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Введение. На данный момент имеются ограниченные данные о динамике сывороточного железа у доноров 
органов и тканей с травматическими и нетравматическими повреждениями головного мозга. 

Цель исследования. Изучить динамику уровня сывороточного железа у потенциальных доноров органов и 
тканей.

Результаты. Уровень железа на 1-м этапе был равен 3,32 (2,26; 5,4) мкмоль/л (в референтных значе-
ниях уровень железа был у 16 (6%) доноров). На 2-м этапе уровень железа в сыворотке был 3,23 (2,38;  
5,32) мкмоль/л (р=0,96). На 3-м этапе уровень железа статистически значимо увеличился до 3,59 (2,56;  
6,02) ммоль/л (vs этап 2, р=0,015). Доноры с травматическим повреждением мозга имели более низкий 
уровень железа на этапе 1 в сравнении с нетравматическими повреждениями: 2,67 (1,65; 4,24) мкмоль/л  
и 3,4 (2,49; 5,61) мкмоль/л соответственно, р=0,026. Была выявлена статистически значимая обратная кор-
реляция между объемом внутричерепной гематомы и уровнем сывороточного железа на 1-м этапе исследо-
вания: R=-0,29, р=0,05.

Выводы. У потенциальных доноров со смертью мозга происходит значительное снижение уровня сыворо-
точного железа во время проведения протективной интенсивной терапии.
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Введение
Проблема трансплантации донорских орга-

нов и тканей продолжает оставаться важной на 
глобальном уровне, что подчеркивает необходи-
мость эффективного использования всех потен-
циальных доноров со смертью мозга (СМ) [1, 2]. 
Значительное количество донорских органов мо-
жет быть потеряно из-за недостаточной и несво-
евременной коррекции системных нарушений, 
возникающих у потенциальных доноров [3]. 
Поэтому своевременное медицинское сопрово-
ждение и кондиционирование функциональных 
систем пациентов со смертью мозга, которое 
включает раннее выявление и протективную 
интенсивную терапию множества нарушений 
гомеостаза, может значительно увеличить число 
мультиорганных заборов у потенциальных до-
норов [3, 4].

Во время СМ у потенциальных доноров про-
исходят патофизиологические изменения, кото-
рые значительно влияют на функционирование 
органов и тканей. Основные из них – это нару-
шение центральной гемодинамики, водно-элек-
тролитного и кислотно-основного состояния 
плазмы, эндокринные нарушения, системное 
воспаление и многое другое [5]. Все эти изме-
нения существенно сказываются на состоянии 
органов и их функционировании после транс-
плантации [6].

Указанные нарушения выявляются на эта-
пе кондиционирования и медицинского сопро-
вождения потенциальных доноров с помощью 
большого числа лабораторных критериев, кото-

рые учитываются для решения вопроса о заборе 
конкретных органов. На данный момент хорошо 
изучены изменения макроэлементов (Na+, K+, 
Cl-) в плазме и коррекция их нарушений у по-
тенциальных доноров [7]. Однако роль микроэ-
лементов во время смерти мозга пока остается 
неустановленной.

Железо является одним из ключевых микроэ-
лементов организма и играет критическую роль 
не только в транспортировке кислорода, но и 
участвует в синтезе многих ферментов и в кле-
точном метаболизме [8]. Изменение концентра-
ции железа в сыворотке крови у пациентов, на-
ходящихся в критическом состоянии, изучалось 
в ограниченном числе исследований [9]. При 
этом основное внимание в исследованиях уде-
лялось динамике железа у пациентов в периопе-
рационном периоде различных хирургических 
вмешательств [10, 11]. У потенциальных доно-
ров органов и тканей динамика уровня железа  
в сыворотке крови никогда ранее не изучалась.

В связи с этим, целью данного исследова-
ния было изучить динамику уровня сывороточ-
ного железа у потенциальных доноров органов  
и тканей.

Материал и методы
В проспективное нерандомизированное  

исследование было включено 266 потенциаль-
ных доноров органов и тканей со смертью мозга, 
которым проводилась протективная интенсив-
ная терапия и кондиционирование функцио-
нальных систем в отделениях анестезиологии  
и реанимации в 2020–2023 гг. Исследование 
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было проведено в рамках гранта Президента 
Республики Беларусь в здравоохранении (Рас-
поряжение Президента Республики Беларусь 
от 19.01.2018 № 32рп). На проведение иссле-
дования было получено согласие комитета по 
этике УЗ «Могилевская областная клиническая 
больница». 

Возраст доноров был равен 53 (47; 60) года 
(медиана (25%; 75%). Масса тела была равна  
80 (70; 90) кг, рост – 172 (168; 178) см, индекс 
массы тела – 26,4 (24,5; 29,7) кг/м2. Доноров 
мужского пола было 157 (59%), женского –  
109 (41%). 

Критериями включения потенциальных  
доноров в настоящее исследование были: 

1. Наличие тяжелого повреждения головного 
мозга (3 балла по Шкале ком Глазго, 0 баллов по 
шкале FOUR) вследствие нетравматического вну-
тричерепного кровоизлияния (НВК) (внутримоз-
говое, субарахноидальное кровоизлияния), ише-
мического повреждения головного мозга (ИПГМ) 
(инфаркт мозга, гипоксическое повреждение моз-
га), черепно-мозговой травмы (ЧМТ);

2. Проведение врачебного консилиума по 
констатации СМ.

Критериями исключения были:
1. Наличие противопоказаний к забору орга-

нов и/или тканей (обнаружение вирусных ин-
фекционных заболеваний (вирусные гепатиты 
В или С, ВИЧ), онкологические заболевания, 
наличие сепсиса с признаками полиорганной не-
достаточности или дисфункции);

2. Наличие письменного заявления о несогла-
сии пациента или его законного представителя 
на забор органов и/или тканей для транспланта-
ции после смерти.

Состояние СМ устанавливалось врачебным 
консилиумом учреждения здравоохранения, где 
находился потенциальный донор, в соответствии 
с общепризнанными международными критери-
ями и действующими нормативно-правовыми 
актами Республики Беларусь.

Основными диагнозами, которые приводили 
к СМ, были НВК (n=156 (58,6%)); ИПМ (n=51 
(19,2%)); ЧМТ (n=59 (22,2%)). 

Время от поступления в стационар до про-
ведения первого обследования консилиу-
ма по констатации СМ – 60 (32,3; 115) часов.  
Из 266 потенциальных доноров операция по за-
бору органов и/или тканей для трансплантации 
была проведена у 139 (52,3%) доноров. Время 
от поступления в стационар до начала опера-
ции по забору органов и/или тканей было равно  
107,2 (76,1; 161) часов. (рис. 1). 

Состояние потенциального донора во вре-
мя интенсивной терапии и кондиционирования 
функциональных систем оценивалось с приме-
нением лабораторных и инструментальных ме-
тодов обследования. Всем донорам проводили 
компьютерную томографию (КТ) головы (при 
наличии возможности), рентгенографию легких, 
ультразвуковое исследование органов брюш-
ной полости и почек, сердца. Также ежедневно 
выполняли все стандартные лабораторные об-
следования: общий анализ крови, общий анализ 
мочи, биохимический анализ крови, коагуло-
грамму, электролитный и кислотно-основной со-
став артериальной крови. Всем потенциальным 
донорам проводили ежедневное определение 
уровня сывороточного железа колориметриче-
ским методом с хромогеном ТПТЗ, референтные  
значения содержания железа составляли  
12,5–32,2 мкмоль/л.

Нами анализировались указанные лабора-
торные и инструментальные данные на трех 
этапах: 1-й этап – после первого обследования 
консилиума по констатации СМ; 2-й этап – через  
18–24 часа от первого обследования консилиу-
ма; 3-й этап – после второго обследования и кон-
статации СМ у пациента.

Статистический анализ полученных резуль-
татов был проведен с применением программы 
Statistica 12.0 (StatSoft Inc., США). Проверка 
полученных данных на нормальность распре-
деления была проведена с применением теста  
Шапиро-Уилка (Shapiro-Wilk Test). В случае 
нормального распределения полученные чис-
ленные данные представлялись средним зна-
чением и стандартным отклонением (М±SD),  
а в случае распределения отличного от нор-
мального, данные представлялись в виде 
медианы и квартилей (Ме (LQ; UQ)).  
С целью оценки значимости различий меж-
ду независимыми группами использовали тест 
Манна-Уитни (Mann-Whitney U Test), а меж-
ду зависимыми – тест Вилкоксона (Wilcoxon 
Matched Pairs Test) или критерий Фридмана и 
коэффициент конкордации Кендалла (для 3 и 
более групп) (Friedman ANOVA and Kendall 
Coeff). При множественных сравнениях про-
водилась корректировка значений р с исполь-
зованием поправки Бонферрони (Bonferonni). 
Оценка наличия корреляции осуществлялась  
с помощью непараметрического коэффициен-
та корреляции Спирмена (Spearman rank, R).  
Отличия считались значимыми при р<0,05.

Рисунок 1 – Время от поступления до начала операции  
по забору органов/тканей у умерших доноров  

(кривая Каплана-Мейера) 
Figure 1 – Time from admission to start of organ/tissue  
retrieval from brain-dead donors (Kaplan-Meier curve)
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Результаты 
Уровень железа в сыворотке крови после 

проведения 1-го обследования врачебного  
консилиума по констатации СМ (1-й этап) 
был ниже референтных значений – 3,32 (2,26;  
5,4) мкмоль/л (минимальные и максимальные 
значения  (min-max) – 0,5–37,79 мкмоль/л).  
В референтных значениях уровень железа в сы-
воротке крови был у 16 (6%) доноров.

На следующем этапе исследования (2-й этап) 
уровень железа в сыворотке крови был 3,23 (2,38; 
5,32) мкмоль/л (min-max – 0,5–24,99 мкмоль/л) 
(тест Вилкоксона, р=0,96). В референтных зна-
чениях уровень железа в сыворотке крови был  
у 9 (3%) доноров.

Уровень железа в сыворотке крови  
на 3-м этапе (после проведения второго обсле-
дования врачебного консилиума) статистиче-
ски значимо увеличился в сравнении с этапом 
2 до 3,59 (2,56; 6,02) мкмоль/л (min-max – 0,89– 
33,23 мкмоль/л) (тест Вилкоксона, р=0,015; 
при сравнении 3 этапов между собой – р=0,01, 
Ксonc.=0,03, r=0,015 (критерий Фридмана и ко-
эффициент конкордации Кендалла)). В рефе-
рентных значениях уровень железа в сыворотке 
крови был у 18 (7%) доноров.

При сравнении между собой доноров, при-
чиной СМ которых были естественные причи-
ны (НВК и ИПМ), и доноров с травматическим 
повреждением головного мозга (ЧМТ) была вы-
явлена статистически значимая разница в уров-
не железа в сыворотке крови после проведения 
первого обследования консилиума (3,4 (2,49;  
5,61) мкмоль/л и 2,67 (1,65; 4,24) мкмоль/л со-
ответственно (тест Манна-Уитни, р=0,026)).  
В дальнейшем на следующих этапах статистиче-
ски значимых отличий уровня железа не обнару-
жено: через 20–24 часа – 3,3 (2,39; 5,05) мкмоль/л 
и 3,72 (2,32; 5,7) мкмоль/л (р=0,92); после второ-
го обследования консилиума – 3,84 (2,72; 6,13) 

ммоль/л и 2,9 (1,83; 5,24) ммоль/л соответственно 
(р=0,09).  

Среди доноров с нетравматическими причина-
ми СМ наименьший уровень железа на 1-м этапе 
был выявлен после НВК в сравнении с ИПМ: 3,1 
(2,36; 4,64) мкмоль/л и 4,25 (2,71; 8,49) мкмоль/л 
соответственно (р=0,008). На остальных этапах 
отличий в уровне сывороточного железа между 
указанными группами выявлено не было (рис. 2).

Более низкий уровень железа у потенциаль-
ных доноров с ЧМТ на 1-м этапе может быть 
обусловлен, в том числе проводимыми им опе-
ративными вмешательствами и кровопотерей. 
Уровень железа сыворотки у доноров с прове-
денным оперативным вмешательством стати-
стически значимо отличался от доноров без опе-
рации на 1-м этапе: 2 (1,44; 3,25) мкмоль/л и 3,57 
(2,61; 1,44) мкмоль/л (р=0,0008). На остальных 
этапах статистически значимых отличий не вы-
явлено: 2-й этап – 2,87 (2,19; 3,74) мкмоль/л и 
3,02 (2,3; 4,44) мкмоль/л (р=0,42); 3-й этап – 3,41 
(2,45; 7,32) мкмоль/л и 3,55 (2,44; 5,88) мкмоль/л 
(р=0,9), у доноров с проведенным оперативным 
вмешательством и без соответственно.

При сравнении значений сывороточного же-
леза у потенциальных (без забора органов или 
тканей) и эффективных доноров (был выпол-
нен забор органов или тканей) были получены 
следующие данные: на 1-м этапе – 3,4 (2,52;  
4,62) мкмоль/л и 3,05 (2; 6,22) мкмоль/л; 
на 2-м этапе – 3,52 (2,43; 5,39) мкмоль/л 
и 3,15 (2,34; 4,98) мкмоль/л; на 3-м эта-
пе – 3,84 (2,38; 6,19) мкмоль/л и 3,55 (2,56;  
6,02) ммоль/л соответственно (тест Манна- 
Уитни, р>0,1).

Корреляционный анализ выявил нали-
чие отрицательной корреляции между уров-
нем сывороточного железа на 1-м этапе 
и длительностью интенсивной терапии в 
ОАиР до начала констатации смерти мозга  
(1-й этап): R=-0,26 (корреляция Спирмена, 
р=0,0001). Корреляции с уровнем железа на 
остальных этапах выявлено не было.

Выявлена корреляция между уровнем железа 
на 1-м и 2-м этапах с уровнем общего билирубина 
(R=0,22, р=0,001 и R=0,16, р=0,05), АЛТ (R=0,18, 
р=0,01 и R=0,3, р=0,0002), АСТ (R=0,24, р=0,0006 
и R=0,27, р=0,0009) и С-реактивного белка  
(R=-0,24, р=0,0004 и R=-0,18, р=0,02).

Корреляция уровня сывороточного железа 
с гемоглобином была выявлена только на 1-м 
этапе исследования: R=0,26, р=0,0009. Также 
была выявлена статистически значимая обрат-
ная корреляция между объемом внутричерепной 
гематомы, выявленной на КТ у пациентов как с 
внутримозговым кровоизлиянием, так и с ЧМТ, 
и уровнем сывороточного железа на 1-м этапе 
исследования: R=-0,29; р=0,05.

Обсуждение
В настоящем исследовании было установле-

но, что уровень сывороточного железа значи-
тельно снижается у потенциальных доноров уже 
с момента начала установления СМ (3,32 (2,26;  
5,4) мкмоль/л). При проведении протективной 

Рисунок 2 – Сравнение уровня сывороточного железа 
у пациентов с нетравматическим внутричерепным 

кровоизлиянием, с ишемическим повреждением мозга и 
черепно-мозговой травмой на этапах исследования 

Figure 2 – Comparison of serum iron levels in patients with non-
traumatic intracranial hemorrhage, ischemic brain injury and 

traumatic brain injury at stages of study 
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ся у пациентов во время как инфекционных, так 
и неинфекционных воспалительных процессов 
(травмы, оперативные вмешательства) [10, 17].  
Так, было установлено снижение уровня сыворо-
точного железа уже на 1 сутки после проведения 
плановых оперативных вмешательств (до 5,36 
(3,87; 8,48) ммоль/л) [10]. Активную роль игра-
ют белки острой фазы воспаления – ферритин и 
гепсидин. Ферритин увеличивается при воспа-
лении активно связывая ионы железа. Гепсидин 
же рассматривается как ключевой фермент мета-
болизма железа, который регулирует его обмен, 
блокирует его поступление из клеток, снижает 
транспорт железа, останавливает его выход из 
макрофагов [18]. Снижение уровня свободного 
железа является защитным механизмом при вос-
палении, который лишает бактериальные клетки 
свободного железа, критически необходимого им 
для метаболизма.

Неустановленным остается вопрос о необходи-
мости повышения уровня сывороточного железа 
у потенциальных доноров во время протективной 
интенсивной терапии. В данном исследовании 
не было выявлено отличий в уровне сывороточ-
ного железа у доноров с проведенной операцией 
по забору органов или тканей и неэффективных 
доноров. Возможно, низкий уровень свободного 
железа у доноров может способствовать и более 
низкой частоте развития инфекционных ослож-
нений. В связи с этим необходимы дальнейшие 
исследования по изучению уровня сывороточно-
го железа как маркера необратимого поврежде-
ния головного мозга и его влияния на результаты 
трансплантаций органов у реципиентов.

Выводы
1. Полученные нами данные продемонстри-

ровали, что уровень сывороточного железа у по-
тенциальных доноров после начала констатации 
смерти мозга равен 3,32 (2,26; 5,4) мкмоль/л.

2. Потенциальные доноры с травматическим 
повреждением головного мозга имели статисти-
чески значимо более низкий уровень сывороточ-
ного железа после начала констатации смерти 
мозга в сравнении с нетравматическими повреж-
дениями: 2,67 (1,65; 4,24) мкмоль/л и 3,4 (2,49; 
5,61) мкмоль/л соответственно, р=0,026.

3. Была выявлена статистически значимая 
обратная корреляция между объемом внутриче-
репной гематомы и уровнем сывороточного же-
леза на 1-м этапе исследования: R=-0,29, р=0,05.

интенсивной терапии потенциальным донорам 
уровень железа статистически значимо увеличи-
вается только на последнем этапе наблюдения 
перед проведением операции по забору органов и 
тканей для трансплантации, но при этом он оста-
ется значительно ниже референтных значений  
(3,59 (2,56; 6,02) мкмоль/л).

Установленные нами данные (более низкий 
уровень железа у доноров с ЧМТ и с проведен-
ными оперативными вмешательствами, наличие 
слабой корреляции с уровнем гемоглобина толь-
ко на 1-м этапе, обратная корреляция с объемом 
внутричерепной гематомы) показывают, что в на-
чале необратимого повреждения головного мозга 
на снижение уровня железа влияет объем и трав-
матичность повреждения головного мозга и свя-
занная с этим быстрота наступления СМ.

В нашем исследовании было показано, что 
уровень железа значительно снижается и у доно-
ров с ИПМ. При этом отличия в уровне железа 
между перечисленными выше группами исчеза-
ют уже через 18–24 часа проведения протектив-
ной интенсивной терапии и остаются на значи-
тельно низком уровне. Это вероятно связано со 
значительным влиянием на уровень железа неин-
фекционного воспалительного ответа, происхо-
дящего при необратимом повреждении и СМ, с 
активным синтезом белков острой фазы воспале-
ния [5, 12, 13].

В настоящее время исследования, где изучал-
ся бы уровень сывороточного железа у потенци-
альных доноров органов и тканей, отсутствуют.  
При этом имеются работы, в которых изучался 
метаболизм железа у пациентов с тяжелым по-
вреждением головного мозга [14, 15]. В исследо-
вании [16] было показано, что снижение уровня 
сывороточного железа играет ключевую роль 
в повреждении нейронов и образовании отека 
ткани мозга у пациентов с нетравматическими 
внутричерепными кровоизлияниями. Железо 
при данной патологии выделяется при распаде 
гемоглобина после лизиса эритроцитов, а также 
из запасов ферритина, и является очень нейроток-
сичным, участвуя в образовании гидроксильных 
радикалов и способствуя окислительному стрес-
су. Достоверные механизмы, участвующие в сни-
жении уровня сывороточного железа при повреж-
дении мозга, на данный момент не установлены. 

Сывороточное железо и белки, связанные с его 
метаболизмом (ферритин, трансферин, гепсидин, 
церулоплазмин), также значительно изменяют-
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DYNAMICS OF SERUM IRON LEVELS IN POTENTIAL DONORS 
DURING PROTECTIVE INTENSIVE THERAPY

A. L. Lipnitski1,2, A. V. Marochkov1,2, I. A. Kupreyeva1

1Mogilev Regional Clinical Hospital, Mogilev, Belarus 
2Vitebsk State Order of Peoples’ Friendship Medical University, Vitebsk, Belarus

Background. At present, the dynamics of serum iron in organ and tissue donors with traumatic and non-traumatic 
brain injuries have not been reliably established.

The aim of this study was to investigate the dynamics of serum iron levels in potential organ and tissue donors.
Material and methods. The prospective study included 266 potential donors with brain death. The donors' serum 

iron levels were determined at three stages: stage 1 – after the 1st examination by the council to confirm brain death; 
stage 2 – 18-24 hours after the 1st examination by the council; stage 3 – after the 2nd examination and confirmation 
of brain death.

Results. The iron level at stage 1 was 3.32 (2.26; 5.4) μmol / l (the iron level was within the reference values in 
16 (6%) donors). At stage 2, the serum iron level was 3.23 (2.38; 5.32) μmol/l (p=0.96). At stage 3, the iron level 
statistically significantly increased to 3.59 (2.56; 6.02) μmol/l (vs stage 2, p=0.015). Donors with traumatic brain 
injury had lower iron levels at stage 1 compared to those with non-traumatic injuries: 2.67 (1.65; 4.24) μmol/l and 3.4 
(2.49; 5.61) μmol/l, respectively, p=0.026. A statistically significant inverse correlation was found between the volume 
of intracranial hematoma and the serum iron level at stage 1 of the study: R=-0.29, p=0.05.

Conclusions. In brain-dead potential donors, serum iron levels decrease significantly during protective intensive care.
Keywords: iron level, serum iron, brain death, brain injury, potential donor, organ donor, transplantation.
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