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АННОТАЦИЯ

Обзор включает основные аспекты железодефицитной анемии (ЖДА) у женщин репродуктивного возраста, осве-
щены методы современной диагностики, терапии и профилактики ЖДА. Приведены также современные представ-
ления о молекулярных механизмах обмена железа, механизмах нарушения гомеостаза железа, задействованных 
при эндометриозе. Отражена роль лабораторных исследований в диагностике латентного и манифестного дефицита 
железа, имеющих исключительно важное значение. Помимо ЖДА у гинекологических больных встречается и анемия 
хронических заболеваний, патогенез которой имеет отличия. Её механизмы отражены в исследовании, рассмотренном 
в нашем обзоре. Продемонстрированы результаты исследования по ферроптозу у больных эндометриозом, которые 
показали значительно более высокие уровни железа и ферритина, а также гидроперекиси липидов в частицах ли-
попротеинов низкой плотности в перитонеальной жидкости женщин с эндометриозом по сравнению со здоровыми 
женщинами. Приведена актуальная информация о лечении ЖДА в гинекологии, возможной симптоматической ги-
пофосфатемии после внутривенной терапии железосодержащими препаратами и методах борьбы с данным ослож-
нением. Представлены современные данные о ферроптозе, его влиянии на организм, а также способах индукции 
и ингибирования данного процесса.
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ABSTRACT

The review presents the main aspects of iron deficiency anemia (IDA) in women of reproductive age and highlights cur-
rent diagnostic methods, therapy, and prevention of IDA. Moreover, the paper presents contemporary views on the molecular 
mechanisms of iron metabolism and iron homeostasis disruption involved in endometriosis. The role of laboratory tests in 
the diagnosis of latent and symptomatic iron deficiency of extreme importance was also described. In addition to IDA, anemia 
also occurs in patients with chronic gynecological diseases with a different pathogenesis. Its mechanisms were reported in 
the study discussed in the review. The results of the study on ferroptosis in patients with endometriosis were demonstrated, 
which showed significantly levels of iron, ferritin, lipid hydroperoxide, and low-density lipoprotein were higher in the peritoneal 
fluid of women with endometriosis than in healthy women. The paper provided current information on the treatment of IDA 
in gynecology, possible symptomatic hypophosphatemia after intravenous therapy with iron-containing drugs, and methods 
to treat this complication. Current data on ferroptosis, its effect on the body, and ways of inducing, and inhibiting this process 
were presented.
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Дефицит железа, как латентный, так и манифестный, 
часто встречается у женщин репродуктивного возраста. 
Манифестный дефицит железа, или железодефицитная 
анемия (ЖДА), наиболее распространённая и излечимая 
форма анемии во всём мире. Лечение ЖДА в настоящее 
время смещается в сторону более широкого использова-
ния железосодержащих препаратов для внутривенного 
введения в связи с их эффективностью, возможностью 
введения за один визит и низкой частотой побочных эф-
фектов [1].

Причинами дефицита железа у гинекологических 
больных могут быть острые или хронические аномаль-
ные маточные кровотечения (АМК), которые классифи-
цируют в настоящее время согласно рекомендациям 
FIGO (2011) по базовой классификационной системе 
PALM-COEIN (Polyp, Adenomyosis, Leiomyoma, Malignancy 
or hyperplasia ― Coagulopathy, Ovulatory dysfunction, 
Endometrial, Iatrogenic, Not yet classified), отражающей 
этиологию АМК. АМК могут быть острыми и хронически-
ми, и кроме обильных менструальных кровотечений (ОМК) 
могут быть также ациклические или межменструальные 
кровотечения.

При менструальной кровопотере более 80 мл за цикл 
частота анемии составляет 10,3% и может быть связана 
с другими причинами, но частота анемии увеличивается 
до 50% при ОМК с менструальной кровопотерей от 151 
до 240 мл [2, 3]. Терапия железодефицитного состояния 
должна преследовать две основные цели: устранение 
дефицита железа и восполнение его запасов в организ-
ме [4]. Степень снижения уровня гемоглобина определяет 
тактику лечения гинекологической больной, влияет на эф-
фективность лечения в целом, фертильность, трудоспо-
собность и качество жизни. В многочисленных работах 
подчёркивается высокая частота осложнений в после-
операционном периоде при анемии тяжёлой и средней 
степени тяжести [5, 6].

С другой стороны, у гинекологических больных 
встречается и состояние, противоположное дефициту 
железа ― ферроптоз, связанный с избытком железа 
в организме. Ферроптоз представляет собой программи-
рованную гибель клеток, морфологически и биохимически 
отличающуюся от апоптоза, некроза и аутофагии. Ферро-
птоз впервые выявлен в 2012 г. в США [7], и этот процесс 
является следствием образования активных форм кисло-
рода (АФК) в ходе реакции Фентона (Fenton) ― окислении 
Fe2+ в Fe3+ [8]. Ферроптоз описан у онкологических боль-
ных, при ишемических состояниях, нейродегенеративных 
заболеваниях, а также при эндометриозе. Возможно, 
что ферроптоз присутствует и при других гинекологиче-
ских заболеваниях.

НАРУШЕНИЯ МЕТАБОЛИЗМА ЖЕЛЕЗА
Железо в пище находится в основном в трёхвалентной 

форме (Fe3+), которая восстанавливается под действием 

соляной кислоты в желудке до двухвалентной формы 
(Fe2+). В тощей кишке, благодаря наличию двух рецепто-
ров на клетках слизистой, происходит всасывание данного 
микроэлемента. Один из рецепторов специ фичен для же-
леза, связанного с гемом, и поглощает от 30 до 40% по-
требляемого железа для синтеза гема. Другой рецептор, 
транспортёр двухвалентных металлов DMT1 поглощает 
неорганическое железо, но его абсорбция на 1–10% ме-
нее эффективна. Железо экспортируется из энтероцита 
через ферропортин и затем доставляется к трансферри-
ну плазмы ― основной транспортной молекуле железа. 
Трансферрин может доставлять железо в костный мозг 
для использования в производстве эритроцитов или в пе-
чень для хранения, что осуществляется путём связывания 
железа с рецептором трансферрина на мембране эритро-
цитов. Ферритин ― это запасающий железо белок. Затем 
оно переносится в трансферрин для переработки в раз-
вивающиеся эритроциты или отправляется на хранение. 
Эта система чрезвычайно эффективна и потери железа 
при этом составляют менее 5% от всего железа, содер-
жащегося в общей массе эритроцитов [9].

Кластеры Fe-S и гем также служат кофакторами 
для различных биологических процессов, включая окис-
лительно-восстановительные реакции, сборку рибосом, 
восстановление повреждений ДНК, поддержание тело-
мер, восприятие окружающей среды и репликацию ДНК. 
Чем старше человек, тем больше его организм подвержен 
синдрому мальабсорбции, а также потере железа из-за 
кишечных кровотечений или гематурии в связи с онколо-
гическими заболеваниями [10].

Помимо ЖДА у гинекологических больных встречает-
ся и анемия хронических заболеваний (АХЗ), патогенез 
которой имеет отличия. В исследовании Г.С. Суржиковой 
и соавт. (2022) изучена значимость белков-регуляторов, 
участвующих в метаболизме железа, в дифференци-
альной диагностике ЖДА и АХЗ. Методы исследования 
включали оценку показателей периферического звена 
эритрона, метаболизма железа, уровня растворимых 
трансферриновых рецепторов и гепсидина. Выявлено зна-
чимое повышение уровня растворимых трансферриновых 
рецепторов при ЖДА, в то время как у пациентов с АХЗ 
этот показатель не отличался от такового у здоровых лиц 
и был существенно ниже по сравнению с группой паци-
ентов с ЖДА. Содержание гепсидина-25 у больных ЖДА 
было сниженным, в то время как у больных с АХЗ уровень 
гепсидина-25 был значимо высоким по сравнению с тако-
вым у здоровых лиц и больных ЖДА [11].

В последние годы помимо дефицита железа активно 
изучают и его переизбыток (ферроптоз), так как он мо-
жет вызывать развитие патологических состояний и за-
болеваний, например рака. Когда железосвязывающие 
комплексы в организме приближаются к насыщению, 
избыток железа начинает откладываться внутри клеток. 
Железо необходимо для пролиферации клеток, оно обе-
спечивает переход из фазы G1 в фазу S клеточного цикла. 
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Выявлено, что чем выше содержание железа в крови, тем 
больше риск возникновения рака. Проведённые иссле-
дования подтвердили, что избыток железа наблюдается 
при различных заболеваниях. Установлено, что ферро-
птоз присутствует при повреждении тканей мозга, серд-
ца, печени и почек (почечных канальцев), пострадавших 
от ишемии. Также выявлена и ассоциация ферроптоза 
со злокачественным поражением многих органов, в том 
числе органов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), пред-
стательной железы, молочной железы, шейки матки, яич-
ника и др. [12, 13].

Вместе с тем установлено, что чувствительность кле-
ток к ферроптозу можно изменить, регулируя содержание 
внутриклеточного железа. Так, в литературе описаны ве-
щества-индукторы ферроптоза: эрастин, белки семейства 
RAS ― RSL3 и RSL5 (RAS related lethal 3 и RAS related 
lethal 5), которые вызывали гибель клеток, обусловлен-
ную ферроптозом [14, 15]. RAS ― это мембраносвязанные 
белки, участвующие в передаче сигнала. Они осуществля-
ют один из первых этапов передачи сигнала извне клетки 
и, как правило, регулируют размножение клеток.

Выявлено также, что есть вещества-блокаторы (инги-
биторы) ферроптоза, например, хелаторы железа (фер-
ростатин, дефероксамин, деферасирокс, липрокстатин-1) 
и соединения, снижающие уровень активных форм кис-
лорода (АФК) в клетке (витамин Е, N-ацетилцистеин, глу-
татион), которые могут блокировать действие индукторов 
ферроптоза [16]. Таким образом, метаболизм железа 
и перекисное окисление липидов являются центральными 
медиаторами ферроптоза. Индукцию ферроптоза, может 
быть, удастся использовать как потенциальное противо-
опухолевое воздействие, а блокаторы ферроптоза, воз-
можно, будут применять для минимизации повреждений, 
вызванных избытком содержания железа при различных 
заболеваниях (ишемической болезни, нейродегенератив-
ных заболеваниях и др.) [17, 18]. Проведённые исследо-
вания показали, что к ферроптозу оказались весьма чув-
ствительны, помимо других видов рака, рак шейки матки 
и рак яичника [19].

Заслуживают внимания результаты исследования 
по ферроптозу у больных эндометриозом, показавшие 
значительно более высокие уровни железа и ферритина, 
а также содержание гидроперекиси липидов в частицах 
липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) в перитонеаль-
ной жидкости у женщин с эндометриозом по сравнению 
со здоровыми женщинами. Эндометриоидные поражения 
часто имеют гистологические признаки кровоизлияния 
и перегрузки железом с заметно повышенным количе-
ством эритроцитов, более высокие уровни экспрессии 
гена рецептора трансферрина, обширное окрашивание 
ферритина в резидентных макрофагах и повышение 
уровня полиненасыщенных жирных кислот (ПНЖК). В со-
вокупности эти данные свидетельствуют о том, что эндо-
метриоз в брюшной полости связан с локальным нару-
шением регуляции гомеостаза железа, что способствует 

окислительному стрессу, воспалению и ферроптозу, ха-
рактеризующимся накоплением перекисей липидов, ге-
нетически и биохимически отличным от других форм ре-
гулируемой гибели клеток, таких как апоптоз в брюшной 
полости.

В результате проведённого исследования установлено, 
что эндометриоидные стромальные клеточные эктопии 
(ЭСКЭ) более восприимчивы к повреждающему воздей-
ствию эрастина (стимулятора ферроптоза) по сравнению 
с нормальными стромальными клетками эндометрия 
(НЭСК). Обработка культивированных ЭСКЭ эрастином 
резко увеличивала общий уровень активных форм кисло-
рода, липидов и внутриклеточного железа по сравнению 
с НЭСК. При необходимости цитотоксичность эрастина мо-
жет быть ослаблена хелаторами железа ― ингибиторами 
ферроптоза [20, 21].

ДИАГНОСТИКА НАРУШЕНИЙ 
МЕТАБОЛИЗМА ЖЕЛЕЗА

Латентный дефицит железа протекает бессимптом-
но и может быть выявлен только при лабораторных ис-
следованиях. Манифестный дефицит железа, или ЖДА 
лёгкой и средней степени тяжести, также иногда может 
протекать бессимптомно. Согласно клиническим реко-
мендациям по анемии (2021), всем пациентам при по-
дозрении на ЖДА проводят физикальное обследование. 
При этом необходимо обращать внимание на характер-
ные признаки сидеропенического синдрома: изменения 
кожи (пигментации цвета кофе с молоком) и слизистых 
оболочек (заеды в уголках рта); изменения ногтей (лом-
кость, мягкость, поперечная исчерченность, вогнутость); 
изменения волос (ломкость, тусклость, раздваивание кон-
чиков, алопеция); гипотония (мышечная, артериальная); 
изменения обоняния (пристрастие к запахам лака, красок, 
ацетона, выхлопных газов автомобиля); изменения вкуса 
(пристрастие к мелу, глине, сырым продуктам). Основные 
проявления анемического синдрома, обусловленного раз-
витием гипоксии, включают слабость, головную боль, го-
ловокружение, плохую переносимость физических нагру-
зок, снижение аппетита, работоспособности, внимания, 
обучаемости, бледность кожных покровов и видимых сли-
зистых оболочек, тахикардию, систолический шум [22].

В настоящее время для диагностики латентного 
и манифестного дефицита железа исключительно важ-
ное значение приобрели лабораторные исследования. 
Концентрация ферритина в сыворотке крови наиболее 
часто используется как индикатор для определения же-
лезодефицита, а низкие концентрации сывороточного 
ферритина отражают состояние истощения запасов же-
леза (нормальный уровень ферритина колеблется от 11,0 
до 306,8 нг/мл). Диагноз ЖДА обычно легко поставить 
на основании нескольких биохимических маркеров, таких 
как низкий уровень сывороточного железа, сывороточного 
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ферритина, коэффициента насыщения трансферрина, 
свидетельствующих о наличии дефицита железа [22, 23]. 

Однако диагноз может стать затруднительным при на-
личии других заболеваний, особенно воспалительных со-
стояний, или в случае редких наследственных дефектов 
метаболизма железа. Железо сыворотки и насыщение 
трансферрина железом обеспечивают меру железа, до-
ступного для эритропоэза, независимо от запасов железа. 
Но при наличии хронического воспалительного процесса 
любой локализации оба параметра снижаются, и, таким 
образом, их значимость для диагностики низка. При дли-
тельно существующей анемии эритроциты микроцитарные 
и гипохромные, о чём свидетельствуют низкие показатели 
клинического анализа крови MCV и MCH и повышенный 
индекс RDW, однако диагностическая ценность эритро-
цитарных индексов ограничена, их изменения возникают 
позднее, из-за относительно большой продолжительно-
сти жизни эритроцитов [24, 25].

Всем пациентам с впервые установленным диагнозом 
ЖДА рекомендуется проведение следующих инструмен-
тальных исследований для поиска возможного источни-
ка кровотечения и выявления сопутствующей патологии: 
рентгенография или КТ органов грудной клетки; УЗИ 
органов брюшной полости, забрюшинного пространства 
и малого таза; УЗИ щитовидной железы; ЭКГ. Гастроско-
пию назначают, если присутствуют симптомы заболевания 
верхних отделов ЖКТ, а колоноскопия показана в случае 
если есть симптомы заболевания нижних отделов ЖКТ 
или отягощённый семейный анамнез по раку толстой 
кишки [22, 26].

Диагностика ферроптоза в настоящее время чётко 
не определена и попытки её проведения касаются в ос-
новном косвенных признаков. Так, например, в диагно-
стике может помочь анализ антиоксидантного статуса 
организма. Известно, что гибель клетки по типу ферро-
птоза индуцируется двумя классами низкомолекулярных 
соединений: соединениями, снижающими уровень глу-
татиона в клетке, и блокаторами глутатионпероксидазы. 
При снижении активности глутатионпероксидазы 4, за-
действованной в удалении АФК из внутриклеточной сре-
ды, происходит инициация ферроптоза. Оценку фермента 
глутатионпероксидазы проводят методом высокоэффек-
тивной жидкостной хроматографии. Из образца венозной 
крови пациента выделяют эритроциты, подвергают их 
сложным физико-химическим реакциям, чтобы выделить 
нужный фермент, а затем осуществляют математическую 
обработку для определения его количественного содер-
жания в Ед/л [13].

Судить о наличии ферроптоза можно и по уровню 
гормона гепсидина ― универсального регулятора мета-
болизма железа. При повышении уровня железа в крови 
(а также и при воспалении) происходит активация выра-
ботки гепсидина в печени, он секретируется в кровоток, 
где связывается с ферропортином, приводя к деградации 
последнего. В результате происходит снижение уровня 

железа в крови и снижение уровня трансферринсвязан-
ного железа. Увеличение уровня гепсидина ведёт к сни-
жению абсорбции железа, поэтому гепсидин используют 
как маркер анемии хронических заболеваний, но высо-
кий его уровень может свидетельствовать и о патологи-
ческих состояниях, связанных с перегрузкой железом. 
Уровень гепсидина повышается и при парентеральном 
введении препаратов железа, поэтому определять дан-
ный показатель нужно до назначения железосодержащих 
препаратов. Определяют концентрацию гепсидина в ве-
нозной крови твёрдофазным иммуноферментным мето-
дом [11, 13].

ЛЕЧЕНИЕ ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНОЙ 
АНЕМИИ В ГИНЕКОЛОГИИ

В последние годы в лечении гинекологических боль-
ных с ЖДА применяют железосодержащие препараты 
для перорального и внутривенного введения, учитывая 
тот факт, что у современных железосодержащих препа-
ратов отсутствуют значимые побочные реакции со сторо-
ны ЖКТ и других органов и систем [27]. Сравнительный 
анализ эффективности лечения ЖДА у гинекологических 
больных железосодержащими препаратами для пер-
орального, внутривенного введения, а также с помо-
щью трансфузий эритроцитарной массы [28] показал, 
что препарат для внутривенного введения, содержащий 
железа (III) гидроксид олигоизомальтозат, ― препарат 
выбора для наиболее эффективного и быстрого лечения 
ЖДА средней и тяжёлой степени тяжести. Эффект одно-
кратного внутривенного введения препарата выражается 
в более быстром, по сравнению с приёмом стандартных 
пер оральных препаратов железа, гемопоэтическом от-
вете, а также быстром снижении уровня усталости и де-
прессии, что даёт возможность при определённых обсто-
ятельствах избежать трансфузии эритроцитарной массы. 
В правильно подобранной дозе препарат может быть 
введён однократно и пациентам с лёгкой степенью ЖДА, 
особенно при наличии противопоказаний для перораль-
ного приёма железа или необходимости получения бы-
строго результата лечения, например перед предстоящим 
хирургическим вмешательством [28, 29].

Вместе с тем в литературе описана симптоматиче-
ская гипофосфатемия после внутривенной терапии же-
лезосодержащими препаратами, которая мало известна 
в практическом здравоохранении [30]. Клиническая кар-
тина гипофосфатемии весьма разнообразна и затрагивает 
многие органы и системы: скелетно-мышечную (хрониче-
ская миопатия, остеопения, остеомаляция, боли в костях, 
рабдомиолиз); сердечно-сосудистую (аритмия, кардио-
миопатия); дыхательную (дыхательная недостаточность); 
нервную (энцефалопатия, галлюцинации, периферическая 
полинейропатия). В инструкциях к железосодержащим 
препаратам для внутривенного введения упоминается, 
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что гипофосфатемия может быть побочным эффектом, 
но также говорится, что этот побочный эффект обычно 
преходящий и бессимптомный. Тем не менее тяжёлая 
симптоматическая и продолжительная гипофосфатемия 
после внутривенной инфузии чаще имела место при вве-
дении препарата железа (III) карбоксимальтозата, чем 
при введении железа (III) гидроксид олигоизомальтозата. 
Таким пациентам с выраженной гипофосфатемией потре-
бовалась заместительная терапия фосфатами и витами-
ном D, а также длительное наблюдение [30].

Лечение ЖДА посредством введения железа (III) 
гидроксид олигоизомальтозата показало, что быстрая 
инфузия высоких доз препарата эффективна у пациен-
тов с ЖДА вследствие воспалительного заболевания 
кишечника, и серьёзных побочных реакций при этом 
не наблюдалось. У 75% пациентов отмечено повышение 
содержания гемоглобина на фоне нормализации уров-
ней ферритина, без достоверных изменений уровней 
фосфатов или фактора роста фибробластов [31]. Кроме 
того, Р.И. Ягудина и соавт. (2022) провели сравнительный 
фармакоэкономический анализ применения препаратов 
железа (III) гидроксид олигоизомальтозата и железа (III) 
карбоксимальтозата для внутривенного введения с целью 
лечения ЖДА в рамках концепции менеджмента крови 
пациента. Значения показателя «затраты–эффектив-
ность», вычисленные в соответствии с критерием эффек-
тивности гематологического ответа, продемонстрировали 
преимущества препарата, содержащего железа (III) ги-
дроксид олигоизомальтозат [31].

Таким образом, согласно большинству клинических 
рекомендаций, для лечения ЖДА можно использовать 
как пероральные препараты железа (таблетки, капли, 
сироп и др.), так и препараты железа для внутривенного 
введения. По мере увеличения суточной дозы перораль-
ного приёма препаратов железа увеличивается частота 
побочных эффектов со стороны ЖКТ из-за токсическо-
го окислительного эффекта железа в клетках. Обычно 
это происходит при дозах более 100 мг/сут, что приводит 
к снижению приверженности больных к лечению. Установ-
лено, что независимо от препарата, почти 20% женщин 
прекращают терапию пероральными препаратами железа 
из-за её побочных эффектов. В целом, комплексы трёх-
валентного железа лучше переносятся пациентами, так 
как реже вызывают побочные эффекты со стороны ЖКТ, 
но при этом железо из них всасывается в меньшей степе-
ни. Этот факт подтверждается результатами метаанализа 
рандомизированных исследований перорального приёма 
железа. Железодефицитные состояния, при которых пер-
оральное введение железа неэффективно, рекомендуют 
лечить внутривенным введением препаратов железа [3].

ВОЗДЕЙСТВИЕ НА ФЕРРОПТОЗ
Воздействие на ферроптоз в настоящее вре-

мя продолжают изучать, так как, в первую очередь, 

эпидемиологические исследования связывают повышен-
ный уровень железа в организме человека с риском воз-
никновения рака. Железо не только вовлекается в меха-
низмы канцерогенеза, но и установлено, что опухолевые 
клетки репрограммируют метаболизм железа, активируя 
экспрессию рецептора трансферрина (CD71) и подавляя 
экспрессию ферритина. Согласно данным литературы, 
индукторы ферроптоза ― это соединения, вызывающие 
массивное окисление биомолекул клетки, но они (на-
пример, эрастин и другие индукторы ферроптоза) не со-
держат остатки химических групп с редокс-активностью. 
В то же время ингибиторы ферроптоза блокируют дей-
ствие эрастина или RSL3, но не активных форм кислорода 
в целом [32].

К настоящему времени установлено, что ионы и не-
большие молекулы, включая никотинамидадениндину-
клеотид (NAD) и его восстановленную форму ― NADH, 
а также и аденозинтрифосфорную кислоту ― ATФ (или 
(англ.) АТР), поступают из цитоплазмы в межмембранное 
пространство митохондрий через потенциал-зависимые 
анионные каналы (voltage-dependent anion channels, 
VDAC), образованные пороформирующими белками 
с молекулярной массой 30–35 кДа. Размер образованных 
VDAC пор, если канал находится в открытом состоянии, 
достаточен для прохождения гидрофильных молекул 
субстратов окислительного фосфорилирования. Однако 
при некоторых условиях эти каналы могут закрываться. 
Закрытое состояние, в отличие от открытого, характери-
зуется слабой катионной селективностью и низкой про-
ницаемостью для отрицательно заряженных метаболи-
тов, таких как АТР. Изменение активности пор и каналов 
может служить тем механизмом, который обеспечивает 
регуляцию обмена метаболитами между митохондриями 
и цитоплазмой.

Результаты последних исследований показали, 
что VDAC2 и VDAC3 являются прямыми фармакологиче-
скими мишенями эрастина. Эрастин связывается с VDAC2 
и VDAC3 на митохондриальной наружной мембране, из-
меняет проницаемость мембран и замедляет окисление 
никотинамидадениндинуклеотидфосфата. Также эрастин 
изменяет селективность канала и позволяет перемещать-
ся в митохондрии только катионам, тем самым вызывая 
дисфункцию митохондрий и выброс АФК, что в конечном 
итоге и индуцирует ферроптоз. Морфологически это про-
является в уменьшении размера митохондрий, повыше-
нии плотности их мембран и потере структурной целост-
ности. Несколько недавних исследований подтверждают 
гипотезу, что существует прямая связь между митохон-
дриальной дисфункцией и индукцией ферроптоза [33, 34].

Кроме того, в работах о клеточной гибели по типу 
ферроптоза показано, что высокую чувствительность 
к ферроптозу проявляли опухолевые клетки с мута-
циями в генах семейства RAS. Впоследствии накопле-
ны экспериментальные доказательства существования 
и RAS-независимого ферроптоза. Так, производное 
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артемизинина (артесунат) вызывало гибель клеток рака 
поджелудочной железы RAS-зависимым образом, тог-
да как гибель лейкозных клеток под его воздействием 
происходила RAS-независимым образом. Поэтому иден-
тификация биомаркеров, которые будут определять чув-
ствительность или устойчивость к ферроптозу, ― важная 
тема для дальнейших исследований [35].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Нарушение гомеостаза железа в настоящее время 

остаётся актуальной проблемой. Помимо распростра-
нённых по всему миру железодефицитных состояний, 
мы не должны игнорировать и опасность возникновения 
перегрузки железом (ферроптоза). И если диагностику 
и лечение железодефицитных состояний в настоящее 
время можно провести, достигнув хорошего результата, 
то диагностика ферроптоза и воздействие на него тре-
буют дальнейшего изучения. Назрела необходимость 
разработать более информативные методы выявления 
и контроля, так как ферроптоз может сочетаться с опу-
холевым ростом, эндометриозом, ишемическими состо-
яниями, нейродегенеративными и другими заболевани-
ями. Правильное влияние на метаболизм железа даст 

возможность улучшить результаты лечения и качество 
жизни при многих заболеваниях, сочетающихся с дефи-
цитом или избытком железа.
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