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Резюме
Актуальность. Дефицит железа (ДЖ) имеет распространение среди пациентов с легочной артериаль-

ной (ЛАГ) и хронической тромбоэмболической легочной гипертензией (ХТЭЛГ), ухудшая переносимость 
физических нагрузок. Диагностика скрытого железодефицита осложнена влиянием воспаления на пока-
затели обмена железа. Перспективными маркерами считаются L- и H-субъединицы ферритина. Цель: 
оценить возможности использования субъединиц ферритина в дифференциальной диагностике абсолют-
ного и функционального (на фоне воспаления) дефицита железа у пациентов с прекапиллярной легочной 
гипертензией. Материалы и методы. В исследование вошло 20 пациентов с ЛАГ и 47 с ХТЭЛГ. Всем 
пациентам выполнялись эхокардиографическое исследование, катетеризация правых камер сердца и тест 
с 6-минутной ходьбой (ТШХ), а также оценка лабораторных маркеров сердечной недостаточности, си-
стемного воспаления и обмена железа. Результаты. Были обнаружены умеренные корреляционные связи 
между СФ и его субъединицами с МСР-1, что указывает на роль воспаления в изменении уровня ферри-
тина. Повышение СФ в группе ХТЭЛГ обусловлено L- и H-субъединицами. Исследование также пока-
зало корреляции обеих субъединиц ферритина с маркерами дефицита железа, такими как НТЖ и sTfRF, 
однако различий в соотношении субъединиц при абсолютном и функциональном ДЖ выявлено не было. 
Заключение. В статье представлены результаты исследования корреляций между сывороточным ферри-
тином (СФ) и его субъединицами с маркерами воспаления и дефицита железа у пациентов с вариантами 
прекапиллярной легочной гипертензии (ЛАГ и ХТЭЛГ). Однако возможности использования субъединиц 
СФ для дифференциальной диагностики абсолютного и  функционального дефицита железа остаются 
ограниченными. Результаты исследования имеют важное значение для понимания механизмов дефицита 
железа при ЛАГ и ХТЭЛГ.
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Список сокращений: ДЖ  — дефицит же-
леза, ИЛ-6  — интерлейкин-6, ЛАГ  — легочная 
артериальная гипертензия, МСР-1  — моноци-
тарный хемоаттрактантный белок-1, СЖ  — сы-
вороточное железо, СФ  — ферритин сыворотки, 
СРБ — С-реактивный белок, ТФ — трансферрин, 
ТШХ  — тест с  6-минутной ходьбой, ХТЭЛГ  — 
хроническая тромбоэмболическая легочная гипер-
тензия, ЦВД  — центральное венозное давление, 
NT-proBNP  — N-концевой фрагмент предше-

ственника мозгового натрийуретического пептида, 
sTfR — растворимые трансферриновые рецепторы.

Введение
У пациентов с прекапиллярной легочной гипер-

тензией, как и  при других заболеваниях сердеч-
но-сосудистой системы, широко распространен 
дефицит железа (ДЖ), ассоциированный с низкой 
переносимостью физических нагрузок вне зави-
симости от  наличия анемии. Так, при легoчной 

THE ROLE OF FERRITIN SUBUNITS IN THE DIAGNOSIS OF IRON 
DEFICIENCY IN PATIENTS WITH PULMONARY HYPERTENSION

Corresponding author:
Yulia I. Zhilenkova,
Almazov National Medical Research Centre,
Akkuratova str., 2, Saint Petersburg, Russia, 
197341.
E-mail: yuliaismailovna@mail.ru

Received 11 March 2025; accepted 12 May 
2025

Abstract
Background. Iron deficiency (ID) is a common issue among patients with pulmonary arterial hypertension 

(PAH) and chronic thromboembolic pulmonary hypertension (CTEPH), negatively impacting their exercise tol-
erance. Identifying latent iron deficiency in these groups is challenging due to the influence of chronic inflam-
mation on interpreting iron metabolism markers. The L- and H-subunits of ferritin are promising candidates for 
assessing iron deficiency. Objective is to evaluate the possibilities of using ferritin subunits in the differential 
diagnosis of absolute and functional (against the background of inflammation) iron deficiency in patients with 
variants of precapillary pulmonary hypertension. Methods. Study involved 20 PAH and 47 CTEPH patients un-
dergoing echocardiography, right heart catheterization, 6-minute walk tests, and lab assessments of heart failure, 
inflammation, and iron metabolism. Results. Moderate correlations were found between serum ferritin (SF) and 
its subunits with MCP-1, which indicates the role of inflammation in changing ferritin levels. The increase in SF 
in the CTEH group is due to the L- and H-subunits. The study also showed correlations of both ferritin subunits 
with markers of iron deficiency, such as TSAT and sTfRF, but there were no differences in the ratio of subunits 
at absolute and functional ID. Conclusion. Findings provide insights into SF/subunit correlations with inflam-
mation/iron markers in PAH/CTEPH, though their utility for differential diagnosis remains limited. The results 
of the study are important for understanding the mechanisms of iron deficiency in PAH and CTEPH.
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артериальной гипертензии (ЛАГ) распространен-
ность ДЖ составляет до 75 %, а при хронической 
тромбоэмболической легочной гипертензии (ХТЭ-
ЛГ) варьирует в пределах 20–50 % [1]. Сложность 
диагностики ДЖ в  этих группах заключается 
в том, что на фоне хронического воспаления, ко-
торое лежит в основе патогенеза ХТЭЛГ и частич-
но ЛАГ, информативность ферритина сыворотки 
(СФ) — традиционного маркера, отражающего за-
пасы железа в организме, снижается. Это связано 
как с  тем, что уровень СФ, являющегося белком 
острой фазы, повышается на фоне воспаления, так 
и  с тем, что при хроническом воспалении зача-
стую развивается не абсолютный ДЖ, связанный 
с  истощением депо железа, а  функциональный 
(перераспределительный), в  результате влияния 
гепсидина на доступность железа для синтеза ге-
моглобина [2, 3].

Оболочка ферритина (или апоферритина  — 
без железа) состоит из 24 субъединиц (рис. 1). 

Субъединицы бывают двух типов, называемых H- 
(heavy- — тяжелые) и L- (light- — легкие). Соот-
ношение этих субъединиц зависит от  типа ткани 
и может изменяться при воспалительных и инфек-
ционных состояниях. Тканевые ферритины варьи-
руют от  богатых H-субъединицами  — с  феррок-
сидазным центром, где быстрое окисление Fe2+ 
до  Fe3+ сопряжено с  его быстрым восстановле-
нием (в тканях с  высокой оксидативной активно-
стью  — сердце, мозг, почки), до  богатых L-субъ-
единицами, участвующими в  хранении железа  
(в тканях-депо: печени и  селезенке) [4, 5]. Поми-
мо железа, синтез ферритина регулируется раз-
личными цитокинами, окислительным стрессом, 
гормоном щитовидной железы, факторами роста, 
гипоксией, ишемией, липополисахаридами [6]. 
В ряде исследований было показано, что ферритин 
сыворотки содержит преимущественно L-ферри-
тин, а на фоне воспаления повышается экспрессия 
H-субъединиц, которые захватывают железо бы-

Рис. 1. Структура ферритина
Примечание: Адаптировано из Knovich MA, Storey JA, Coffman LG, et al. Ferritin for the clinician. Blood Rev. 

2009;23(3):95–104.
Figure 1. Ferritin Structure
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стрее, чем более стабильный L-ферритин [7]. Клет-
ка может выделять избыток Н-ферритина в плазму, 
таким образом регулируя его содержание и, как 
следствие, содержание внутриклеточного железа.

На этом фоне перспективным для дифференци-
альной диагностики абсолютного и функциональ-
ного железа может стать определение соотноше-
ния субъединиц ферритина в крови.

Цель исследования: оценить возможности ис-
пользования субъединиц ферритина в дифферен-
циальной диагностике абсолютного и  функцио-
нального (на фоне воспаления) дефицита железа 
у  пациентов с  прекапиллярной легочной гипер-
тензией.

Материалы и методы
В исследовании приняли участие 20 больных 

с  легочной артериальной гипертензией (18 паци-
ентов с  идиопатической легочной артериальной 
гипертензией (ИЛАГ) и  2 пациента с ЛАГ, ассо-
циированной с  корригированным врожденным 
пороком сердца; 2 мужчин, 18 женщин, медиа-
на возраста 44,0 [32,0; 60,0] года) и 47 пациентов 
с хронической тромбоэмболической легочной ги-
пертензией (ХТЭЛГ) (22 мужчины, 25 женщин, 
55,0 [43,0; 67,0] лет). Диагноз ЛАГ/ХТЭЛГ был 
верифицирован в  соответствии с  клиническими 
рекомендациями «Легочная гипертензия, в  том 
числе хроническая тромбоэмболическая легочная 
гипертензия» от 2024 года (среднее давление в ле-
гочной артерии > 20 мм рт. ст., давление заклини-
вания легочной артерии ≤ 15 мм рт. ст. и легочное 
сосудистое сопротивление > 2 ед. Вуда) [8].

В группе ХТЭЛГ исследования проводились 
до  начала специфической терапии и  хирургиче-
ского вмешательства, тогда как в группе ЛАГ все 
пациенты получали ЛАГ-специфическую терапию 
не менее года. Критериями исключения из иссле-
дования были возраст младше 18 лет, изменения 
в  ЛАГ-специфической терапии и  прием препара-
тов железа в течение трех месяцев до включения 
в исследование.

Оценка морфофункционального состояния 
сердца осуществлялась с помощью эхокардиогра-
фии (ЭхоКГ) на  аппарате VIVID 7D (GE, США) 
в соответствии с рекомендациями Американского 
общества эхокардиографии [9]. Гемодинамические 
параметры малого круга кровообращения оцени-
вались методом катетеризации правых отделов 
сердца. Для определения толерантности к  физи-
ческой нагрузке проводился тест с  6-минутной 
ходьбой (ТШХ) в соответствии с рекомендациями 
Американского торакального общества [10]. Функ-

циональный класс ЛАГ и ХТЭЛГ определялся со-
гласно текущим клиническим рекомендациям [11].

Лабораторные исследования включали общий 
анализ крови (анализатор Sysmex XN-350, Япония), 
определение уровня N-терминального фрагмента 
предшественника мозгового натрийуретического 
пептида (NT-proBNP), а также показателей обмена 
железа: сывороточного железа (СЖ), трансферри-
на (ТФ), ферритина (СФ) и  растворимых рецеп-
торов к  трансферрину (sTfR) (анализатор Cobas 
6000, Roche Diagnostics, Швейцария). Дополни-
тельно измерялся уровень С-реактивного белка 
(СРБ) (анализатор Cobas с311, Roche Diagnostics, 
Швейцария). Рассчитывали насыщение транс-
феррина железом (НТЖ) по  формуле: НТЖ, % = 
(СЖ/(ТФ×25,2)) х 100 и  индекс sTfR/log ферри-
тина (sTfRF). Исследование L- и  H-субъединиц 
ферритина, гепсидина и  уровня циркулирующих 
маркеров воспаления (моноцитарного хемоаттрак-
тантного белка-1 (MCP-1), интерлейкина-6 (ИЛ-
6)) выполнялось с использованием коммерческих 
наборов для иммуноферментного анализа (ИФА) 
(Cloud-Clone Corp., Китай) на  микропланшетном 
фотометре MultiskanFC (ThermoFisher, США).

Материалом для исследований служила вено-
зная кровь. Для гематологических исследований 
кровь собиралась в пробирки с K2ЭДТА в качестве 
антикоагулянта, для биохимических — в пробир-
ку с активатором свертывания.

Все участники исследования подписали ин-
формированное согласие. Исследование было одо-
брено локальным этическим комитетом (протокол 
№ 1309-23 от  4 сентября 2023 г.) в  соответствии 
с Хельсинкской декларацией.

Статистическая обработка данных выполня-
лась в  программе SPSS Statistics. Нормальность 
распределения проверялась с помощью теста Ша-
пиро-Уилка. Количественные данные представле-
ны в виде медианы и интерквартильного размаха 
(Me [Q1-Q3]). Для сравнения двух независимых 
групп использовался критерий Манна-Уитни. Для 
оценки корреляционных связей между количе-
ственными переменными применялся коэффици-
ент ранговой корреляции Спирмена. Статистиче-
ски значимыми считались различия при p < 0,05.

Результаты
Распределение участников по пoлу и вoзрасту 

в группах сooтветствует данным междунарoдных 
регистрoв (табл. 1) [11, 12]. Пациенты обследуе-
мых групп имели значимые отличия в дистанции 
ТШХ и ФК (низкая дистанция в ТШХ и наличие 
лиц с IV ФК в группе ХТЭЛГ), что связано с фак-
тoм пoлучения ЛАГ-специфическoй терапии боль-
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ными с  ЛАГ, в  тo время как пациенты с  ХТЭЛГ 
были включены на  момент постановки диагноза 
до начала специфической терапии и оперативного 
вмешательства. В пользу тяжести течения ХТЭЛГ 
свидетельствуют более выраженное ремодели-

рование правых камер сердца по  данным ЭхоКГ 
и большее значение давления в правом предсердии 
при сравнении с группой ЛАГ, отличий в других 
показателях гемодинамики малого круга крово
обращения получено не было (табл. 1).

Таблица 1. Клиническая характеристика включенных в исследование пациентов

Table 1. Clinical characteristic of included patients

Показатель
ЛАГ
n = 20
Me [IQR]

ХТЭЛГ
n = 47
Me [IQR]

р

Возраст, годы 44 [32; 60] 55 [43; 67] 0,036

Женский пол, n (%) 18 (90 %) 25 (53%) -

Дистанция в ТШХ, м 433 [326; 571] 315 [229; 390] 0,000

I/II/III/IV ФК, % 23 %/30,8 %/46,2 %/0 % 4 % /32,7 %/59,3 %/4 % -

NT-proBNP, пг/мл 367 [83; 1539] 852 [190; 1956] 0,122

Данные эхокардиографического исследования

SППmax, см2 20,0 [17,3; 23,1] 27,0 [21,9; 34,5] 0,000

ПЖ баз., мм 42,5 [39,0; 49,8] 50,0 [44,0; 55,0] 0,01

ПЖ/ЛЖ 1,0 [0,87; 1,37] 1,11 [1,00; 1,33] 0,255

TAPSE, мм 20,0 [17,5; 23,0] 16,0 [14,5; 20,0] 0,022

TAV’S, см/с 10,5 [10,0; 12,0] 10,0 [9,0; 12,0] 0,094

FAC, % 31,0 [23,0; 38,0] 31,0 [25,0; 36,3] 0,96

РСДЛА, мм рт. ст. 69,0 [53,3; 105,0] 85,0 [70,0; 97,0] 0,418

Данные катетеризации правых камер сердца

срДЛА, мм рт. ст. 54,0 [44,8; 69,3] 50 [40,0; 61,0] 0,199

ДЗЛК, мм рт. ст. 9,0 [6,8; 12,0] 13,0 [13,0; 15,0] 0,001

ЦВД, мм рт. ст. 6,0 [2,5; 9,0] 14,0 [10,0; 17,3] 0,001

СИ, л/мин/м2 2,55 [1,65; 3,80] 2,03 [1,81; 2,72] 0,327

СВ, л/мин 4,0 [3,0; 5,4] 3,9 [3,2; 4,8] 0,803

SvO2, % 63,5 [55,7; 69,0] 59,1 [54,0; 67,0] 0,253

ЛСС, дин*с*см-5 909 [601; 1424] 800 [450; 1100] 0,209

Примечания: ФК — функциональный класс сердечной недостаточности ТШХ — тест шестиминутной ходьбы, 
NT-proBNP  — N-концевой фрагмент предшественника мозгового натрийуретического пептида, SППmax  — пло-
щадь правого предсердия; ПЖ баз. — линейный размер правого желудочка в апикальной четырехкамерной позиции 
на уровне базального сегмента, ПЖ — правый желудочек, ЛЖ — левый желудочек, ПЖ/ЛЖ — отношение базальных 
размеров правого и левого желудочков, TAPSE — амплитуда движения латеральной части фиброзного кольца трику-
спидального клапана, TAV’S — скорость движения латеральной части фиброзного кольца трикуспидального клапана, 
FAC — процент изменения площади правого желудочка в одном сердечном цикле, РСДЛА — расчетное систоличе-
ское давление в легочной артерии срДЛА — среднее давление в легочной артерии, ДЗЛК — давление заклинивания 
легочных капилляров, ЦВД — центральное венозное давление, CИ — сердечный индекс, СВ — сердечный выброс, 
SvO2 — насыщение кислородом смешанной венозной крови, ЛСС — легочное сосудистое сопротивление.
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Общий уровень ферритина сыворотки (р < 
0,001), а  также концентрация цепей ферритина, 
как легких (L-), так и тяжелых (H-), была значи-
тельно ниже среди пациентов с ЛАГ, причем как 
среди всех (р < 0,001), так и только среди женщин 
(р < 0,001 и р = 0,013 соответственно) (табл. 2). Уро-
вень НТЖ, который отражает доступность железа 

для эритропоэза, также был низким в группе ЛАГ  
(р = 0,037). У пациентов с ХТЭЛГ отмечался бо-
лее высокий уровень некоторых маркеров, ас-
социированных с  воспалением: СРБ (р = 0,004) 
и  гепсидина (р = 0,022). При этом значимых от-
личий по уровню ИЛ-6 и МСР-1 между группами 
выявлено не было.

Таблица 2. Сравнение результатов лабораторного обследования
между пациентами с ЛАГ и ХТЭЛГ

Table 2. Comparison of laboratory test results between patients with PAH and CTEPH

Показатель
ЛАГ
n = 20
Me [IQR]

ХТЭЛГ
n = 47
Me [IQR]

р

Показатели эритропоэза и обмена железа

Гемоглобин, г/л 132
[122; 147]

144
[129; 157] 0,143

НТЖ, % 11,1
[5,2; 20,8]

19,8
[11,6; 26,7] 0,037

sTfR, мг/л 4,65
[3,50; 9,64]

4,39
[3,31; 6,56] 0,431

sTfRF 3,23
[2,53; 7,66]

2,18
[1,57; 4,97] 0,065

СФ, мкг/л 17,4
[10,9; 36,5]

76,0
[30,8; 127,9] < 0,001

СФ, мкг/л
(только женщины)

16,6
[10,5; 35,0]

46,8
[26,9; 90,9] < 0,001

L-ферритин, нг/мл 72,9
[9,2; 223,5]

603
[196; 1476] < 0,001

L-ферритин, нг/мл (только 
женщины)

49,8
[3,9; 200,5]

377
[94,5; 897,5] < 0,001

H-ферритин, пг/мл 2,1
[1,1; 12,7]

63
[2,5; 149] 0,001

H-ферритин, пг/мл
(только женщины)

2,1
[1,1; 9,4]

23,8
[1,8; 104,6] 0,013

Маркеры воспаления

СРБ, мг/л 1,1
[0,2; 2,1]

2,2
[1,2; 4,4] 0,004

Гепсидин, пг/мл 807
[584; 1055]

1159
[887; 1478] 0,022

ИЛ-6, пг/мл 2,93
[2,67; 5,37]

2,80
[2,60; 4,01] 0,805

MCP-1, пг/мл 53,0
[26,7; 74,2]

41,1
[32,6; 70,2] 0,934

Примечания: НТЖ — насыщение трансферрина железом, sTfR — растворимые трансферриновые рецепторы, 
sTfRF — индекс растворимые трансферриновые рецепторы/логарифм ферритина, СФ — ферритин сыворотки, 
СРБ — С-реактивный белок, ИЛ-6 — интерлейкин-6, MCP-1 — моноцитарный хемоаттрактантный белок-1.
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В обеих группах L- и  H-субъединицы ферри-
тина имели сильную корреляцию с СФ и сильные 
умеренные обратные связи с расчетным показате-
лем sTfRF (рис. 2 и 3). В группе ХТЭЛГ СФ и обе 
его субъединицы (L- и H-) имели умеренную связь 
с НТЖ (0,63, p < 0,001; 0,48, p = 0,001; 0,51, p < 0,001 
соответственно) и sTfR (-0,45, p = 0,004; -0,38, p = 
0,016; -0,48, p = 0,002), в то время как в группе ЛАГ 
подобные связи были только между СФ и H-фер-
ритином и НТЖ (0,58, p = 0,009; 0,59, p = 0,006).

Также были выявлены связи между СФ и  L- 
и H-субъединицами и показателями тяжести тече-
ния ЛГ: в группе ЛАГ умеренные отрицательные 
связи с ЦВД (рис. 2); в группе ХТЭЛГ умеренные 
отрицательные связи с СВ (-0,32, p = 0,034; -0,39,  
p = 0,009; -0,38, p = 0,011), СИ (-0,35, p = 0,021; -0,43, 
p = 0,004; -0,42, p = 0,004), SvO2 (-0,35, p = 0,037; 
-0,47, p = 0,005; -0,42, p = 0,012) и прямые с ЛСС 

(рис. 3), а также L-, H-субъединицы, но не СФ име-
ли прямую связь с  уровнем NT-proBNP (рис. 3). 
Помимо этого, в группе ХТЭЛГ были также обна-
ружены умеренные корреляционные связи между 
СФ и его субъединицами и МСР-1 (рис. 3).

Обсуждение
У пациентов с легочной гипертензией ДЖ мо-

жет быть как следствием хронического систем-
ного и  местного воспаления (развитие функци-
онального ДЖ за счет влияния гепсидина), так 
и  результатом недостаточного поступления же-
леза, связанного с  нарушением всасывания или 
повышенными потерями, например, при крово
течениях (истинный, или абсолютный ДЖ). Важ-
но дифференцировать эти состояния, так как они 
требуют различий в  терапевтических подходах: 
при абсолютном дефиците показано восполнение 

Рис. 2. Корреляционные связи показателей обмена железа между собой и с показателями тяжести 
течения ЛАГ

Примечания: НТЖ  — насыщение трансферрина железом, sTfRF  — индекс растворимые трансферриновые 
рецепторы/логарифм ферритина, СФ — ферритин сыворотки, ЦВД — центральное венозное давление.

Figure 2. Correlation relationships of iron metabolism indicators with each other and with PAH severity 
indicators
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Рис. 3. Корреляционные связи показателей обмена железа и маркеров воспаления между собой 
и с показателями тяжести ХТЭЛГ

Примечания: НТЖ  — насыщение трансферрина железом, sTfRF  — индекс растворимые трансферриновые 
рецепторы/логарифм ферритина, СФ — ферритин сыворотки, NT-proBNP — N-концевой фрагмент предшествен-
ника мозгового натрийуретического пептида, MCP-1 — моноцитарный хемоаттрактантный белок-1, ЦВД — цен-
тральное венозное давление, ЛСС — легочное сосудистое сопротивление.

Figure 3. Correlations between iron metabolism indicators and inflammatory markers with each other 
and with CTEPH severity indicators
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запасов железа, тогда как при функциональном 
дефиците, связанном с  воспалением, необходимо 
лечение основного заболевания и контроль воспа-
лительного процесса [13].

Исследование СФ является наиболее специ-
фичным, эффективным и  доступным тестом для 
оценки запасов железа и  диагностики железоде-
фицитных состояний [14]. Однако в  ситуациях 
острого или хронического воспаления информа-
тивность СФ снижается. В литературе существует 
предположение, что при воспалении в плазме уве-
личивается содержание именно H-ферритина, в то 
время как в норме ферритин плазмы богат L-субъ-
единицами, и что возможно это является одной из 
причин повышения СФ во время ответа острой 
фазы [15]. Связь между ферритином L и сыворо-
точным ферритином объясняется генетическим 
заболеванием гиперферритинемией, при котором 
аномалия гена ферритина L приводит к  резкому 
повышению уровня сывороточного ферритина. 
Повышение уровня сывороточных ферритинов 
H-типа также было отмечено при некоторых па-
тофизиологических состояниях, включая злокаче-
ственные заболевания [6]. По результатам нашего 
исследования мы действительно подтвердили, что 
в сыворотке преобладает L-субъединица. Однако 
при сравнении групп мы обнаружили, что концен-
трация СФ и  обеих его субъединиц, а  не только 
Н-, выше в группе ХТЭЛГ, в патогенезе которого 
значимую роль играет асептическое воспаление 
[16, 17]. Хотя следует отметить, что концентрация 
L-ферритина в группе ХТЭЛГ выше, чем в группе 
ЛАГ, в 8 раз, а Н-ферритина — в 30 раз.

В некоторых исследованиях было показано, 
что повышение уровня H-субъединицы коррели-
рует с  активацией воспалительных цитокинов, 
таких как интерлейкин-6 (ИЛ-6), что приводит 
к увеличению синтеза ферритина печенью [18, 19]. 
В нашем исследовании мы не нашли корреляций 
между СФ и его субъединицами с ИЛ-6 или СРБ. 
При этом в группе ХТЭЛГ уровни СРБ и гепсиди-
на были значимо выше, чем в группе ЛАГ, что ука-
зывает на более значимый вклад воспаления при 
данной патологии.

В то же время в группе ХТЭЛГ нами были об-
наружены значимые умеренные корреляционные 
связи между СФ и  обеими его субъединицами 
с МСР-1. МСP-1 относится к группе СС-хемокинов, 
который синтезируется различными типами кле-
ток (эндотелиоцитами, фибробластами, моноци-
тами и макрофагами), являясь при этом мощным 
фактором хемотаксиса моноцитов и одним из клю-
чевых цитокинов, ответственных за регуляцию 
макрофагального компонента в процессе воспале-

ния [20]. По результатам ряда исследований, кон-
центрация МСР-1 была повышена как при ХТЭЛГ, 
так и при ЛАГ (в нашем исследовании различий 
в  двух группах обнаружено не  было) и  являлась 
независимым предиктором выживаемости [21, 22]. 
В  аспекте ассоциации с  важными прогностиче-
скими факторами редких форм прекапиллярной 
ЛГ получены приоритетные данные в  виде от-
рицательных корреляционных связей уровня СФ 
и его субъединиц с такими показателями, как СИ, 
СВ, SvO2, прямые — с ЛСС. Также L- и H-субъеди-
ницы, но не СФ, имели прямую связь с NT-proBNP. 
Полученные результаты могут указывать на пато-
генетическую взаимосвязь уровня СФ и его субъ-
единиц с  уровнем субклинического воспаления, 
которое лежит в  основе ХТЭЛГ, а  его интенсив-
ность ассоциирована с  тяжестью течения ЛГ [17, 
18]. В группе ЛАГ получены отрицательные кор-
реляционные связи уровня СФ и его субъединиц 
с таким фактором прогноза, как ЦВД [13, 23].

Повышение СФ в группе ХТЭЛГ можно связать 
не  только с  непосредственным влиянием воспа-
ления, но и с развитием перераспределительного 
ДЖ, когда под влиянием провоспалительных ци-
токинов повышается продукция гепсидина, что 
приводит к  секвестрации железа в  тканях, а  по-
вышение СФ предположительно происходит за 
счет Н-ферритина [15, 23]. По результатам нашего 
исследования мы действительно получили более 
высокие уровни гепсидина и СФ в группе ХТЭЛГ, 
однако мы не выявили значимых корреляционных 
связей между гепсидином и  маркерами обмена 
железа, включая СФ и его субъединицы, а повы-
шение уровня СФ было обусловлено обеими его 
субъединицами.

Нами были обнаружены умеренные и сильные 
корреляционные связи СФ и  обеих его субъеди-
ниц с маркерами дефицита железа: НТЖ и sTfRF. 
НТЖ считается надежным и доступным маркером 
ДЖ при значении ниже 20 %, особенно в услови-
ях хронического воспаления [25]. Индекс sTfRF 
рассчитывается на основании sTfR и уровня СФ, 
что позволяет учитывать клеточную потребность 
в  железе и  запасы железа и  нивелирует влияние 
воспаления, что делает его перспективным мар-
кером ДЖ для пациентов с хроническими заболе-
ваниями [26, 27]. Полученные нами корреляции 
в  обеих группах свидетельствуют о  возможном 
использовании субъединиц ферритина в качестве 
маркеров ДЖ, наряду с  СФ. Однако мы не  смог-
ли получить данных, которые бы подтверждали 
возможность использования соотношения субъ-
единиц СФ для дифференциальной диагностики 
абсолютного и функционального (на фоне воспа-
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ления) ДЖ или приоритетность использования L- 
и H-субъединиц перед СФ.

Ограничения исследования
К ограничениям данного исследования следует 

отнести различия сравниваемых групп пациен-
тов по длительности заболевания и объему полу-
чаемой ЛАГ-специфической терапии на  момент 
включения, а также небольшие выборки и нерав-
номерность групп по количеству участников.

Заключение
Полученные нами результаты позволили под-

твердить преобладание L-субъединиц ферритина 
в  крови у  пациентов с  ЛАГ и  ХТЭЛГ, при этом 
повышение ферритина сыворотки реализуется за 
счет как L-, так и Н-субъединиц. Согласно нашим 
результатам, возможности использования соотно-
шения субъединиц ферритина в дифференциаль-
ной диагностике абсолютного и функционального 
(на фоне воспаления) дефицита железа у  паци-
ентов с  прекапиллярной легочной гипертензией 
ограничены.
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