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Изучено влияние нового железосодержащего препарата феррогала на систему эритроцитов при
алиментарной анемии. Установлено, что феррогал в данной модели анемии проявляет противоане�
мическое действие, подобное феррум ЛЕК.
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По данным ВОЗ число людей с дефицитом же�
леза во всем мире достигает 200 млн. человек. Не�
достаток железа у человека проявляется двумя
основными синдромами: клеточного дефицита
железа и железодефицитной анемии (ЖДА), ко�
торая является самой распространенной формой
малокровия, составляющей около 80 % всех ане�
мий [1, 2, 3]. Наиболее уязвимыми группами в от�
ношении риска развития ЖДА являются дети ран�
него возраста, беременные и кормящие женщины,
в связи с чем именно в этих группах населения
ведется наиболее строгий контроль за обеспечен�
ностью организма железом.

Основное значение в лечении ЖДА имеет па�
тогенетическая терапия железосодержащими
препаратами [4, 6, 9, 10]. Несмотря на то, что в на�
стоящее время существует значительное число ле�
карственных средств, обогащенных различными
соединениями железа, количество лиц, страдаю�
щих ЖДА, не только не снижается, но постоянно
увеличивается.

Таким образом, поиск новых эффективных
ферропрепаратов является актуальным. Исходя из
этого, объяснима и необходимость изучения обо�
гащенных железом соединений в эксперименталь�
ных условиях на моделях ЖДА.

Современные лекарства, обеспечивающие
коррекцию дефицита железа, не лишены недо�
статков. Для устранения нежелательных послед�
ствий используют иммобилизацию солей железа
на углеводной матрице, например, на декстранах,
полимальтозе (имферон, феррум Лек). Однако при
применении такого рода препаратов не всегда про�
исходит заполнение органов�депо железом, следо�

вательно, сохраняется латентный или прелатент�
ный дефицит железа. Для адресной доставки же�
леза в депо рекомендуют [5] комбинировать лекар�
ства с молекулами носителя, которые распознают�
ся рецепторами клеток, выполняющих рецептор�
но�опосредованный эндоцитоз. В качестве такого
транспортера может быть использован арабино�
галактан – природный полисахарид из древеси�
ны лиственницы, на основе которого синтезиро�
вано железосодержащее соединение – феррогал
[7]. В отечественной литературе отсутствуют све�
дения о его биологических эффектах в условиях
железодефицитной патологии.

Изучение распространенности железодефи�
цитных состояний показало, что алиментарный
фактор дефицита железа присутствует при многих
формах ЖДА [8]. Экспериментальное воспроизве�
дение анемии подобного генеза сопровождается
значительным обеднением тканей железом, паде�
нием активности железосодержащих ферментов
клеточного дыхания, дистрофическими процесса�
ми в органах. В связи с этим моделью, на которой
нами было апробировано действие феррогала и для
сравнения известного препарата феррум Лек, была
модель пищевого дефицита железа.

Целью работы явилось изучение влияния фер�
рогала на систему эритроцитов при алиментарной
анемии.

Для констатации основных проявлений желе�
зодефицитной анемии были изучены количествен�
ные и качественные показатели красной крови,
содержание железа в сыворотке крови и внутрен�
них органах, количество гемосидерина и морфо�
логические особенности органов�депо железа.
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МЕТОДИКА ЭКСПЕРИМЕНТА

Опыты проведены на 30 крысах�самках с на�
чальным весом 70–75 г, 9 из них составили группу
контроля 1, т.е. находились на обычном рационе
питания, остальные, начиная с 4�хнедельного воз�
раста, в течение 8 месяцев получали пищевые про�
дукты с низким уровнем железа (27 мг/кг). Иссле�
дование состава корма на содержание железа вы�
полнялось в центре госсанэпиднадзора Иркутской
области согласно ГОСТу 30178�96 «Атомно�абсор�
бционный метод определения токсических элемен�
тов». Анализ проводился на атомно�абсорбционном
спектрофотометре GBC�906. Погрешность анализа
37 ± 7,5. Экспериментальный рацион имел следу�
ющий состав: овес – 38 %, сырой протеин – 35 %,
сырая клетчатка – 5 %, сырой жир – 1 %, смесь
витаминов – 0,3 %, минеральная смесь – 4,4 %. Для
исключения копрофагии крысы помещались в пла�
стиковые, без каких�либо железосодержащих со�
ставляющих, клетки.

У всех животных один раз в две недели до дос�
тижения пика анемии (8 месяцев), а также через 1 и
2 месяца ферротерапии определялись гематологи�

ческие показатели, включая гемоглобин, цветовой
показатель, число эритроцитов, изучались мазки
крови. По истечении 8�го месяца наблюдений пять
животных было забито для определения содержания
железа в сыворотке крови и в органах�депо с целью
подтверждения дефицита железа и объективной
оценки степени гипосидероза данных органов. Пос�
ле гематологической и биохимической констатации
анемического состояния животные были разбиты на
три подгруппы. Первой (группа контроля 2) – внут�
римышечно инъецировалась вода для инъекций, вто�
рой (опытная группа) раствор феррогала в объеме 1
мл с содержанием железа 1 мг/кг, третьей (группа
сравнения) – феррум Лек в аналогичной дозе.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Через 5 месяцев у многих животных, находив�
шихся на диете, наблюдалось снижение гемогло�
бина и цветового показателя. К 8 месяцу произош�
ло падение уровня гемоглобина на 30 % (р < 0,001),
достоверное уменьшение числа эритроцитов и
цветового показателя (табл. 1); в мазках крови вы�
явлены гипохромия, анизо�, пойкило� и микроци�

Та б л и ц а  1
Количество эритроцитов, гемоглобина и цветовой показатель у животных при алиментарной

железодефицитной анемии и введении железосодержащих веществ

Показатель 
/ группа 

5 месяцев 
диеты 

8 месяцев 
диеты 

Через месяц  
после введения 

железосодержащих веществ 

Через 2 месяца  
после введения 

железосодержащих веществ 
Гемоглобин, г/л 

Контроль 1 140,2 ± 1,7 143,9 ± 2,5 139,5 ± 1,7 148,6 ± 2,5 
92,9 ± 3,7 90,9 ± 4,8 

Контроль 2 
р2 < 0,001 р2 < 0,001 
130,9 ± 1,6 142,9 ± 5,0 

Опытная группа 
р3 < 0,001 р3 < 0,01 
139,4 ± 3,7 138,9 ± 3,7 

Группа сравнения 

127,8 ± 2,3 
р < 0,001 

102 ± 1,3 
р1 < 0,001 

р4 < 0,001 р4 < 0,01 
Эритроциты, n × 1012/л 

Контроль 1 4,69 ± 0,26 4,42 ± 0,08 4,86 ± 0,22 4,93 ± 0,18 
3,5 ± 0,06 3,39 ± 0,12 

Контроль 2 
р2 < 0,01 р2 < 0,01 

4,11 ± 0,12 
Опытная группа 3,66 ± 0,07 

р3 < 0,02 
3,97 ± 0,08 

Группа сравнения 

4,48 ± 0,15 3,83 ± 0,12 
р1 <  0,02 

3,9 ± 0,08 
р4 < 0,05 

Цветовой показатель 
Контроль 1 0,92 ± 0,06 0,97 ± 0,003 0,90 ± 0,02 0,92 ± 0,03 

 
0,79 ± 0,07 0,78 ± 0,007 

Контроль 2 
р2 < 0,05 р2 < 0,01 

1,08 ± 0,02 1,05 ± 0,009 
Опыт 

р3 < 0,001 р3 < 0,001 
0,97 ± 0,10 1,05 ± 0,006 
1,06 ± 0,11 р4 < 0,001 Группа сравнения 

1,0 ± 0,03 0,8 ± 0,02 
р1 < 0,001 

р4 < 0,001  

Примечание: р – достоверность различий между показателями группы контроля 1 и остальных групп через 5 месяцев
наблюдения; р1 – между показателями группы контроля 1 и остальных групп через 8 месяцев наблюде�
ния; р2 – между показателями контрольных групп через 9, 10 месяцев наблюдения; р3 – между показате�
лями опытной группы и группы контроля 2 через 1, 2 месяца лечения; р4 – между показателями группы
сравнения и контроля 2 через 1, 2 месяца лечения.
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тоз эритроцитов). Животные отличались вялос�
тью, сонливостью, отставанием в весе от здоровых
животных на 20 % (р < 0,05).

Концентрация сывороточного железа состави�
ла 62 % от его уровня у интактных животных
(р < 0,05) (рис. 1а). Содержание железа в печени
снизилось на 66,1 % (р < 0,01) (рис. 1в), в селезен�
ке на 77 % (р < 0,05) (рис. 1б).

При морфологическом изучении селезенки
отмечалось расширение фолликул, разрушение
эритроцитов, гемосидерин выявлялся в основном
по периферии реактивных центров (рис. 2б). Пе�
чень имела бледную окраску, гемосидерин встре�
чался в виде следов, а в некоторых препаратах пол�

ностью отсутствовал. Наблюдались участки некро�
за гепатоцитов, явления жировой и белковой дис�
трофии (рис. 2а). То есть происходило глубокое
опустошение депонированного железа, а также
дистрофические изменения в органах�депо. Эти
данные подтверждают мнение о том, что тяжелая
анемия может развиться и при небольшом сниже�
нии уровня гемоглобина за счет значительного
дефицита железа в организме.

Следовательно, дефицит железа затрагивает
все его фонды. Первыми страдают запасы желе�
за, которые оказываются уменьшенными еще при
отсутствии существенных изменений гемоглоби�
нового фонда. Гипосидероз депонирующих орга�
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Рис. 1. Концентрация сывороточного железа (а) у животных и количество железа в селезенке (б) и печени (в) крыс при
алиментарной железодефицитной анемии и введении железосодержащих веществ.
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нов, по�видимому, является ведущим звеном пато�
генеза алиментарной железодефицитной анемии.
К моменту снижения концентрации гемоглобина
запасы железа почти полностью исчерпываются.

Через месяц введения железосодержащих со�
единений концентрация гемоглобина у животных
обеих групп не отличалась от таковой у интактных
животных, но на 30–33 % (р < 0,001) превышала
цифровое значение показателя в группе контро�
ля 2. Вместе с тем, содержание эритроцитов в пе�
риферической крови все еще оставалось на низ�
ком уровне (табл. 1). Через 2 месяца после прове�
денной терапии и в группе сравнения, и в опыт�
ной группе, наряду с восстановлением уровня ге�
моглобина, отмечена нормализация количества
эритроцитов и цветового показателя (табл. 1). Со�
держание гемоглобина в опытной группе превы�
сило уровень такового у животных группы конт�
роля 2 на 37 %, а в группе сравнения – на 35 %. В
мазках крови исчезли явления гипохромии, ани�
зо� и пойкилоцитоза.

Однако, концентрация сывороточного и тка�
невого железа у животных, получавших феррогал,
оставалась низкой, составляя: в крови – 47 %
(р < 0,05), печени – 46,3 % (р < 0,02), селезенке
– 36,5 % (р < 0,02) от величин группы контроля 1.

Аналогичные данные зафиксированы у крыс, на�
ходившихся на лечении ферррум Лек (рис. 1а�в).
Следовательно, двухмесячный курс введения же�
лезосодержащих веществ при алиментарной ЖДА
не привел к компенсации дефицита железа ни в
сыворотке крови, ни в органах�депо.

Морфологические исследования внутренних
органов полностью подтвердили сохранившийся
в организме недостаток железа и связанные с этим
гипоксические и дистрофические явления. Так, в
селезенке животных и опытной группы, и группы
сравнения обнаружены как спокойные, так и уве�
личенные реактивные центры, участки распада
эритроцитов. Окраска органа была бледной, гемо�
сидерин встречался в основном диффузно по пе�
риферии реактивных центров в большем количе�
стве при использовании феррум Лек, чем при вве�
дении феррогала (рис. 2б, 2г).

Печень по�прежнему имела бледную окраску,
гемосидерин присутствовал в виде следов диффуз�
но, иногда в области сосудов, в некоторых срезах
встречались участки некроза гепатоцитов, наблю�
дались явления белковой и жировой дистрофии
(рис. 2а, 2в).

Итак, длительное лишение животных необхо�
димого количества пищевого железа вызывает не

 

А                                                                                                                           Б

       

В                                                                                                                           Г

Рис. 2. Морфологические исследования внутренних органов крыс при алиментарной железодефицитной анемии: А –
печень, Б – селезенка и введении феррогала: В – печень и Г – селезенка.
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только гемическую, но и тканевую гипоксию, что,
в свою очередь, приводит к нарушению процес�
сов окислительного фосфорилирования и преоб�
ладанию анаэробного дыхания. Следствием этого
является энергетический и пластический голод
клеток, провоцирующий дистрофические и некро�
тические процессы в них.

Вводимые на фоне глубокого гипосидероза
железосодержащие соединения, по видимому, от�
дают свое железо прежде всего эритробластам
костного мозга, способствуя синтезу гемоглобина,
созреванию и выселению эритроцитов в перифе�
рическую кровь. Возможно также, что просуще�
ствовавшие в таких условиях гепатоциты, а также
клетки системы мононуклеарных фагоцитов, не
способны эндоцитировать адресованное им желе�
зо и восстановить его запасы. Поэтому при данной
экспериментальной анемии применение железо�
содержащих веществ доводит до исходного уров�
ня показатели гемоглобина, эритроцитов, но не
восстанавливает запасной фонд железа и не уст�
раняет морфологические изменения депонирую�
щих органов. Новый железосодержащий препарат
феррогал в данной модели анемии проявляет про�
тивоанемическое действие, подобное феррум Лек.
Можно предположить, что анемии подобного ге�
неза, сопровождающиеся выраженным количе�
ственным дефицитом железа, затрагивающим де�
понирующие органы, требуют более высоких доз
этих препаратов и увеличения продолжительнос�
ти курса феррокоррекции в связи с невозможно�
стью быстрого восполнения запасов этого метал�
ла в организме.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, анемия, вызванная длительной
(8 месяцев) алиментарной недостаточностью же�
леза, является наиболее тяжелой формой экспери�
ментального малокровия, характеризуется значи�
тельной сидеропенией и глубоким истощением
запасных фондов железа, и в отличие от других
патогенетических вариантов ЖДА сложнее кор�
ригируется препаратами железа.
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