирки с гепарином. В крови опреде-
ляли параметры гомеостаза железа (содержание 
гемоглобина – Hb, ферритина, сывороточного 
железа – [Fe2+]сыв., общую железосвязывающую 
способность сыворотки – ОЖСС). Сыворотку 
получали общепринятыми методами. Для 
экспериментов использована сыворотка доноров с 
нормальным гомеостазом железа, ЖДА, избыт-
ком железа, последнее создавалось искусственно 
путем добавления стерильного раствора цитрата 
железа (II). Обследовано 58 доноров, которые раз-
делены на 3 группы – здоровые доноры  
(20 человек), доноры с ЛДЖ (15 человек) и 
истинной ЖДА (23 человека). 

Для оценки гуморального иммунитета 
использовано определение БАСК по Бюхнеру. К 
исследуемой сыворотке в объеме 1 мл добавляли 
0,1 мл 1 млрд взвеси суточной культуры 
Escherichia coli 25922 АТСС. Затем делали два 
посева на чашки Петри с МПА. Один посев – 
сразу же после смешивания культуры с 
сывороткой (контроль), второй – после 
инкубации 60 мин при 37°С (опыт). Посевы 
инкубировали 18 ч, затем подсчитывали число 
выросших колоний на опытной и контрольной 
чашках. По формуле определяли БАСК: 

 
где А – число колоний на контрольной чашке; 
А1 – число колоний на опытной чашке; 
БАСК – индекс бактерицидной активности 

сыворотки крови, %. Значения БАСК от 80 до 90% 
считали нормой [5]. 

Для оценки клеточного иммунитета 
оценивали фагоцитоз. Оценивалась поглоти-
тельная способность нейтрофилов в отношении  
Е. coli 25922 АТСС в виде фагоцитарного числа – 
ФЧ (норма – 4,5-7,5) и индекса завершенности 
фагоцитоза – ИЗФ (норма – 1,25-2,8) после 
инкубации в течение 30 и 120 мин. Активность 
клеток оценивалась в НСТ-тесте (спонтанный – 
сп и стимулированный E. coli 25922 АТСС – ст) 
[20]. Активность комплемента оценивалась по 
50% гемолизу сенсибилизированных эритроцитов 
[19]. Статистическая достоверность различий оце-
нивалась с помощью t-критерия Стьюдента и  
U-критерий Манна-Уитни. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

В сыворотках доноров мужского пола с ЛДЖ 
концентрация сывороточного железа и ферритина 
достоверно меньше контрольной группы  
(р>0,05), а ОЖСС соответственно увеличивалась 
(табл. 1). При ЖДА концентрация сывороточного 
железа и ферритина уменьшались в 2,9 и 5,0 раза 
соответственно, ОЖСС увеличилась в 1,5 раза 
относительно контрольной группы (р>0,05). В 
группе доноров с ЖДА изменялись общие 
показатели крови. Обнаружено повышение 
величины СОЭ и изменения в формуле 
периферической крови: повышается количество 
лимфоцитов и снижается число моноцитов и 
ацидофилов.

Таблица 1 
Исследуемые показатели у обследуемых доноров с ЛДЖ и ЖДА (М  m) 

Показатель Контрольная группа  
(n = 20) 

Группа с ЛДЖ  
(n = 15) 

Группа с ЖДА  
(n = 23) 

Нb, г/л 1620,6 1350,3* 1080,5* 
ОЖСС, мкМ 52,20,2 63,40,8* 77,30,3* 
[Fe2+]сыв., мкМ 25,30,1 12,70,6* 8,80,2* 
Ферритин, нг/мл 66,50,2 25,10,3* 13,40,7* 
ИЗФ 1,80,01 1,20,2 0,80,01* 
ФЧ 5,200,02 4,520,03* 4,10,01* 
НСТ сп, % 25,20,8 21,30,7* 13,10,5* 
НСТ ст, % 59,41,1 38,20,6* 22,41,5* 
БАСК, % 83,32,6 77,23,4* 62,43,1* 
Активность комплемента, СH50 40,71,1 33,31,8* 27,40,2* 

Применчание: звездочкой (*) обозначены достоверные отличия от показателей контрольной группы (р<0,05). 
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Рис. 1. Влияние концентрации сывороточного железа в контрольной группе на БАСК. 
 

Таблица 2 
Концентрация сывороточного железа и показатели фагоцитоза и БАСК 

[Fe2+]сыв., мкМ 0* 15,5 25,3 34,3 50,4 
ФЧ 4,50,2 4,80,2 5,20,10 4,80,1 5,00,2 
ИЗФ 1,20,1 1,20,1 1,60,1 1,40,1 1,40,2 
БАСК, % 70,21,3 84,42,5 89,83,3 75,21,5 - 

Примечание: звездочкой (*) обозначено, что в сыворотку донора добавили хелатор железа. 
 
Фагоцитоз  универсальный механизм 

иммунитета, обеспечивающий защиту от всех 
микроорганизмов [3, 12]. При оценке показателей 
фагоцитоза в зависимости от гомеостаза железа 
донора выявлено снижение функциональной 
активности нейтрофилов уже при ЛДЖ, ФЧ и 
ИЗФ достоверно уменьшались. Снижались 
показатели кислородо зависимых механизмов 
фагоцитоза в спонтанном и стимулированном 
НСТ-тесте. У доноров с ЖДА указанные 
изменения имели более выраженный характер, 
уменьшались ФЧ и ИЗФ, фагоцитоз носил 
незавершенный характер. Резко снижались 
значения спонтанного и стимулированного НСТ-
теста по сравнению с контрольной группой, что 
может свидетельствовать об истощении 
энергетического потенциала клетки [4]. Железо 
необходимо для развития респираторного взрыва, 
поэтому логично, что при истощении запасов 
внутриклеточного железа фагоцитоз носит 
незавершенный характер. 

Активность системы комплемента важна в 
регуляции восприимчивости организма к 
патогенам. Комплемент защищает 
млекопитающих преимущественно от 
грамотрицательных патогенов, является 
источником опсонинов для фагоцитоза [3]. 
Исследование активности системы комплемента 
по СН50 выявило уменьшение активности при 

ЛДЖ и ЖДА в 1,2 и 1,5 раза соответственно по 
сравнению с контрольной группой. Суммарную 
активность гуморальных факторов врожденного 
иммунитета производили по оценке 
интегрального показателя – БАСК. При ЛДЖ 
происходит уменьшение БАСК в 1,1 раза, а при 
ЖДА в 1,3 раза по сравнению с контрольной 
группой доноров. 

Дефицит железа сопровождается снижением 
функциональной активности клеточного и 
гуморального звена врожденного иммунитета, 
что выражено в снижении всех показателей 
фагоцитоза, активности системы комплемента, 
БАСК. Иммуносупрессия зависит от 
выраженности анемического синдрома, 
наименьшие значения показателей фагоцитоза, 
активности системы комплемента, БАСК 
характерны для доноров с ЖДА. 

Зависимость БАСК от концентрации 
сывороточного железа в группе доноров с 
нормальным гомеостазом железа имеет 
куполообразный вид (рис. 1). Максимальные 
значения БАСК наблюдались при концентрациях 
сывороточного железа у доноров в диапазоне 
18,0÷19,0 мкМ. Минимальные значения БАСК 
имела у доноров с концентрацией сывороточного 
железа в диапазоне 15,0÷17,0 мкМ. Дальнейшее 
увеличение концентрации сывороточного железа 
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вело к уменьшению БАСК, однако все значения 
соответствовали норме. 

Для понимания вклада в регуляцию 
механизмов врожденного иммунитета 
концентрации сывороточного железа проведен 
эксперимент. В каждую из сывороток доноров 
контрольной группы добавлены разные 
концентрации цитрата железа (II) и хелатора 
железа – феррозина. Эксперимент позволил 
нивелировать влияние прочих условий на 
показатели иммунитета. Оценены БАСК и 
показатели фагоцитоза. Результаты приведены в 
табл. 2. 

Фагоцитоз всегда носил завершенный харак-
тер, значение ФЧ соответствовало норме (4,5-7,0). 
Увеличение концентрации сывороточного железа 
от 0 до 25,3 мкМ вело к увеличению ФЧ и ИЗФ, 
дальнейшее увеличение концентрации железа 
достоверно не меняло эти показатели. Изменение 
концентрации железа от 15,5 до 25,3 мкМ в 
сыворотке здоровых доноров не вело к сущест-
венным изменения БАСК, она изменялась в пре-
делах от 84,4 до 89,8%, что соответствует значе-
ниям нормы. Как увеличение концентрации сыво-
роточного железа, так и его хелатирование ферро-
зином уменьшало БАСК на 5-10% от нижней 
границы нормы. Увеличение концентрации 
железа выше 34,4 мкМ вело к получению отри-
цательных результатов БАСК, так как железона-
груженная сыворотка стимулировала рост E. coli. 

Выявлена зависимость активности гумораль-
ных факторов врожденного иммунитета от кон-
центрации сывороточного Fe2+. Наблюдается 
снижение БАСК в 1,1-1,5 раза, как при дефиците, 
так и при избытке сывороточного железа. 
Фагоцитарная активность практически не зависит 
от концентрации экзогенного железа и 
присутствия хелатора железа, что можно 
объяснить наличием ферритинового депо железа, 
которое по мере необходимости может быть 
включено в кислородзависмые механизмы 
бактерицидности при фагоцитозе, а также 
стимулирующим влиянием железа на факторы 
вирулентности микроорганизмов [6]. 

Результаты исследования свидетельствуют о 
значимости поддержания узкого диапазона 
концентраций железа в организме, контролируе-
мого гомеостазом железа, в пределах которого 
осуществляется взаимодействие хозяина с пато-
генами. Выход из этого оптимального для 
хозяина диапазона ведет к увеличению воспри-
имчивости организма к патогенам. Это особенно 
важно для понимания причин возникновения оп-
портунистических инфекций, вызываемых услов-
но-патогенной микробиотой. 

Таким образом, при избыточном накоплении 
железа организм человека не может ограничить 

потенциальных патогенов в возможности его 
использовать для повышения своей 
вирулентности и ростовой активности. Данный 
эффект, скорее всего, носит универсальный 
характер, так как, по современным данным, 
железо считается жизненно необходимым 
практически для всех микроорганизмов [11, 14]. 

При дефиците железа на фоне угнетения 
клеточного и гуморального звена иммунитета 
организм содержит мало железа, доступного для 
усвоения микроорганизмами, что должно снижать 
их вирулентность. В условиях сильного ограниче-
ния по железу микроорганизмы могут повышать 
свою вирулентность за счет синтеза гемолитичес-
ких субстанций, сидерофоров, делающих доступ-
ным для усвоения железо гемопротеинов и желе-
зосвязывающих белков [8, 11, 18]. Результат 
взаимодействия микро- и макроорганизма в дан-
ном случае будет определяться биологическими 
свойствами патогена. 
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