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Анемия хронических заболеваний (АХЗ) у больных вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ) — частое осложнение, 
снижающее качество жизни и ухудшающее прогноз. Актуальным остается исследование гепцидина и растворимого 
рецептора трансферрина (sTfR) в патогенезе и диагностике АХЗ. Цель исследования: у больных ВИЧ-инфекцией 
сравнить секрецию гепцидина и sTfR при развитии АХЗ, железодефицитной анемии (ЖДА) и их сочетании. Оценить 
их влияние на эритроциты и гемоглобин и определить диагностическую значимость в отношении дифференциальной 
диагностики АХЗ и ЖДА. Материал и методы. Обследованы 125 больных ВИЧ, которые на основании критериев Van 
Santen and Worwood разделены на группы АХЗ, АХЗ/ЖДА, ЖДА и контрольную группу без анемии. Пациенты во всех 
группах сопоставимы по возрасту и полу. Результаты. По результатам сравнительного анализа в группе ЖДА уста-
новлена минимальная концентрация гепцидина и максимальная sTfR. В группе АХЗ концентрация sTfR не отличалась 
от контрольной группы, концентрация гепцидина меньше, чем в контрольной группе. В группе АХЗ для гепцидина и 
sTfR установлена умеренная взаимосвязь с эритроцитами и гемоглобином. Установлена их низкая диагностическая 
значимость для дифференциальной диагностики АХЗ и ЖДА. Заключение. Установлено небольшое значение гепциди-
на и sTfR в развитии АХЗ у больных ВИЧ и их низкая диагностическая значимость для дифференциальной диагности-
ки АХЗ и ЖДА, которая значимо меньше, чем у ферритина. Необходимы дальнейшие исследования патогенеза АХЗ у 
пациентов с ВИЧ-инфекцией.
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Anemia of chronic disease (ACD) in patients with human immunodefi ciency virus (HIV) is a common complication that reduces 
quality of life and worsens prognosis. The study of hepcidin and soluble transferrin receptor (sTfR) in the pathogenesis and 
diagnosis of ACD remains relevant. The aim of the study was to compare the secretion of hepcidin and sTfR in patients 
with HIV infection who developed ACD, iron defi ciency anemia (IDA), and their combination. We assessed their impact on 
erythrocytes and hemoglobin and determined their diagnostic signifi cance in the diff erential diagnosis of ACD and IDA. 
Material and methods. A total of 125 HIV-infected patients were examined, who were divided into ACD, ACD/IDA, IDA, and 
a control group without anemia based on the criteria of Van Santen and Worwood. Patients in all groups were comparable 
in age and sex. Results. Comparative analysis showed that in the IDA group, the concentration of hepcidin was minimal and 
sTfR was maximal. In the ACD group, the concentration of sTfR did not diff er from the control group, while the concentration 
of hepcidin was lower than that in the control group. In the ACD group, a moderate correlation was found between hepcidin, 
sTfR, erythrocytes, and hemoglobin. Their diagnostic signifi cance for the diff erential diagnosis of ACD and IDA was found 
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to be low. Conclusion. The study established a minor role for hepcidin and sTfR in the development of ACD in HIV patients 
and their low diagnostic signifi cance for the diff erential diagnosis of ACD and IDA, which is signifi cantly lower than that of 
ferritin. Further research into the pathogenesis of ACD in HIV-infected patients is needed.
K e y w o r d s :  anemia of chronic disease; hemoglobin; hepcidin; soluble transferrin receptor; ferritin; human immunodefi -

ciency virus; diff erential diagnosis.
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Вирус иммунодефицита человека (ВИЧ) в настоя-
щее время широко распространен в человеческой попу-
ляции. По некоторым оценкам по состоянию на 2019 г. 
до 38 млн человек в мире инфицированы ВИЧ [1]. Те-
чение ВИЧ-инфекции на различных этапах характе-
ризуется осложнением со стороны практически всех 
органов и систем, среди которых одно из наиболее ча-
стых —  анемия. По данным ряда исследователей, анемия 
может развиваться у 95% больных с ВИЧ-инфекцией, 
не получающих антиретровирусную терапию (АРВТ), 
и у 50% пациентов, получающих АРВТ [2]. Актуаль-
ность исследования анемии у больных ВИЧ-инфекцией 
определяется ее влиянием на течение основного заболе-
вания, а также увеличением частоты неблагоприятных 
событий, в частности тяжелых форм инфекции и леталь-
ных исходов [2, 3]. У этой категории больных может раз-
виваться несколько типов анемий, среди которых наи-
более часто (50–65%) развивается анемия хронических 
заболеваний (АХЗ), а второе место с частотой 20–40% 
занимает железодефицитная анемия (ЖДА) [2, 4, 5]. АХЗ 
у пациентов с ВИЧ-инфекцией в отличие от ЖДА име-
ет сложный, многокомпонентный патогенез, в котором 
принимают участие такие механизмы, как изменения 
обмена железа, нарушения регуляторных механизмов 
эритропоэза, уменьшение синтеза и/или биологической 
активности эндогенного эритропоэтина [4]. Отличия 
в генезе АХЗ и ЖДА обусловливают разницу в подходах 
к их коррекции. В связи с этим сохраняется высокая ак-
туальность поиска лабораторных маркеров, которые по-
зволят с высокой чувствительностью и специфичностью 
проводить дифференциальную диагностику двух типов 
анемий.

В последнее время все большее число исследований 
АХЗ посвящено изучению белков, участвующих в ре-
гуляции обмена железа и его переносе. К таким белкам 
относятся гепцидин и растворимый рецептор транс-
феррина (sTfR). Увеличивается число работ, в которых 
исследуется значение двух этих белков в патогенезе 
и диагностике АХЗ. Гепцидин считается ключевым ре-
гулятором обмена и распределения железа в норме и при 
патологии. Его главная функция — связывание и блоки-
рование ферропортина, единственного известного белка 
переносчика железа из клетки во внеклеточное простран-
ство [6]. Подобное взаимодействие приводит к накопле-

нию железа в клетке, невозможности его высвобождения 
в плазму, блокированию всасывания железа в двенадца-
типерстной кишке с развитием функционального дефи-
цита железа [6].

Хотя точная биологическая функция sTfR не уста-
новлена, показана взаимосвязь между ним и синтезом 
мембранного рецептора трансферрина, что отражает по-
требность клеток в железе [7]. Спорным и нерешенным 
остается механизм влияния воспаления на концентра-
цию sTfR [6].

Несмотря на достигнутые успехи, число работ, в кото-
рых исследовалось значение гепцидина и sTfR в патоге-
незе и диагностике АХЗ у пациентов с ВИЧ-инфекцией, 
достаточно ограничено, а результаты противоречивы. 
Это отражает высокую актуальность дальнейших иссле-
дований в этом направлении, в том числе и с целью оп-
тимизации лечения АХЗ у пациентов с ВИЧ-инфекцией 
методами таргетной терапии.

Цель исследования: сравнить у больных ВИЧ-
инфекцией секрецию гепцидина и растворимого рецеп-
тора трансферрина при развитии АХЗ, ЖДА и сочетания 
двух типов анемий. Оценить влияние этих белков на число 
эритроцитов и концентрацию гемоглобина. Определить 
диагностическую значимость гепцидина и растворимого 
рецептора трансферрина для проведения дифференциаль-
ной диагностики АХЗ и ЖДА и сравнить ее с другими по-
казателями обмена железа и С-реактивным белком.

Материал  и методы
В исследование вошли пациенты с ВИЧ-инфекцией, 

госпитализированные в отделение для лечения больных 
с ВИЧ-инфекцией инфекционного центра ФГКУ «1586 
военный клинически й госпиталь» Минобороны России 
и проходившие обследование и лечение на базе СПб ГБУЗ 
«Центр по профилактике и борьбе со СПИД и инфекци-
онными заболеваниями» с 2017 по 2021 г. В исследование 
включены 101 пациент с анемией (55 мужчин, 46 жен-
щин, 39,4 ± 9,6 года), и 24 пациента без анемии составили 
контрольную группу (13 мужчин, 11 женщин, средний 
возраст 37,6 ± 7,37 года).

Для диагностики анемии использовались критерии, 
предложенные экспертами ВОЗ (у мужчин число эритро-
цитов < 4,0 млн/мкл, гемоглобин < 130 г/л, у женщин чис-
ло эритроцитов < 3,8 млн/мкл, гемоглобин < 120 г/л) [8]. 
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Все пациенты с ВИЧ-инфекцией и анемией разделены на 
три группы сравнения в зависимости от ведущего пато-
генетического фактора ее развития: 1-я группа — АХЗ 
(36 пациентов, 19 мужчин, 17 женщин, средний воз-
раст 41,7 ± 11,8 года), 2-я группа — сочетание у одного 
пациента АХЗ и ЖДА (30 пациентов, 18 мужчин, 12 жен-
щин, средний возраст 41,2 ± 10 года), 3-я группа — ЖДА 
(35 пациентов, 16 мужчин, 24 женщины, средний воз-
раст 35,4 ± 7,1 года).

Разделение на группы больных с анемией проводи-
лось с использованием критериев, предложенных Van 
Santen and Worwood [9, 10]:

• диагноз АХЗ устанавливался при коэффициенте 
насыщения трансферрина железом (КНТ) > 16%, 
уровне ферритина ≥ 100 нг/мл, С-реактивного белка 
(СРБ) ≥ 10 мг/л;

• диагноз ЖДА устанавливался при коэффициенте 
насыщения трансферрином (КНТ) < 16%, уровне 
ферритина < 30 нг/мл, СРБ < 10 мг/л;

• диагноз АХЗ/ЖДА устанавливался при КНТ < 16%, 
уровне ферритина < 100 нг/мл, СРБ ≥ 10 мг/л .

Число пациентов, их возраст в каждой группе, соот-
ношение по полу, стадии заболевания, проводимому ле-
чению и выраженности иммунодефицита представлены 
в табл. 1.

Группы с анемией и без анемии сопоставимы по воз-
расту и полу, по соотношению получавших и не полу-

чавших АРВТ. У пациентов с анемией преимущественно 
диагностировалась 4-я стадия ВИЧ-инфекции, тогда как 
у пациентов без анемии — 3-я стадия. Также у пациентов 
с анемией выявили большую распространенность имму-
нодефицита (CD4 < 200 клеток). В исследование не вклю-
чали пациентов с туберкулезом легких. Он исключался 
на основании физикального обследования и результа-
тов рентгенологического исследования органов грудной 
клетки.

Диагноз ВИЧ-инфекции устанавливался в соответ-
ствии с методическими рекомендациями Минздрава 
России от 2020 г. [11]. Скрининговая диагностика осу-
ществлялась с помощью иммуноферментного анализа 
с использованием тест-систем КомбиБест ВИЧ-1,2 АГ/
АТ компании АО «Вектор Бест» (Россия). Референсная 
диагностика методом иммуноферментного анализа с ис-
пользованием тест-системы  Genscreen ULTRA HIV Ag-
Ab компании  BIO-RAD  (Франция) и тест-систем  груп-
пы компани й  Алкор Био «ВичИФА-HIV-Ag/Ab» и ООО 
«Компания Алкор  Био» (Россия) и ЗАО «ЭКОлаб» АГАТ-
ВИЧ-1,2 (Россия). Экспертная диагностика — методом 
иммуноферментного анализа с использованием тест-
системы компании «Вектор Бест» ЛИО-Блот ВИЧ-1,2 
БЕСТ (Россия), при помощи подтверждения специфич-
ности в реакции иммунного блоттинга и тест-системы 
ВИЧ-1 р24-антиген-ИФА-БЕСТ АО «Вектор Бест» (Рос-
сия). Иммуноферментный анализ выполнялся на ком-

Таблица 1. Характеристика обследованных пациентов, n (%)
Table 1. Characteristics of the examined patients, n (%)

Показатель | Indicator

1-я группа
1st group

2-я группа
2nd group

3-я группа
3rd group

4-я группа
4th group

АХЗ
ACD

АХЗ/ЖДА
ACD/IDA

ЖДА
IDA

КГ
Control group

Число больных | Number of patients 36 (28,8) 30 (24) 35 (28) 24 (19,2)

Соотношение мужчин и женщин | Male to female ratio 19/17 18/12 18/17 14/10

Возраст, годы | Age, years (M ± m) 41,7 ± 11,8 41,2 ± 10 35,4 ± 7,1 37,6 ± 7,37

Стадия заболевания | Stage of disease
2Б | 2B
3 | 3
4А | 4A
4Б | 4B
4В | 4V

3 (8,3)
-

21 (58,3)
-

12 (33,6)

-
3 (10)

21 (70)
6 (20)

-

-
9 (25,7)
21 (59)
5 (14,2)

-

3 (12,5)
18 (75)
3 (12,5)

-
-

Проводимое лечение | Ongoing treatment: 
- ВИЧ впервые выявлен | HIV has been detected for the fi rst time
- АРВТ не проводилась | ARVT was not performed
- АРВТ проводилась | ARVT was performed

3 (8,3)
12 (33,3)
21 (58,3)

-
12 (40)
18 (60)

-
13 (44)
17 (56)

2 (8,3)
9 (37,5)
13 (54)

CD4+, кл. в 1 мкл, всего | CD4+ cells in 1 μl, total, (M, LQ–UQ)

CD4+ > 500 кл. в 1 мкл | CD4+ > 500 cells in 1 μl 
CD4+ 350–499 кл. в 1 мкл | CD4+ 350–499 cells in 1 μl
CD4+ 200–349 кл. в 1 мкл | CD4+ 200–349 cells in 1 μl
CD4+ < 200 кл. в 1 мкл | CD4+ < 200 cells in 1 μl

37,2
[6–61]

-
-
-

36 (100)

295,8
[51–491]
7 (17,5)
7 (17,5)
4 (10)

22 (55)

406,5
[176–542]

9 (30)
10 (33)
3 (10)
8 (27)

608
[369–836]
15 (62,5)
3 (12,5)
5 (20,8)
1 (4,2)

П р и м еч а н и е: АРВТ — антиретровирусная терапия, АХЗ — анемия хронических заболеваний, ЖДА — железодефицитная анемия, 
M — медиана, m — стандартная ошибка среднего, LQ–UQ — межквартильный интервал.
N o t e : ARVT — antiretroviral therapy, ACD — anemia of chronic diseases, IDA — iron defi ciency anemia, M — median, the standard error of the 
average, LQ–UQ — interquartile interval.
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плекте оборудования для проведения ИФА, в том чис-
ле Фотометр ВБ-55 «Реал Р», «Вектор Бест-Балтика» 
(Россия). Иммунодефицит оценивали по числу СD4+-
лимфоцитов стандартным методом (проточная цитоф-
луор иметрия) с помощью проточного цитофл уориметра 
 FC-500   от Beckman  Coulter (США). Использованы реа-
генты для проведения проточной цитофл уориметрии: 
моноклональные антитела CD8-FITC/CD4-PE/CD3-ECD 
IOTest 3  от Beckman  Coulter (США) и моноклональные 
антитела CD45-PC7 IOTest 3  от Beckman  Coulter (США).

Для характеристики течения ВИЧ-инфекции оце-
нивали стадию заболевания (на основании Российской 
клинической классификации), число CD4-лимфоцитов 
в крови, наличие или отсутствие антиретровирусной те-
рапии (АРВТ) [11].

Всем пациентам определяли в периферической кро-
ви число эритроцитов, лейкоцитов, тромбоцитов, кон-
центрацию гемоглобина, уровень гематокрита, а также 
рассчитывали эритроцитарные индексы. Исследование 
проводилось на гематологическом анализаторе Sysmex 
XS-500i (Япония). Референсные значения (р.зн.) состав-
ляли: для MCV (mean corpuscular volume — средний объ-
ем эритроцита) — 80–100 фл, для MCH (mean corpuscular 
hemoglobin — среднее содержание гемоглобина в эритро-
ците) — 27–31 пг, для MCHC (mean corpuscular hemoglobin 
concentration — средняя концентрация гемоглобина в эри-
троците) — 30–38 г/дл (или 300–380 г/л), для HCT (гемато-
крит) — для мужчин 44–48%, для женщин 36–42%.

Определение уровня сывороточного железа 
(р.зн. 8–32 мкмоль/л) (далее — железа), общей же-
лезосвязывающей способности сыворотки (ОЖСС, 
р.зн. 44–76 мкмоль/л), ферритина (р.зн. 20–250 мкг/л), 
высокочувствительного С-реактивного протеина (СРБ, 
р.зн. 0–35 мг/л) проводили на автоматическом биохи-
мическом анализаторе  Olympus Au 480 , (производитель 
Beckman Coulter, США) в соответствии с инструкцией. 
КНТ (феррозиновым методом)  вычисляли по формуле: 
сывороточное железо, деленное на ОЖСС (р.зн. 20–50%).

Концентрация гепцидина исследовалась на фото-
метре  Charity  (Пробанаучприбор, Россия). Концентра-
ция растворимого рецептора трансферрина (Soluble 
Transferrin Receptor — sTfR) определялась на анализато-
ре ACCESS (Beckman  Coulter, США). Все измерения вы-
полнены согласно официальной инструкции.

У количественных показателей рассчитывали сред-
нее арифметическое (M), межквартильный интервал 
(LQ–UQ), стандартную ошибку среднего (m). Досто-
верность различий между несколькими несвязанными 
группами определяли с помощью критерия Краскела–
Уоллиса. Различия считали достоверными при уровне 
статистической значимости (р) менее 0,05. Для оценки 
взаимосвязи между двумя переменными использова-
ли вычисление коэффициента корреляции Спирмена 
(r). Статистически значимым отличием коэффициента r 
от 0 признавали уровень p < 0,05.

 С целью оценки диагностической значимости лабора-
торных параметров для дифференциальной диагностики 
анемии хронических заболеваний и железодефицитной 

анемии использован ROC-анализ с расчетом показателя 
AUC (Area Under Curve — площадь под кривой), чув-
ствительности и специфичности. Значение AUC < 0,7 
свидетельствовало о низкой диагностической точности 
параметра, AUC 0,7–0,9 отражало умеренную диагно-
стическую точность параметра, AUC > 0,9 — высокую 
диагностическую точность. У показателей с высоким 
значением AUC после проведения ROC-анализа выпол-
нялся расчет точки отсечения (cut-off ), в которой они об-
ладали наибольшими показателями чувствительности 
и специфичности для диагностики АХЗ, и железодефи-
цитной анемии ЖДА [12]. Анализ полученных данных 
проводили с учетом рекомендаций по статистической 
обработке данных клинических и лабораторных иссле-
дований [12].

Для статистической обработки результатов исследо-
ваний создана база данных в программе MS Excel из па-
кета прикладных программ MS Offi  ce 2013 с последу-
ющей статистической обработкой в программе StatSoft 
Statistica 10 и SPSS Statistics 21.

Результаты 
Результаты сравнительного анализа показателей кли-

нического анализа крови у пациентов трех групп с ане-
мией между собой, а также с контрольной группой пред-
ставлены в табл. 2.

У пациентов трех групп с анемией в сравнении 
с контрольной группой выявлены более низкие значе-
ния эритроцитов, гемоглобина и HCT (p < 0,05). Также 
у пациентов с АХЗ число эритроцитов значимо меньше 
в сравнении с пациентами из группы ЖДА, что отра-
жает более выраженное подавление эритропоэза в этой 
группе больных. В группе АХЗ, АХЗ/ЖДА и контроля 
не выявлено межгрупповых различий в значениях MCV, 
MCH. В группе ЖДА значения MCV, MCH значимо ниже 
в сравнени и с остальными группами. Для MCHC не вы-
явлено межгрупповых различий (p > 0,05). 

Также в каждой группе больных исследовались пока-
затели обмена железа и С-реактивного белка. Результа-
ты описательной статистики и сравнительного анализа 
представлены в табл. 3.

В трех группах пациентов с анемией концентра-
ция железа и ОЖСС не имели различий между собой 
(p > 0,05) и оказались ниже в сравнении с контрольной 
группой (p < 0,05). У пациентов с АХЗ выявлена наи-
большая концентрация ферритина и СРБ в сравнении 
с пациентами трех остальных групп (p < 0,05). В группе 
ЖДА концентрация СРБ и ферритина значимо ниже, чем 
в остальных группах, тогда как у пациентов с АХЗ/ЖДА 
значения этих показателей не отличались от контрольной 
группы. Наименьшие в сравнении с остальными груп-
пами значения КНТ найдены в группе ЖДА (p < 0,05). 
У пациентов с АХЗ/ЖДА значение КНТ значимо ниже 
в сравнении с группой пациентов с АХЗ и контрольной 
группой и не отличалось от значений этого показателя 
в группе ЖДА. У пациентов с АХЗ значение КНТ не от-
личались от контрольной группы и значимо выше в срав-
нении с пациентами с АХЗ/ЖДА и ЖДА.
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Таблица 2. Сравнительный анализ показателей клинического анализа крови у пациентов трех групп с анемией и кон-
трольной группой [M, LQ-UQ; p — уровень достоверности]
Table 2. Comparative analysis of indicators of clinical blood analysis in patients of three groups with anemia with the control 
group [M (LQ – UQ); p — signifi cance level]

Показатель/
Indicator

1-я группа
1st group

2-я группа
2nd group

3-я группа
3rd group

4-я группа
4th group

p
АХЗ
ACD

АХЗ/ЖДА
ACD/IDA

ЖДА
IDA

КГ
Control group

Лейкоциты, 109/л
Leukocytes, 109/l 

5,1
(3,4–6,9)

4,8
(3,6–5,4)

4,7 
(3,2–5,9)

6,9
(5,8–7,7)

р1,2,3 > 0,05

Эритроциты, 1012/л
Erythrocytes, 1012/l 

3,3 
(2,7–3,8)

3,7
(3,5–4,1)

3,8 
(3,7–4,1)

5(4,5–5,5) p1 = 0,000002
p2 = 0,000002
p3 = 0,000007

Гемоглобин, г/л
HGB, g/l

103,8 
(91–117)

105,6
(103–113)

102 
(98–110)

151,3
(138–160)

p1 = 0,000002
p2 = 0,000003
p3 = 0,000002

Тромбоциты, 109/л
Platelets, 109/l

213 
(146–191)

198,8
(154–254)

179
(123–233)

276,9 
(206–321)

p1 = 0,02
p2 = 0,04

p3 = 0,001

HCT, % 29,7 
(27–32,1)

30,2
(28,4–32,2)

29,7
(27–31,4)

44,5
(40–46,9)

p1 = 0,001
p2 = 0,008
p3 = 0,001

MCV, fl 89,5 
(82,3–92,3)

83,7
(78,2–86,8)

77,4
(71,7–83,4)

89,2
(86–91,5)

p1 > 0,05
p2 > 0,05

p3 = 0,007

MCH, pg 31,2 
(29,3–33,1)

29,1
(26,2–30,1)

26,3 
(24,7–29,2)

30,3
(29–31,6)

p1 > 0,05
p2 > 0,05

p3 = 0,009

MCHC, g/l 351,4 
(336–367)

347,8
(329–362)

339,9 
(329–358)

340 
(331–349)

p1 > 0,05
p2 > 0,05
p3 > 0,05

П р и м еч а н и е: АХЗ — анемия хронических заболеваний, ЖДА — железодефицитная анемия, HCT — гематокрит, MCV — средний 
объем эритроцита, MCH — среднее содержание гемоглобина в эритроците, MCHC — средняя концентрация гемоглобина в эритроците, 
M — медиана, LQ-UQ — межквартильный интервал, p1,2,3 — уровень достоверности различий показателей между группой контроля и 1, 
2, 3 группами соответственно. 
N o t e : ACD — anemia of chronic diseases, IDA — iron-defi ciency anemia, HCT — hematocrit, MCV — mean corpuscular volume, MCH — mean 
corpuscular hemoglobin, MCHC — mean corpuscular hemoglobin concentration), M — median, LQ-UQ — interquartile interval, p1,2,3 — the level 
of reliability of diff erences in indicators between the control group and 1, 2, 3 groups respectively.

По результатам проведенного корреляционного ана-
лиза в группах пациентов с АХЗ и АХЗ/ЖДА не выяв-
лено заметных и сильных взаимосвязей между гепциди-
ном и числом эритроцитов, концентрацией гемоглобина. 
В группе пациентов с ЖДА выявлены наибольшие ко-
эффициенты корреляции между гепцидином, числом 
эритроцитов и концентрацией гемоглобина. В группе 
пациентов с АХЗ для гепцидина показана умеренная от-
рицательная корреляция с числом эритроцитов (r = −0,4) 
и умеренная положительная корреляция с концентра-
цией гемоглобина (r = 0,4). В группе АХЗ/ЖДА для геп-
цидина установлена умеренная отрицательная взаимо-
связь с числом эритроцитов (r = −0,32) и слабая взаимос-
вязь с концентрацией гемоглобина (r = 0,24).

По результатам корреляционного анализа во всех 
группах пациентов с анемией выявлена заметная отрица-
тельная взаимосвязь между sTfR и числом эритроцитов 
и между sTfR и концентрацией гемоглобина.

Для оценки возможности использования гепцидина 
и sTfR в качестве маркеров, позволяющих проводить 
дифференциальную диагностику между АХЗ и ЖДА 
у больных ВИЧ-инфекцией, использован ROC-анализ 

Результаты сравнительного анализа концентраций 
гепцидина и растворимого рецептора трансферрина у па-
циентов трех групп с анемией и контрольной группой 
представлены в табл. 4.

Минимальная концентрация гепцидина выявлена 
в группе пациентов с ЖДА. В этой группе концентрация 
 данного параметра значимо ниже в сравнении с пациента-
ми из групп АХЗ, АХЗ/ЖДА и группой контроля. В группе 
пациентов с АХЗ концентрация гепцидина ниже в сравне-
нии с контрольной группой и группой АХЗ/ЖДА, и боль-
ше в сравнении с пациентами из группы ЖДА (p < 0,05). 
Между группой пациентов с АХЗ/ЖДА и контрольной 
группой различий в концентрации гепцидина не  выявлено.

В группе пациентов с ЖДА концентрация sTfR боль-
ше в сравнении с пациентами остальных групп (p < 0,05). 
Между пациентами из групп АХЗ, АХЗ/ЖДА и кон-
трольной группой не выявлено межгрупповых различий 
в отношении концентрации sTfR.

С целью оценки влияния гепцидина и sTfR на число 
эритроцитов и концентрацию гемоглобина выполнялся 
корреляционный анализ. Результаты анализа представ-
лены в табл. 5.
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Таблица 3. Результаты сравнительного анализа показателей обмена железа, СРБ у пациентов трех групп с анемией 
и контрольной группой больных без анемии, [M, LQ–UQ; p]
Table 3. The results of measuring iron, CRP in patients of three groups with anemia with a control group of patients without 
anemia, [M(LQ–UQ); p]

 Показатель
Indicator

1-я группа
1st group

2-я группа
2nd group

3-я группа
3rd group

4-я группа
4th group

p
АХЗ
ACD

АХЗ/ЖДА
ACD/IDA

ЖДА
IDA

КГ
Control group

Железо, мкмоль/л
Iron, μmol/l

6,5
(3,2–8,5)

5,1
(3,6–6,8)

4,5 
(2,6–6,0)

21,3
(15,0–27,3)

p1 = 0,001
p2 = 0,001
p3 = 0,001

ОЖСС, мкмоль/л
TIBC, μmol/l

35,4 
(27,0–42,5)

44,9
(34–61)

46,4 
(36–56)

65,3
(56,9–74,0)

p1 = 0,01
p2 > 0,05
p3 = 0,04

КНТ, %
TSI, %

16,9
(10,2–23,1)

13,2
(9,8–14,0)

11,1 
(4,7–13,7)

17,2
(10,1–21,1)

p1 > 0,05
p2 > 0,006
p3 = 0,003

Ферритин, мкг/л
Ferritin, μg/l

638,7
(326–861)

156,2
(123–235)

29 
(4,2–38,9)

134,2
(66,0–157,5)

p1 = 0,0005
p2 > 0,05

p3 = 0,0003

СРБ, мг/л
СRP, mg/l

54,5
(4,8–103,3)

5,9
(0,5–8,2)

2,9
(0,4–1,6)

4,2 
(3,0–5,4)

p1 = 0,0001
p2 > 0,05
p3 = 0,01

П р и м еч а н и е: АХЗ — анемия хронических заболеваний, ЖДА — железодефицитная анемия, ОЖСС — общая железосвязываю-
щая способность сыворотки, КНТ — коэффициент насыщения трансферрина железом, СРБ — С-реактивный белок, M — медиана,
LQ–UQ — межквартильный интервал, p1,2,3 — уровень достоверности различий показателей между группой контроля и 1, 2, 3 группами 
соответственно.
N o t e : ACD — anemia of chronic diseases, IDA — iron-defi ciency anemia, TIBC — total iron binding capacity, TSI — transferrin saturation index, 
CRP — C reactive protein, M — median, LQ–UQ — interquartile interval, p1,2,3 — the level of reliability of diff erences in indicators between the 
control group and 1, 2, 3 groups respectively.

Таблица 4. Cравнительный анализ концентраций гепцидина и растворимого рецептора трансферрина у пациентов трех 
групп с анемией и контрольной группой больных без анемии, [M, LQ–UQ; p]
Table 4. Comparative analysis of concentrations of hepcidin and soluble transferrin receptor in patients of three groups with 
anemia and a control group, [M(LQ–UQ); p]

Показатель
Indicator

1-я группа
1st group

2-я группа
2nd group

3-я группа
3rd group

4-я группа
4th group

p
АХЗ
ACD

АХЗ/ЖДА
ACD/IDA

ЖДА
IDA

КГ
Control group

Гепцидин, нг/мл 
Hepcidin, ng/ml

22,2 
(20,8–22,5)

25,1
(23,4–28,1)

11,4 
(1,7–20,8)

24,3
 (24,3–29,1)

p1 = 0,003
p2 > 0,05

p3 = 0,006

рРтФ, нмоль/л
sTfR, nmol/l 

2,4
(1,8–3,5)

3,5
(2,6–4)

5,34
(3,3–6,27)

3
(2,6–3,1)

p1 > 0,05
p2 > 0,05

p3 = 0,006

П р и м еч а н и е: АХЗ — анемия хронических заболеваний, ЖДА — железодефицитная анемия, рРтФ — растворимый рецептор транс-
феррина, КГ — контрольная группа, M — медиана, LQ–UQ — межквартильный интервал, p1,2,3 — уровень достоверности различий по-
казателей между группой контроля и 1,2,3 группами соответственно.
N o t e : ACD — anemia of chronic diseases, IDA — iron-defi ciency anemia, sTfR — soluble transferrin receptor, M — median, LQ–UQ — 
interquartile interval, p1,2,3 — the level of reliability of diff erences in indicators between the control group and 1,2,3 groups respectively.

с расчетом показателя AUC, а также чувствительности, 
специфичности и доверительного интервала. Результаты 
анализа представлены в табл. 6.

По результатам ROC-анализа установлено, что фер-
ритин обладает наибольшей диагностической значи-
мостью (0,83), чувствительностью (87,1%) и специфич-
ностью (92,1%) для проведения дифференциальной ди-
агностики АХЗ и ЖДА. Чуть меньшей диагностической 
значимостью в отношении дифференциальной диагно-
стики АХЗ и ЖДА обладает СРБ. Для sTfR, гепцидина 

получены значения AUC менее 0,7, что свидетельствует 
об их низкой диагностической значимости, чувствитель-
ности, специфичности для проведения дифференциаль-
ной диагностики АХЗ и ЖДА.

По результатам определения точек отсечения (cut-off ) 
для ферритина рассчитаны его значения, обладающие 
наибольшей чувствительностью и специфичностью для 
проведения дифференциальной диагностики анемии 
хронических заболеваний и железодефицитной анемии. 
Концентрация ферритина более 300 мкг/л свидетель-
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Таблица 5. Корреляционный анализ между концентрациями гепцидина, растворимого рецептора трансферрина, числом 
эритроцитов и концентрацией гемоглобина (r — коэффициент корреляции Спирмена) 
Table 5. Correlation analysis between concentrations of hepcidin, soluble transferrin receptor, red blood cell count and 
hemoglobin concentration (r — Spearman correlation coeffi  cient)

Показатель/Indicator Эритроциты, 1012/л | Erythrocytes, 1012/l Гемоглобин, г/л | HGB, g/l

Пациенты с АХЗ / Patients with ACD

Гепцидин, нг/мл / Hepcidin, ng/ml −0,4 0,4

рРтФ, нмоль/л / sTfR, nmol/l −0,5 −0,54

Пациенты с АХЗ/ЖДА / Patients with ACD/IDA

Гепцидин, нг/мл / Hepcidin, ng/ml −0,32 0,24

рРтФ, нмоль/л / sTfR, nmol/l −0,51 −0,58

Пациенты с ЖДА / Patients with IDA

Гепцидин, нг/мл / Hepcidin, ng/ml −0,55 −0,63

рРтФ, нмоль/л / sTfR, nmol/l −0,53 −0,62
П р и м еч а н и е: АХЗ — анемия хронических заболеваний, ЖДА — железодефицитная анемия, рРтФ — растворимый рецептор транс-
феррина, все приведенные коэффициенты корреляции статистически значимы (p < 0,05).
N o t e : ACD — anemia of chronic diseases, IDA — iron-defi ciency anemia, sTfR — soluble transferrin receptor, all the above correlation coeffi  cients 
are statistically signifi cant (p < 0,05).

Таблица 6. Результаты ROC-анализа для некоторых параметров обмена железа, СРБ, гепцидина и sTfR
Table 6. ROC analysis results for some parameters of iron metabolism, CRP, hepcidin and sTfR

Показатель
Indicator AUC

Стандартная 
ошибка

The standard 
error

Асимптомат. 
значения

Asymptomatic. 
values

Чувствительность
Sensitivity

Специфичность
Specifi city

95% ДИ | 95% CI

Нижняя 
граница

Lower bound

Верхняя 
граница

Upper bound

Ферритин | Ferritin 0,83 0,081 0,02 87,1 92,1 0,687 1,000

Гепцидин | Hepcidin 0,563 0,147 0,665 76,4 52,3 0,274 0,851

рРтФ | sTfR 0,653 0,136 0,290 66,6 62,5 0,290 0,919

СРБ | СRP 0,795 0,123 0,032 86 91 0,554 1,000

П р и м еч а н и е: рРтФ — растворимый рецептор трансферрина, СРБ — С-реактивный протеин, AUC — area under curve (площадь под 
кривой), ДИ — доверительный интервал.
N o t e : sTfR — soluble transferrin receptor, CRP — C reactive protein, AUC — area under curve, CI — confi dence interval.

ствует о развитии АХЗ, а концентрация менее 38 мкг/л — 
о развитии ЖДА.

Обсуждение
В ходе проведенного исследования у пациентов 

с ВИЧ-инфекцией и анемическим синдромом установ-
лена широкая распространенность АХЗ как в изолиро-
ванной форме (35,6%), так и в сочетании с ЖДА (29,7%), 
суммарно затрагивая 65,3% больных. Это согласуется 
 с результатам и некоторых ранее выполненных исследо-
ваний [6].

По результатам сравнительного анализа СРБ и фер-
ритина  выявлены их повышенные концентрации у паци-
ентов с АХЗ в сравнении с остальными группами, что 
свидетельствует о более высокой активности воспаления 
при развитии этой анемии и соответствует результатам 
некоторых ранее выполненных исследований [13].

В ходе сравнительного анализа для пациентов с ЖДА 
показана минимальная концентрация гепцидина в срав-
нении с остальными группами больных. Полученный 
результат соответствует современным представлени-
ям и результатам исследований гепцидина у пациентов 

с ЖДА при различных патологических состояниях [6]. 
Также не установлено различий в концентрациях геп-
цидина у пациентов с АХЗ и группой контроля. Схожие 
данные получены в работе A. Frosch и соавт. 2018 г.  и ра-
боте M. Huibers и соавт. в 2020 г. Полученные результаты 
свидетельствуют или о подавлении секреции гепцидина, 
или о его невысоком значении в развитии АХЗ у паци-
ентов с ВИЧ-инфекцией [5, 14]. По результатам корре-
ляционного анализа у пациентов в группе АХЗ установ-
лено умеренное влияние гепцидина на число эритро-
цитов (r = −0,4) и концентрацию гемоглобина (r = 0,4). 
Отсутствие различий в концентрации гепцидина между 
пациентами из группы АХЗ и контрольной группы и по-
лученные коэффициенты корреляции отражают слабое 
влияние гепцидина на эритропоэз и синтез гемоглобина 
и свидетельству ют о наличии других, более значимых 
факторов, приводящих к развитию АХЗ в этой группе 
больных. К таким факторам могут относиться провоспа-
лительные цитокины, а также нарушение секреции или 
биологической активности эритропоэтина [4, 6].

По результатам сравнительного анализа также 
не выявлено различий в концентрации sTfR у пациентов 
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с АХЗ, АХЗ/ЖДА и контрольной группой. При этом у па-
циентов с ЖДА концентрация sTfR больше в сравнении 
с остальными группами. Увеличение концентрации sTfR 
у пациентов с ЖДА в сочетании с его нормальной кон-
центрацией у пациентов с АХЗ свидетельствует об ак-
тивации его синтеза вследствие абсолютного дефицита 
железа, но не активации воспаления. По результатам 
корреляционного анализа у пациентов с ВИЧ-инфекцией 
и АХЗ установлена заметная взаимосвязь между sTfR 
и числом эритроцитов (r = −0,5) и концентрацией гемо-
глобина (r = −0,54). У пациентов с ЖДА в отношении 
sTfR также показана заметная и более выраженная взаи-
мосвязь с числом эритроцитов (r = −0,53) и концентра-
цией гемоглобина (r = −0,62). Результаты сравнительного 
и корреляционного анализа свидетельствуют о более вы-
раженном синтезе sTfR и большей его взаимосвязи с эри-
троцитами и гемоглобином у пациентов с ЖДА. Отсут-
ствие различий в концентрации sTfR у пациентов с АХЗ 
и контрольной группой, наличие умеренной взаимосвя-
зи между sTfR-эритроцитами и гемоглобином отражают 
слабое участие этого показателя в развитии АХЗ, а также 
нарушении эритропоэза и синтеза гемоглобина. Полу-
ченные результаты согласуются с результатами некото-
рых ранее выполненных исследований [6, 7].

Актуальным остается вопрос поиска маркеров, по-
зволяющих с высокой чувствительностью и специфич-
ностью проводить дифференциальную диагностику 
АХЗ и ЖДА при различных патологических состояни-
ях, в том числе и при ВИЧ-инфекции.  Также исследует-
ся возможность применения для этих целей гепцидина 
и sTfR. Результаты ранее выполненных исследований 
в  данном направлении довольно противоречивы и не-
однозначны что определяет актуальность дальнейших 
исследований [5, 14–16]. По результатам ROC-анализа 
для гепцидина и sTfR не выявлено более высокой диа-
гностической значимости, чувствительности и спец-
ифичности в сравнении с ферритином в отношении диф-
ференциальной диаг ностики АХЗ и ЖДА у пациентов 
с ВИЧ-инфекцией. Низкие значения AUC для гепциди-
на и sTfR не позволяют использовать определение этих 
показателей для дифференциальной диагностики АХЗ 
и ЖДА у пациентов с ВИЧ-инфекцией, что соответству-
ет результатам некоторых ранее выполненных иссле-
дований [5, 14, 15]. В то же время для ферритина значе-
ние AUC составило 0,83. По результатам расчета точки 
отсечения концентрация ферритина более 300 мкг/л 
и менее 38 мкг/л позволяет с чувствительностью 87,1% 
и специфичностью 92,1% установить диагноз АХЗ 
и ЖДА соответственно.

Заключение
Результаты выполненного сравнительного, корреля-

ционного анализа отражают небольшой вклад гепциди-
на и sTfR в нарушение эритропоэза, синтеза гемоглобина 
и развитие АХЗ у пациентов с ВИЧ-инфекцией. С учетом 
доказанного многокомпонентного генеза АХЗ, получен-
ные результаты свидетельствуют о том, что к развитию 
АХЗ у пациентов с ВИЧ-инфекцией приводят другие 

факторы, такие как провоспалительные цитокины или 
нарушение синтеза и/или биологической активности 
эритропоэтина [4, 6]. Необходимы дальнейшие исследо-
вания для уточнения значения гепцидина и sTfR в раз-
витии АХЗ у пациентов с ВИЧ-инфекцией.

Также для гепцидина и sTfR не доказано высокой 
диагностической значимости для проведения диффе-
ренциальной диагностики АХЗ и ЖДА у пациентов 
с ВИЧ-инфекцией. В то же время установлена высокая 
диагностическая значимость для ферритина, определе-
ны значения этого показателя, позволяющие с высокой 
чувствительностью и специфичностью проводить диа-
гностику АХЗ и ЖДА при данной инфекции. Необходим 
дальнейший поиск маркеров и диагностических алгорит-
мов, позволяющих проводить дифференциальную диа-
гностику АХЗ и ЖДА при различных патологических 
состояниях, в том числе у пациентов с ВИЧ-инфекцией.
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