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Резюме.
Снижение уровня сывороточного железа может быть часто отмечено у пациентов после травматического повреж-
дения головного мозга. 
Цель – изучить динамику уровня железа в крови у пациентов с необратимым травматическим повреждением 
головного мозга.
Материал и методы. В проспективное нерандомизированное исследование было включено 107 пациентов с тяже-
лым травматическим повреждением головного мозга (черепно-мозговая травма). Возраст пациентов был равен 52 
(39; 60) года; масса тела – 78 (70; 85) кг; пациентов мужского пола – 83 (77,6%), женского – 24 (22,4%). В зависи-
мости от исхода лечения были сформированы две группы: пациенты с положительным исходом лечения (группа 1, 
n=56) и с неблагоприятным результатом интенсивной терапии (группа 2, n=51), у которых в процессе лечения была 
констатирована смерть мозга. Пациентам проводили анализ уровня сывороточного железа на 1, 2, 3, 5, 7 и 10 сутки.
Результаты. Между двумя группами были выявлены статистически значимые отличия по: уровню сознания по 
Шкале ком Глазго при поступлении (12 (8; 14) баллов в группе 1 и 5 (4; 6) баллов в группе 2 (р<0,0001)); объему 
внутричерепной гематомы (76 (56; 107) мл и 150 (75; 185) мл соответственно (р=0,0057)); объему кровопотери во 
время оперативного вмешательства (293,5 (211; 505) мл и 500 (254; 750) мл соответственно (р=0,038)); тяжесть 
состояния по шкале SOFA при поступлении (3 (1; 6) балла и 7,5 (6; 11) балла соответственно, (р<0,0001)). Стати-
стически значимых различий в уровне сывороточного железа на 1-ые и 2-ые сутки выявлено не было: на 1 сутки 
– 7,9 (4,1; 12,7) мкмоль/л в группе 1 и 5,4 (2; 11,9) мкмоль/л в группе 2 (р=0,48). На 3-е и последующие сутки 
исследования наблюдаются статистически значимые отличия между группами пациентов в уровне железа: на 3 
сутки – 5,1 (3,3; 9,8) мкмоль/л в группе 1 и 3 (2; 4,1) мкмоль/л в группе 2 (р=0,002). 
Заключение. У пациентов со смертью мозга наблюдается более низкий уровень сывороточного железа на 3-е и 
последующие сутки, что связано как с большим повреждением головного мозга, так и с синдромом системного 
воспалительного ответа значительно нарастающего при смерти мозга.

АНЕСТЕЗИОЛОГИЯ И РЕАНИМАТОЛОГИЯ
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Введение

Пациенты с необратимым травматическим по-
вреждением головного мозга являются наиболее 
частыми молодыми потенциальными донорами 
органов и тканей для трансплантации [1]. Однако, 
несмотря на более молодой возраст, данный пул 
доноров является крайне тяжелым в проведении 
протективной интенсивной терапии, что связано 
с большой частотой сочетанной травмы, высокой 
кровопотерей, проведением оперативных вмеша-
тельств и большей длительностью нахождения в 
отделениях анестезиологии и реанимации [2]. Зна-
чительное количество потенциальных доноров с 
травматическим повреждением головного мозга 
может быть потеряно из-за недостаточной и несво-
евременной коррекции системных нарушений [3]. 
Поэтому, кондиционирование функциональных си-
стем данных пациентов, которое включает раннее 
выявление и протективную интенсивную терапию 
множества нарушений гомеостаза, может значи-
тельно увеличить число мультиорганных заборов у 
потенциальных доноров с необратимым травмати-
ческим повреждением головного мозга [2, 3].

Во время тяжелой черепно-мозговой трав-
мы (ЧМТ) и начала процесса смерти мозга у 
пациента происходят значительные патофизи-
ологические нарушения водно-электролитного 
и кислотно-основного состояния, эндокринные 
нарушения, синдром системного воспалитель-
ного ответа и др. [4, 5]. Наиболее изученными 

при этих процессах являются электролитные на-
рушения макроэлементов (натрия, калия, хлора, 
магния, кальция). Причинами электролитных на-
рушений при ЧМТ является неадекватная секре-
ция антидиуретического гормона, неадекватная 
инфузионно-трансфузионная терапия, примене-
ние диуретиков, кровопотеря [3]. Роль изменения 
уровня микроэлементов во время ЧМТ и смерти 
мозга пока остается не установленной.

Одним из ключевых элементов организма 
является железо. Оно играет важнейшую роль в 
транспортировке кислорода, а также в синтезе 
ряда ферментов и в клеточном метаболизме [6]. 
Имеется ограниченное число исследований по 
динамике сывороточного железа у пациентов с 
тяжелым травматическим повреждением голов-
ного мозга [7]. Снижение железа происходит 
крайне быстро у данных пациентов после по-
вреждения мозга, что может использоваться как 
предиктор возможного летального исхода [5]. 

У пациентов со смертью мозга изучение 
уровня железа в сыворотке крови ранее не про-
водилось. В связи с этим,  целью данного иссле-
дования было изучить динамику уровня железа 
в крови у пациентов с необратимым травматиче-
ским повреждением головного мозга.

Материал и методы

В проспективное нерандомизированное ис-
следование было включено 107 пациентов с тя-

Abstract.
Decreased serum iron levels can be frequently observed in patients after traumatic brain injury. 
Objectives. To investigate the dynamics of serum iron levels in patients with irreversible traumatic brain injury.
Material and methods. 107 patients with severe traumatic brain injury were included in the prospective non-randomized 
study. The patients were 52 (39; 60) years old; weight – 78 (70; 85) kg; 83 (77.6%) male and 24 (22.4%) female patients. 
Depending on the treatment outcome, 2 groups were formed: patients with a positive treatment outcome (group 1, n=56) 
and withan unfavorable results of intensive care (group 2, n=51), in whom the brain death was declared during treatment. 
In patients the serum iron levels were analyzed on the 1, 2, 3, 5, 7 and 10 days.
Results. Statistically significant differences were found between the two groups in: level of consciousness according to 
the Glasgow Coma Scale upon admission (12 (8; 14) points in group 1 and 5 (4; 6) points in group 2 (p<0.0001)); volume 
of the intracranial hematoma (76 (56; 107) ml and 150 (75; 185) ml, respectively (p=0.0057)); the volume of blood loss 
during surgery (293.5 (211; 505) ml and 500 (254; 750) ml, respectively (p=0.038)); severity of the condition according 
to the SOFA scale upon admission (3 (1; 6) points and 7.5 (6; 11) points, respectively, (p<0.0001)). No statistically 
significant differences in the serum iron level on the 1st and 2nd days were found: on the 1st day – 7.9 (4.1; 12.7) μmol/l in 
group 1 and 5.4 (2; 11.9) μmol/l in group 2 (p=0.48). On the 3rd and subsequent days of the study, statistically significant 
differences in the iron level between the groups of patients were observed: on the 3rd day - 5.1 (3.3; 9.8) μmol/l in group 
1 and 3 (2; 4.1) μmol/l in group 2 (p=0.002).
Conclusions. Patients with the brain death have lower serum iron levels on the 3rd and subsequent days; it is associated with 
both greater brain damage and systemic inflammatory response syndrome, which increases significantly with brain death.
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желым травматическим повреждением головного 
мозга (черепно-мозговая травма), которые находи-
лись в ОАиР Могилевской области с 1 января 2018 
по 1 января 2024 гг. На проведение исследования 
было получено согласие Комитета по этике. 

Возраст пациентов был равен 52 (39; 60) года 
(минимальный возраст – 18 лет, максимальный 
возраст – 81 год); масса тела – 78 (70; 85) кг. Па-
циентов мужского пола было 83 (77,6%), женско-
го – 24 (22,4%).

Всем пациентам проводилась интенсивная 
терапия согласно протоколам лечения пациентов 
с черепно-мозговыми травмами, находящихся в 
критическом состоянии. При наличии показаний 
и отсутствии противопоказаний, пациентам про-
водилось оперативное вмешательство – кранио-
томия и удаление внутричерепных гематом. Объ-
ем гематомы и величину смещения срединных 
структур определяли по данным компьютерной 
томографии или во время операции.

В зав исимости от исхода лечения были сфор-
мированы две группы пациентов. В группу 1 
включили 56 пациентов с положительным исхо-
дом лечения, а в группу 2 – 51 пациент с небла-
гоприятным результатом интенсивной терапии, у 
которых в процессе лечения была констатирова-
на смерть мозга.

Состояние смерти мозга (биологическая 
смерть) устанавливали врачебным консилиумом 
учреждения здравоохранения, где находился потен-
циальный донор, в соответствии с общепризнан-
ными международными критериями и действую-
щими нормативно-правовыми актами Республики 
Беларусь. Время от поступления пациента в ОАиР 
до начала процесса констатации смерти мозга (про-
ведение первого обследования врачебного консили-
ума) было равно 88,3 (55,5; 128,8) ч.

Пациентам проводили все необходимые клини-
ческие и лабораторно-инструментальные методы 
обследования. Также пациентам проводили анализ 
крови на уровень сывороточного железа. В данном 
исследовании проводили анализ уровня железа, 
полученный на 1, 2, 3, 5, 7 и 10 сутки поступления 
в отделение анестезиологии и реанимации или до 
момента констатации смерти мозга и проведения 
операции по забору донорских органов или тканей 
для трансплантации. Уровень сывороточного желе-
за определяли колориметрическим методом с хро-
могеном ТПТЗ, референтные значения содержания 
железа составляли 10,7-32,2 мкмоль/л.

Статистический анализ полученных резуль-
татов был проведен с применением программы 

Statistica 12.0 (StatSoft Inc., США). Проверка 
полученных данных на нормальность распре-
деления была проведена с применением теста 
Шапиро-Уилка (Shapiro-Wilk Test). Данные пред-
ставлялись в виде медианы и квартилей (Ме (LQ; 
UQ)). С целью оценки значимости различий меж-
ду независимыми группами использовали тест 
Манна-Уитни (Mann-Whitney U Test), а между за-
висимыми – тест Вилкоксона (Wilcoxon Matched 
Pairs Test) или критерий Фридмана и коэффи-
циент конкордации Кендалла (для 3-х и более 
групп) (Friedman ANOVA and Kendall Coeff ). При 
проведении множественных сравнений проводи-
лась корректировка значений р с использованием 
поправки Бонферрони (Bonferonni). Для оценки 
значимости отличий качественных признаков 
применяли критерий χ2 (Pearson Chi-square test). 
Оценка наличия корреляции проводилась с по-
мощью непараметрического коэффициента кор-
реляции Спирмена (Spearman rank, R). Отличия 
считались достоверными при р<0,05.

Результаты 

Сравнительная характеристика пациентов 
обеих групп представлена в таблице. Обе груп-
пы статистически значимо не отличались между 
собой по полу, возрасту и массе тела. При этом 
имелись  значимые отличия по таким параме-
трам, как уровень сознания по Шкале ком Глазго, 
оцениваемый при поступлении в приемное от-
деление; объем внутричерепной гематомы и сме-
щение срединных структур; объем кровопотери 
во время оперативного вмешательства; тяжесть 
состояния по шкале SOFA, оцениваемая при по-
ступлении в ОАиР; длительность искусственной 
вентиляции легких (ИВЛ).

Уровень сывороточного железа при посту-
плении в ОАиР у всех пациентов обеих групп 
был равен 7,9 (4,21; 12,4) мкмоль/л (минималь-
ное значение – 1,2 мкмоль/л, максимальное – 25,1 
мкмоль/л) (рис. 1). На 2 сутки интенсивной те-
рапии уровень сывороточного железа был – 4,7 
(2,9; 8,7) мкмоль/л, р=0,16 vs 1 сутки (Wilcoxon 
Matched Pairs Test). На 3 сутки интенсивной те-
рапии уровень сывороточного железа был – 3,7 
(2,4; 5,8) мкмоль/л, р=0,06 vs 2 сутки. На 5 сутки 
у пациентов уровень сывороточного железа стал 
равен 3,5 (2,4; 6,7) мкмоль/л, р=0,54 vs 3 сутки. 
На 7 и 10 сутки уровень сывороточного железа до 
4,6 (2,5; 9,6) мкмоль/л (р=0,077 vs 5 сутки) и 4,8 
(2,2; 10,9) мкмоль/л (р=0,62 vs 7 сутки) соответ-
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ственно. При сравнении всех этапов между со-
бой статистически значимых отличий выявлено 
не было – р=0,43, Ксonc.=0,49, r=-0,03 (критерий 
Фридмана и коэффициент конкордации Кендал-
ла). 

Динамика сывороточного железа у пациен-
тов с положительным исходом заболевания и у 
пациентов с произошедшей смертью мозга при-
ведена на рисунке 2. Как следует из данного гра-
фика, статистическ и значимых различий в уровне 
сывороточного железа при поступлении (1 сутки) 
выявлено не было: 7,9 (4,1; 12,7) мкмоль/л в груп-
пе 1 и 5,4 (2; 11,9) мкмоль/л в группе 2 (р=0,48, 
Mann-Whitney U Test). На 2 сутки статистически 
значимых отличий между группами также выяв-
лено не было. На 3-и сутки исследования наблю-
дается статистически значимое отличие между 

группами пациентов в уровне железа: 5,1 (3,3; 
9,8) мкмоль/л в группе 1 и 3 (2; 4,1) мкмоль/л 
в группе 2 (р=0,002). На пятые и последующие 
сутки исследования также были выявлены ста-
тистически значимые отличия между группами в 
уровне сывороточного железа (рис. 2).

Таким образом, уровень сывороточного же-
леза за все этапы исследования в группе выжив-
ших пациентов составил 6,4 (3,3; 11,5) мкмоль/л, 
а в группе пациентов со смертью мозга – 3,2 (2; 
4,9) мкмоль/л (р<0,000001).

У пациентов в группе 2 в день проведения 
первого обследования по констатации смерти 
мозга уровень сывороточного железа был равен 
3,1 (1,9; 4,5) мкмоль/л, а после проведения вто-
рого обследования и констатации смерти мозга 
произошло статистически значимое снижение 

Таблица  – Характеристика пациентов группы 1 и 2, Ме (LQ; UQ)

Показатель Группа 1, n= 56 Группа 2, n=51 Уровень 
достоверности, р*

Пол, муж/жен 46/10 37/14 0,24**
Возраст, лет 53 (40; 61) 47 (38; 55) 0,16
Масса тела, кг 75 (70; 82,5) 80 (70; 90) 0,13
ШКГ при поступлении, баллы 12 (8; 14) 5 (4; 6) <0,000001
Объем внутричерепной гематомы, мл 76 (56; 107) 150 (75; 185) 0,0057
Смещение срединных структур ГМ, мм 5 (3; 9) 13,5 (4; 17) 0,025
Кровопотеря, мл 293,5 (211; 505) 500 (254; 750) 0,038
Длительность ИВЛ, ч 10 (0; 240) 122 (101; 167) 0,0026
Тяжесть состояния по SOFA, баллы 3 (1;6) 7,5 (6; 11) 0,000004

Примечание: * – для анализа использовали критерий Манна-Уитни (Mann-Whitney U test); ** – для анализа 
использовали χ2 по Пирсону (Pearson Chi-square).

Рисунок 1 – Динамика уровня сывороточного железа на этапах исследования
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уровня сывороточного железа до 2,8 (1,8; 4,7) 
мкмоль/л (р=0,02).

Корреляционный анализ выявил наличие 
слабой статистически значимой корреляции меж-
ду уровнем сывороточного железа на всех этапах 
и уровнем сознания при поступлении по ШКГ 
(R=0,16 (коэффициент корреляции Спирмена), 
р=0,014); объемом внутричерепной гематомы 
(R=-0,15, р=0,044); общим объемом кровопотери 
во время оперативного вмешательства (R=-0,3, 
р=0,00004); тяжестью состояния при поступле-
нии по шкале SOFA (R=-0,15, р=0,035); длитель-
ностью ИВЛ (R=-0,21, р=0,001).

Обсуждение

В настоящем исследовании было установ-
лено, что пациенты с тяжелым необратимым 
повреждением головного мозга, у которых была 
констатирована смерть мозга, статистически зна-
чимо имели более низкий уровень сывороточно-
го железа с 1 по 10 сутки интенсивной терапии в 
сравнении с выжившими пациентами с тяжелым 
повреждением мозга. При сравнении по этапам 
исследования, выжившие пациенты с тяжелым 
повреждением мозга имели статистически значи-
мо более высокий уровень железа на 3, 5, 7 и 10 
сутки интенсивной терапии.

Пациенты с произошедшей смертью моз-
га также имели более низкий уровень сознания 
и более тяжелое состояние по шкале SOFA при 
поступлении, больший объем внутричерепной 
гематомы и смещение срединных структур мозга 
на КТ, большую интраоперационную кровопоте-
рю и более длительную ИВЛ. 

В настоящее время имеется ограниченное 
число исследований, где изучался бы уровень 
сывороточного железа у пациентов с тяжелой 
черепно-мозговой травмой [5, 7, 8]. Ранее было 
установлено, что уровень сывороточного железа 
снижается у пациентов с ЧМТ в послеопераци-
онном периоде, а его динамика на пятые сутки 
интенсивной терапии является предиктором не-
благоприятного исхода (АUС=0,73, чувствитель-
ность 69%, специфичность 60%) [5]. В другом же 
исследовании у пациентов с ЧМТ уровень сыво-
роточного железа был ниже в сравнении со здо-
ровыми добровольцами, но статистически значи-
мых отличий на 2 и 4 сутки интенсивной терапии 
между выжившими и умершими пациентами с 
ЧМТ выявлено не было [7]. 

Было проведено также исследование по из-
учению уровня сывороточного железа в отдален-
ном периоде после произошедшей ЧМТ [8]. В 
данном исследовании на 90 сутки у пациентов с 
благоприятным исходом ЧМТ был значительно 

Рисунок 2 – Динамика уровня сывороточного железа у пациентов с благоприятным исходом 
черепно-мозговой травмы и пациентов со смертью мозга

мкмоль/л

р=0,034

р=0,002

р=0,028 р=0,019

р=0,48

р=0,49
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выше уровень сывороточного железа по срав-
нению с пациентами с неблагоприятным исхо-
дом (вегетативное состояние или смерть) (6,58 
мкмоль/л и 3,66 мкмоль/л соответственно) [8]. 
Исследования, где изучалась бы динамика сыво-
роточного железа у пациентов со смертью мозга, 
на данный момент отсутствуют.

Снижение уровня сывороточного железа 
является универсальным патофизиологическим 
механизмом при возникновении у пациента син-
дрома системного воспалительного ответа и ре-
гулируется белками острой фазы воспаления, 
напрямую связанными с метаболизмом железа 
в организме. Основные из них – это ферритин, 
трансферин, гепсидин и церулоплазмин [9, 10]. 
Главной задачей данных острофазовых белков 
при развитии воспаления является быстрое сни-
жение доступного для метаболизма бактерий 
свободного железа плазмы. Ключевым из них, 
по-видимому, является белок гепсидин, который 
и регулирует обмен железа, блокирует его посту-
пление из клеток, снижает транспорт железа и 
останавливает его выход из макрофагов [11]. При 
этом, универсальность синдрома системного вос-
палительного ответа приводит к снижению уров-
ня железа и при неинфекционном воспалении 
при травмах и оперативных вмешательствах. Ра-
нее, в исследовании у пациентов после проведе-
ния различных оперативных вмешательств было 
установлено снижение уровня сывороточного 
железа уже в первые послеоперационные сутки 
(5,4 (3,9; 8,5) мкмоль/л) [12]. 

Также было установлено, что свободное 
сывороточное железо активно участвует в по-
вреждении нейронов и нарастании отека мозга 
(за счет образования гидроксильных радикалов 
и увеличения окислительного стресса) у паци-
ентов с внутричерепными кровоизлияниями [13, 
14]. Поэтому, учитывая, что низкий уровень сво-
бодного железа в плазме у пациентов с тяжелым 
повреждением мозга имеет и защитную функцию 
от развития инфекционных осложнений, от нор-
мализации его уровня в остром периоде у данных 
пациентов, по-видимому, следует отказаться.

Таким образом, установленные нами дан-
ные показывают, что при тяжелом повреждении 
головного мозга на уровень снижения сыворо-
точного железа влияют объем и травматичность 
повреждения головного мозга. Более низкий уро-
вень железа у пациентов с необратимым повреж-
дением мозга, вероятно, связан как с большим 
повреждением самого головного мозга, так и с 

синдромом системного воспалительного ответа, 
значительно нарастающего при смерти мозга.

Заключение

При поступлении в ОАиР уровень сыво-
роточного железа у всех пациентов с тяжелым 
травматическим повреждением мозга был равен 
7,9 (4,21; 12,4) мкмоль/л, на 2 сутки – 4,7 (2,9; 
8,7) мкмоль/л, 3 сутки – 3,7 (2,4; 5,8) мкмоль/л, 
5 сутки – 3,5 (2,4; 6,7) мкмоль/л, на 7 сутки – 4,6 
(2,5; 9,6) мкмоль/л и на 10 сутки – 4,8 (2,2; 10,9) 
мкмоль/л (р=0,43).

Уровень сывороточного железа в группе 
выживших пациентов составил 6,4 (3,3; 11,5) 
мкмоль/л, а в группе пациентов со смертью мозга 
– 3,2 (2; 4,9) мкмоль/л (р <0,000001).
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