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Введение. Длительные космические полеты сопровождаются существенными изменениями метаболизма железа, заключающи-
мися в накоплении ферритина, снижении концентрации сывороточного Fe3+ и трансферрина, а также развитии признаков «кос-
мической анемии». Избыточное депонирование железа может нарушать костный и мышечный метаболизм, ослаблять иммунитет 
и повышать чувствительность к радиации. Уровень железа в сыворотке крови строго регулируется за счет модуляции его всасы-
вания в кишечнике, рециркуляции в макрофагах, мобилизации запасов в тканях и эритропоэза, в том числе с помощью ключевых 
гормонов — гепсидина и эритропоэтина. Понимание регуляторных механизмов обмена железа и эритропоэза необходимо для раз-
работки мер профилактики анемии в условиях будущих межпланетных миссий.
Цель. Оценка динамики содержания гепсидина, эритропоэтина, С-реактивного белка и маркеров эритропоэза в крови космонав-
тов в раннем периоде восстановления после полетов различной продолжительности на международной космической станции.
Материалы и методы. Обследовано 40 космонавтов мужского пола, разделенных на три группы по продолжительности полетов: 
группа А — 8–14 сут (n = 9), группа Б — 125–215 сут (n = 27), группа В — 340–371 сут (n = 4). Венозную кровь забирали за 45–30 сут 
до полета и на 1-е и 7-е сут периода восстановления. Концентрацию С-реактивного белка определяли методом иммунотурбиди-
метрии, гепсидина и эритропоэтина — методом иммуноферментного анализа. Статистическую обработку проводили с использо-
ванием критериев Шапиро – Уилка, Вилкоксона, Фридмана и корреляции Спирмена. Различия считали значимыми при р < 0,05.
Результаты. На 1-е сут периода восстановления у всех космонавтов достоверно повышался уровень С-реактивного белка, а со-
держание гепсидина снижалось (статистически значимо — в группе А). На 7-е сут уровень эритропоэтина достоверно увеличивался 
у космонавтов группы Б. Корреляционный анализ выявил обратную зависимость между количеством эритроцитов и суммарной 
продолжительностью пребывания на околоземной орбите, а также прямые взаимосвязи длительности полета с шириной распре-
деления эритроцитов по объему и средним объемом эритроцитов.
Выводы. Факторы космического полета и стресс-реакция при послеполетной реадаптации провоцируют неспецифическое вос-
паление с последующим перераспределением и депонированием железа в тканях. Активация стрессового эритропоэза является 
одним из основных факторов, обеспечивающих высвобождение железа для синтеза гемоглобина в раннем восстановительном 
периоде. Выраженность изменений в системе эритропоэза зависит от продолжительности орбитальных экспедиций.
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DYNAMICS OF HEPCIDIN, ERYTHROPOIETIN, C-REACTIVE PROTEIN, AND ERYTHROPOIESIS 
MARKERS IN COSMONAUTS DURING THE EARLY POST FLIGHT PERIOD

Anna V. Serova, Olga A. Zhuravleva, Alexandr L. Vorontsov, Andrei A. Markin

Institute of Biomedical Problems of the RAS, Moscow, Russia

Introduction. Long‑duration space flights are accompanied by significant changes in iron metabolism, characterized by accumulation of fer-
ritin, decreased serum Fe3+ and transferrin concentrations, and the development of signs of “space anemia”. Excessive iron deposition can 
impair bone and muscle metabolism, weaken immunity, and increase sensitivity to radiation. Serum iron levels are tightly regulated through 
modulation of intestinal absorption, macrophage recycling, mobilization of tissue stores, and erythropoiesis, involving key hormones — hep-
cidin and erythropoietin. Understanding the regulatory mechanisms of iron metabolism and erythropoiesis is necessary to develop measures 
for anemia prevention in future interplanetary missions.
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Objective. Assessment of the dynamics of hepcidin, erythropoietin (EPO), C‑reactive protein (CRP), and erythropoiesis markers in the blood 
of cosmonauts during the early recovery period (RP) after space missions of varying duration on the International Space Station.
Materials and methods. A total of 40 male cosmonauts were examined, divided into three groups according to mission duration: Group A — 
8–14 days (n = 9), Group B — 125–215 days (n = 27), Group C — 340–371 days (n = 4). Venous blood was collected 45–30 days before the 
flight and on days 1 and 7 of the RP. CRP level was determined by immunoturbidimetry; hepcidin and EPO concentrations were determined 
by enzyme‑linked immunosorbent assay. Statistical analysis was performed using the Shapiro–Wilk, Wilcoxon, Friedman, and Spearman cor-
relation tests. Differences were considered significant at p < 0.05.
Results. On RP day 1, CRP levels were significantly elevated in all cosmonauts, while hepcidin levels were decreased (statistically significantly 
in Group A). On day 7, EPO levels were significantly increased in cosmonauts of Group B. Correlation analysis revealed an inverse relationship 
between erythrocyte count and total time spent in low Earth orbit, as well as positive correlations between mission duration and red blood cell 
distribution width, and between mission duration and mean erythrocyte volume.
Conclusions. Spaceflight factors and the stress response during post‑flight readaptation provoke non‑specific inflammation, leading to 
redistribution and deposition of iron in tissues. Activation of stress erythropoiesis is one of the main factors facilitating the release of iron for 
hemoglobin synthesis in the early RP. The magnitude of changes in the erythropoiesis system depends on the duration of orbital missions.
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ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время длительные экспедиции на Меж
дународную космическую станцию (МКС) выпол-
няются регулярно, и проведение миссий для осво-
ения дальнего космоса, например полетов к Луне 
или Марсу, становится задачей обозримого будущего. 
Космические полеты и связанные с ними стрессовые 
факторы, такие как микрогравитация, повышенный 
уровень радиации, изоляция, нарушение циркадных 
ритмов, монотонность деятельности и гиподинамия, 
вызывают атрофию мышц, потерю костной ткани, ги-
пер- и гипореакцию иммунной системы, сосудистые 
и метаболические изменения [1], в том числе наруше-
ния в обмене железа.

Данный микроэлемент необходим для многих био-
логических процессов, включая метаболизм белков, 
липидов, углеводов и нуклеиновых кислот. При ано-
мальном его накоплении в органах он способствует 
окислительному стрессу посредством инициирова-
ния реакции Фентона и может играть роль в развитии 
остеопороза и мышечной атрофии. Кроме того, при на-
рушении распределения в организме железо может 
также влиять на интенсивность эритропоэза и, следо-
вательно, способствовать развитию анемии [2].

G.  Trudel и соавт. при обследовании 14  астронав-
тов, участвовавших в экспедициях на МКС продол-
жительностью от 136 до 198 сут, выявили увеличение 
концентрации железа и трансферрина на протяжении 
всего времени полетов и уменьшение значений вы-
шеназванных показателей на 4-е сут периода восста-
новления до уровня ниже исходного. Уровень ферри-
тина увеличивался во время орбитальных экспедиций 

и уменьшался ниже фоновых величин в послеполет-
ном периоде [3]. S.R. Zwart и соавт. продемонстриро-
вали в своей работе, что во время как краткосрочных, 
так и долгосрочных космических полетов содержа-
ние сывороточного ферритина значительно увеличи-
валось на ранних этапах, наряду с этим концентра-
ции трансферрина и растворимых трансферриновых 
рецепторов снижались на более поздних, указывая 
на то, что первоначальный рост уровня сывороточного 
ферритина был обусловлен транспортировкой железа 
в ткани для хранения [4].

Депонирование железа может способствовать на-
рушению метаболизма костной и мышечной ткани, 
ослаблять иммунную функцию, увеличивать сердеч-
но-сосудистые риски, а также повышать чувствитель-
ность организма к действию радиации [5]. Гепсидин — 
пептид, синтезируемый печенью, является основным 
гормоном, регулирующим обмен железа. Он связыва-
ется с ферропортином и вызывает его расщепление, 
что приводит к снижению всасывания микроэлемента 
в кишечнике и его рециркуляции макрофагами [6].

Помимо физиологических изменений, которые 
способны привести к увеличению запасов железа 
в организме человека во время космического поле-
та, дополнительным фактором могут являться несба-
лансированность рационов питания и прием биоло-
гических добавок. Следует отметить, что российские 
космонавты не получают специальные биодобавки, 
обогащенные железом. Потребляемые ими продук-
ты питания являются сбалансированными по со-
держанию питательных веществ, витаминов, макро- 
и микроэлементов. Космическое меню отличается 
разнообразием, содержание основных компонентов 
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и энергетическая ценность специально разработан-
ных рационов питания в полной мере позволяют по-
крывать энерготраты и поддерживать на оптималь-
ном уровне работоспособность членов экипажей [7]. 
В то же время содержание железа в продуктах пи-
тания у астронавтов очень высокое: в стандартном 
16-дневном рационе оно составляет около 20 мг/сут. 
В длительных миссиях некоторые члены экипажа мо-
гут потреблять более 47 мг железа в сут [8]. При этом 
норма потребления железа, поступающего с продукта-
ми питания, составляет 8 мг/сут для мужчин и 18 мг/сут 
для женщин [9]. На наш взгляд, сравнивать результаты 
исследований, проведенных с участием российских 
космонавтов и иностранных астронавтов, представля-
ется некорректным.

Цель работы — оценка динамики содержания геп-
сидина, эритропоэтина, С-реактивного белка и мар-
керов эритропоэза в крови космонавтов в раннем 
периоде восстановления после полетов различной 
продолжительности на международной космической 
станции (МКС).

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось в рамках экспертной 
программы до- и послеполетного клинико-физио-
логического обследования членов экипажей экспе-
диций на МКС. В нем участвовали 40  космонавтов 
мужского пола, которых разделили на 3 группы в за-
висимости от продолжительности полетов. В первую 
(группа А) были включены 9 человек (средний возраст 
46,1 ± 3,0 года), совершивших экспедиции продолжи-
тельностью 8–14 сут; во вторую (группа Б) — 27 чело-
век (средний возраст 44,9 ± 1,0 года), участвовавших 
в полетах длительностью 125–215 сут; в третью (груп-
па В) — 4 человека (средний возраст 46,8 ± 3,2 года), 
принимавших участие в миссиях продолжительностью 
340–371 сут.

Взятие венозной крови осуществлялось из куби-
тальной вены натощак за 45–30 сут до начала полета 
(фоновое обследование), а также на 1-е  сут периода 
восстановления (ПВ) для всех трех групп и на 7-е сут 
ПВ для групп космонавтов, совершивших полеты бо-
лее 125 сут.

В сыворотке крови измеряли концентрацию 
С-реактивного белка (СРБ) методом иммунотурби-
диметрии на автоматическом биохимическом ана-
лизаторе TARGA BT  3000 (Biotecnica Instruments, 
Италия) с использованием наборов компании DiaSyS 
(Германия). Содержание гепсидина и эритропоэтина 
(ЭПО) определяли методом иммуноферментного ана-
лиза, используя диагностические наборы компании 
Cloud-Clone Corp. (США). Для измерений использова-
ли планшетный иммуноферментный анализатор Stat-
Fax-2100 (Awareness Technology, США).

Количество эритроцитов (RBC), средний объем эри-
троцита  (MCV) и ширину распределения эритроцитов 
по объему  (RDW-CV) определяли в рамках стандарт-
ного клинического анализа крови на автоматическом 
гематологическом анализаторе Celltac  α+ MEK  6318K 
(Nihon Kochden, Япония).

Статистическую обработку данных проводили, 
используя методы из пакета прикладных программ 

GraphPadPrism  8.0.2 (GraphPad Software, США). 
Нормальность распределения выборки проверяли 
с помощью критерия Шапиро  –  Уилка. С учетом не-
большого объема выборок и непараметрического ха-
рактера распределения данных для парных сравнений 
фоновых значений и значений периода восстанов-
ления в пределах группы  А использовали критерий 
Вилкоксона для связанных выборок. Анализ измене-
ний в динамике трех временных точек (фон — 1-е сут 
ПВ  — 7-е  сут ПВ) выполняли с помощью критерия 
Фридмана с поправкой Данна на множественные срав-
нения. Различия считали значимыми при р < 0,05.

Корреляционный анализ полученных данных с ве-
личинами, описанными в предыдущих работах [10, 11], 
проводили с помощью непараметрического критерия 
ранговой корреляции Спирмена. Коэффициент корре-
ляции считался достоверным при уровне значимости 
р < 0,05.

В рамках штатной экспертной программы клини-
ко-физиологического обследования членов экипа-
жей не предусматривалось определение интерлейки-
на-6 и других провоспалительных цитокинов; в связи 
с этим роль воспалительного фактора оценивалась 
косвенно  — по динамике СРБ как интегрального 
маркера неспецифической воспалительной реакции, 
что соответствует стандартной клинико-лаборатор-
ной практике. Прямую оценку центрального звена 
эритрона (биопсия костного мозга, подсчет эритроид-
ных предшественников) у действующих космонавтов 
не выполняли по этическим соображениям; заключе-
ние об активации стрессового эритропоэза сделано 
на основе комплекса косвенных признаков. Размер 
группы В (n = 4) обусловлен ограниченным числом кос-
монавтов, совершивших сверхдлительные орбиталь-
ные полеты, и является естественным ограничением 
любого исследования этого контингента.

РЕЗУЛЬТАТЫ

На 1-е сут периода восстановления вне зависимости 
от продолжительности полетов у всех обследованных 
космонавтов статистически значимо повышался уро-
вень С-реактивного белка по сравнению с фоновы-
ми значениями (p < 0,05) (рис. 1). При этом на 7-е сут 
ПВ значения данного показателя у космонавтов 
из групп Б и В практически возвращались к предпо-
летному уровню.

Содержание гепсидина в сыворотке крови 
на 1-е сут ПВ достоверно снижалось только у космо-
навтов из группы А; однако на основании анализа ин-
дивидуальных данных у большинства членов экипажей 
из групп Б и В также отмечалось уменьшение концен-
трации гепсидина на следующие сутки после призем-
ления. Как и в случае с результатами по содержанию 
СРБ, уровень гепсидина приближался к исходному 
или превышал его на 7-е сут ПВ (рис. 2).

Концентрация эритропоэтина на 1-е  сут периода 
восстановления статистически значимо не менялась 
у всех обследованных космонавтов (рис. 3). На 7-е сут 
периода реадаптации уровень ЭПО в сыворотке крови 
членов экипажей, совершивших полеты длительно-
стью от 125 до 215 сут, достоверно повышался (p = 0,05) 
относительно исходных значений. Что касается 
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Рис. 1. Динамика концентрации С-реактивного белка в сыворотке крови у космонавтов после орбиталь-
ных полетов. Продолжительность полетов (сут): А — 8–14, Б — 125–215, В — 340–371; * — достоверность 
различий с предполетными величинами по критерию Вилкоксона, p < 0,05 (для группы А) и критерию Фридмана, 
p < 0,05 (для групп Б и В); ns — достоверность различий не выявлена

Рисунок подготовлен авторами

Рис. 2. Динамика концентрации гепсидина в сыворотке крови у космонавтов после орбитальных полетов. 
Продолжительность полетов (сут): А — 8–14, Б — 125–215, В — 340–371; * — достоверность различий с пред-
полетными величинами по критерию Вилкоксона, p < 0,05 (для группы А)

Рисунок подготовлен авторами

Рис. 3. Динамика концентрации эритропоэтина в сыворотке крови у космонавтов после орбитальных по-
летов. Продолжительность полетов (сут): А — 8–14, Б — 125–215, В — 340–371; * — достоверность различий 
с предполетными величинами по критерию Вилкоксона, p < 0,05 (для группы А) и критерию Фридмана, p < 0,05 
(для групп Б и В); ns — достоверность различий не выявлена
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космонавтов, совершивших полеты длительностью 
340–371 сут, то только у двух из них было проведено 
измерение концентрации эритропоэтина. На 1-е  сут 
после приземления его содержание резко возрастало 
по сравнению с фоновыми данными, а на 7-е сут ПВ 
наметилась тенденция к снижению уровня.

Обращает на себя внимание то, что абсолютные 
значения гепсидина и эритропоэтина в фоновом об-
следовании отражают биологическую межинди-
видуальную вариабельность указанных гормонов 
и не являются предметом межгруппового сопоставле-
ния: все основные выводы настоящей работы постро-
ены на внутрисубъектных парных сравнениях фона 
с точками исследования на 1-е и 7-е сут ПВ в пределах 
каждой группы.

Корреляционный анализ маркеров эритропоэза 
у космонавтов, пробывших на МКС разное количество 
времени (рис.  4–6), не показал достоверной взаимо
связи между количеством полетов, длительностью ор-
битальных экспедиций и показателями обмена желе-
за на 1-е сут периода реадаптации. Однако на 7-е сут 
ПВ была выявлена обратная зависимость между 

количеством эритроцитов и временем, проведенным 
на околоземной орбите (r

s
 = -0,543, p = 0,002; r

s
 — ко-

эффициент корреляции Спирмена). На этом основа-
нии можно полагать, что у космонавтов по мере уве-
личения суммарной продолжительности пребывания 
в условиях невесомости уменьшается эритроцитарная 
масса, что в раннем послеполетном периоде может 
негативным образом сказаться на эффективности пе-
реноса кислорода к тканям. Обнаружены прямые кор-
реляционные связи между продолжительностью кос-
мического полета и такими показателями, как RDW-CV 
(r

s
 = 0,578, p = 0,001) и MCV (r

s
 = 0,447, p = 0,008). Это 

означает, что чем дольше будет длиться полет, тем бо-
лее гетерогенным спустя неделю после него будет эри-
троцитарный пул, а образующиеся в земных условиях 
красные кровяные клетки будут более крупными.

ОБСУЖДЕНИЕ

Повышение уровня СРБ на 1-е  сут ПВ может объ-
ясняться развитием стресс-реакции на фоне испы-
тываемых членами экипажей перегрузок при спуске 
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Рис. 4. Динамика маркеров эритропоэза в цельной крови у космонавтов, участвовавших в орбитальных 
полетах продолжительностью 8–14 сут: MCV — средний объем эритроцита, RDW-CV — ширина распределе-
ния эритроцитов по объему. Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха M

e
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; Q

3
]; ** — 

достоверность различий с предполетными величинами по критерию Вилкоксона, p < 0,01; ns — достоверность 
различий не выявлена

Рисунок подготовлен авторами

Рис. 5. Динамика маркеров эритропоэза в цельной крови у космонавтов, участвовавших в орбитальных 
полетах продолжительностью 125–215 сут: MCV — средний объем эритроцита, RDW-CV — ширина распре-
деления эритроцитов по объему. Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха M

e
 [Q

1
; Q

3
]; 

* — p < 0,05, ** — p < 0,001 — достоверность различий с предполетными величинами по критерию Фридмана; 
ns — достоверность различий не выявлена
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космического корабля с орбиты и в процессе реадап-
тации к земным условиям. Исследование, проведенное 
J.I. Buchheim и соавт., показало значительное измене-
ние уровней регуляторных/ингибирующих цитокинов, 
таких как TGF-β, IL-10 и IL-1ra, которые резко снижа-
лись после возвращения на Землю [12], что указыва-
ло на формирование системного провоспалительного 
статуса после приземления. Полученные нами данные 
по СРБ согласуются с этими результатами и дополня-
ют их количественной характеристикой неспецифиче-
ской воспалительной реакции.

ЭПО контролирует эритроцитарную массу, регу-
лируя скорость деления предшественников красных 
кровяных клеток в костном мозге, кроме того, есть 
предположение о его участии в процессе неоцитоли-
за, при котором недавно образовавшиеся эритроциты 
избирательно разрушаются при попадании в условия 
микрогравитации [13]. По данным H.  Kunz и соавт., 
уровень эритропоэтина снижается на ранней стадии 
полетов, но повышается в периоде восстановления 
после полетов короткой продолжительности, что ука-
зывает на то, что гомеостатические механизмы пы-
таются уменьшить массу эритроцитов при острой 
адаптации к невесомости и восстановить ее при воз-
вращении к земным условиям [14]. Наши данные со-
гласуются с этими наблюдениями: отсроченный рост 
ЭПО к 7-м сут ПВ у космонавтов группы Б отражает 
включение механизма компенсаторного эритропоэза 
в ответ на снижение количества эритроцитов и MCV.

Есть данные, что воздействие гипоксии подавляет 
выработку гепсидина [15]. В исследовании А.И.  Гри
горьева и соавт. в день приземления после завершения 
длительных космических полетов было обнаружено 
увеличение на  34% эффективности удержания гемо-
глобином кислорода, что, по мнению авторов, на фоне 
снижения концентраций Hb и сывороточного Fe3+ мо-
жет инициировать развитие тканевой гипоксии [16]. 
Синтез гепсидина в печени снижается за счет повыше-
ния выработки эритропоэтина в почках, эритроферро-
на в эритробластах и других эритроидных регуляторов 
в процессе эритропоэза, что усиливает абсорбцию 
железа в желудочно-кишечном тракте и высвобожде-
ние микроэлемента из депо, обеспечивая поступление 

большого количества железа для синтеза гемоглобина 
[17]. Кроме того, факторы, индуцируемые гипоксией 
(HIF), особенно HIF2α, взаимодействуют с энхансер-
ной областью HIF-связывающего элемента гена ЭПО 
и повышают его экспрессию [16]. Обнаруженное нами 
снижение гепсидина на 1-е сут ПВ согласуется с ука-
занными механизмами.

При стабильном эритропоэзе новые эритроциты 
образуются с постоянной скоростью, замещая старе-
ющие клетки, которые удаляются макрофагами в пе-
чени и селезенке. Однако при инфекциях и повреж-
дении тканей стабильный эритропоэз нарушается. 
В таких случаях запускается стрессовый эритропоэз, 
чтобы компенсировать потерю эритроцитов [18].

Сопоставление изменений содержания гепсиди-
на и ЭПО, описанных в представленной работе, с ра-
нее опубликованными данными по обмену железа [11] 
с участием тех же трех групп космонавтов позволяет 
сформировать целостную физиологическую карти-
ну. Снижение сывороточного железа и концентрации 
трансферрина при одновременном росте ферритина 
свидетельствует о перераспределении микроэлемен-
та в депо. При этом снижение гепсидина на 1-е  сут 
ПВ способствует активации ферропортина и обеспе-
чивает высвобождение железа из депо в кровь, а от-
сроченное повышение ЭПО к 7-м сут ПВ обеспечивает 
запрос на вовлечение этого микроэлемента для син-
теза гемоглобина новообразующимися эритроидными 
предшественниками. Таким образом, полученная регу-
ляторная картина согласуется с собственными гемато-
логическими данными [10] и не противоречит концеп-
ции стрессового эритропоэза.

Провоспалительные цитокины подавляют эри-
тропоэз в стабильном состоянии, смещая гемопоэз 
в сторону миелопоэза и увеличивая выработку мие-
лоидных эффекторных клеток в ущерб стабильному 
эритропоэзу [19]. Также интерлейкин-6, являясь про-
воспалительным цитокином, повышает уровень гепси-
дина, что приводит к секвестрации железа, делая его 
недоступным для синтеза гемоглобина. Помимо этого, 
воспалительные процессы ускоряют обновление эри-
троцитов, что еще больше усугубляет выраженность 
анемии [20]. Для компенсации нарушений выработки 
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Рис. 6. Динамика маркеров эритропоэза в цельной крови у космонавтов, участвовавших в орбитальных 
полетах продолжительностью 340–371 сут: MCV — средний объем эритроцита, RDW-CV — ширина распре-
деления эритроцитов по объему. Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха M
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* — достоверность различий с предполетными величинами по критерию Фридмана, p < 0,05; ns — достоверность 
различий не выявлена
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эритроцитов воспаление активирует стрессовый эри-
тропоэз, который способствует пролиферации незре-
лых клеток-предшественников, приводя к повышенной 
выработке эритроферрона, подавляющего экспрес-
сию гепсидина для того, чтобы железо становилось 
доступным для биосинтеза гемоглобина на начальных 
стадиях дифференцировки клеток-предшественников. 
При стрессовом эритропоэзе образуется большое ко-
личество новых эритроцитов, которые поддерживают 
гомеостаз до тех пор, пока не будет устранена при-
чина воспаления [21]. Кроме того, важно учитывать, 
что активация стресс-эритропоэза способствует об-
разованию эритроцитов, имеющих сниженную дефор-
мационную способность, но обладающих аномально 
высокой резистентностью [22]. Именно этими особен-
ностями стресс-эритропоэза во многом может быть 
обусловлено возрастание гетерогенности популяции 
эритроцитов у космонавтов в динамике периода вос-
становления.

Показано, что в раннем восстановительном перио-
де после длительных космических полетов происходит 
стимуляция эритропоэза, направленная на усиление 
образования нормоцитов для удовлетворения воз-
росшего кислородного запроса тканей [23]. Таким об-
разом, обнаруженное нами сочетание признаков: по-
вышение СРБ, снижение гепсидина, отсроченный рост 
ЭПО, изменение RDW-CV — согласуется с концепцией 
активации стрессового эритропоэза у космонавтов 
в раннем послеполетном периоде.

Собственные данные авторского коллектива, полу-
ченные на том же контингенте космонавтов и опублико-
ванные в [10, 11], свидетельствуют о том, что в раннем 
послеполетном периоде вне зависимости от про-
должительности орбитальных миссий у космонавтов 
снижаются количество эритроцитов, концентрации 
гемоглобина и железа, уменьшается средний объем 
эритроцитов и величина гематокрита, увеличивается 

содержание ферритина в сыворотке крови, а также 
происходит снижение величины общей железосвязы-
вающей способности сыворотки и уменьшение кон-
центрации трансферрина. По совокупности гемато-
логических и биохимических критериев наблюдаемые 
изменения следует квалифицировать как микроцитар-
ную гипохромную анемию с признаками перераспре-
деления железа. В третьей группе выраженность этих 
изменений максимальна. Сопоставление указанных 
собственных данных по эритропоэзу и обмену железа 
[10, 11] с результатами настоящей работы (повышение 
СРБ, снижение гепсидина, отсроченный рост ЭПО) по-
зволяет утверждать, что развивающаяся у космонав-
тов функциональная анемия не укладывается в клас-
сическую картину анемии хронического воспаления, 
при которой гепсидин повышен. Полученная карти-
на скорее соответствует функциональной анемии 
смешанного генеза с преобладающим компонентом 
стрессового эритропоэза: эритроферрон-опосредо-
ванное подавление гепсидина превалирует над его 
стимуляцией воспалительными цитокинами, что моби-
лизует железо для активного включения в синтез ге-
моглобина у клеток-предшественников. Схематически 
предполагаемые изменения в обмене железа и эри-
тропоэзе у космонавтов в раннем периоде восстанов-
ления представлены на рисунке 7.

При сравнении собственных данных с результа-
тами, полученными при обследовании астронавтов, 
необходимо учитывать ряд принципиальных разли-
чий. У астронавтов, по данным G.  Trudel и соавт. [3], 
на 4-е  сут ПВ наблюдается уменьшение концентра-
ций железа и трансферрина ниже исходного уровня. 
Кроме того, S.R. Zwart и соавт. [4] описали увеличение 
содержания сывороточного ферритина в крови чле-
нов экипажей на ранних этапах орбитальных поле-
тов, интерпретируя его как признак перераспределе-
ния железа в ткани. H. Kunz и соавт. [14] обнаружили 

Рисунок подготовлен авторами

Рис. 7. Изменения в обмене железа у космонавтов в раннем периоде восстановления после полетов раз-
личной продолжительности на Международную космическую станцию
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снижение ЭПО в начале полета с последующим по-
вышением его содержания в раннем послеполетном 
периоде у астронавтов после краткосрочных миссий 
на МКС. Собственные данные, полученные с участи-
ем российских космонавтов, в целом подтверждают 
направленность указанных изменений, однако имеют 
несколько особенностей: отсроченное, а не раннее по-
вышение ЭПО, с пиком к 7-м сут ПВ преимуществен-
но у космонавтов с полетами средней длительности, 
а также выраженное снижение гепсидина на 1-е  сут 
ПВ. Указанные различия могут быть обусловлены 
принципиально разной структурой рационов питания 
и различиями в периодах взятия биоматериала.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, у космонавтов, совершивших орби-
тальные полеты разной продолжительности на Меж
дународную космическую станцию, наблюдаются 
изменения в обмене железа на фоне неспецифиче-
ской воспалительной реакции организма, которая, 
вероятнее всего, запускает процессы перераспреде-
ления и депонирования эссенциального микроэле-
мента в тканях с последующим его высвобождением 
для синтеза гемоглобина вследствие активации стрес-
сового эритропоэза в раннем периоде восстановле-
ния. Кроме того, изменения в системе эритрона на-
ходятся в прямой зависимости от продолжительности 

космической экспедиции. Гетерогенность эритроци-
тарного пула значительнее выражена у космонавтов, 
совершивших более длительные орбитальные полеты. 
Исследования изменений метаболизма железа и ме-
ханизмов стрессового эритропоэза в условиях косми-
ческого полета представляют собой одно из наиболее 
перспективных направлений в космической медицине. 
Их реализация позволит продвинуться в понимании 
биохимических и молекулярных основ данных физио-
логических реакций организма.

Практическое значение полученных результатов 
состоит в следующем. Выявленные корреляционные 
связи между суммарной продолжительностью пре-
бывания в условиях невесомости и количеством эри-
троцитов, MCV и RDW-CV могут быть использованы 
для прогнозирования выраженности послеполетных 
изменений в системе эритрона и для выявления чле-
нов экипажей, нуждающихся в приоритетной меди-
цинской поддержке в периоде реадаптации.

Полученные результаты формируют научную базу 
для разработки профилактических мероприятий, 
включая возможную нутритивную коррекцию раци-
онов питания с учетом выявленной направленности 
перераспределения железа, что особенно актуально 
для планируемых межпланетных миссий, в ходе кото-
рых медицинская эвакуация на Землю невозможна, 
а необходимая тщательная послеполетная реабилита-
ция будет технически затруднена.
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