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Коррекция анемии препаратами железа 
у пациентов с кардиоренальным 
анемическим синдромом

исследовании OPTIME при 
снижении уровня гемогло-
бина (Нb) ниже 12 г/дл уве-

личивался риск смерти и повторной 
госпитализации на 13% (1). Ретроспек-
тивный анализ исследования SOLVD, 
в котором принимали участие 6563 
больных, показал увеличение смерт-
ности на 2,7% при снижении гемато-
крита на 1% (2). Во многих крупных 
рандомизированных исследованиях 
показано взаимное негативное влия-
ние ХБП, анемии и ХСН (3-7), что позво-
лило объединить это сочетание терми-
ном кардиоренальный анемический 
синдром (КРАС). Под этим термином 
авторы подразумевают различные па-
тологические состояния, в зависимо-
сти от этого варьирует частота КРАС. 
Так, при обследовании пациентов с 
различными функциональными клас-
сами ХСН Шутов А.М. и соавт. (2006) 
выявили КРАС в 18,8% случаев. 

Считается, что нарушение функции 
почек обусловлено, главным обра-
зом, снижением сердечного выброса 
и хронической гипоперфузией почек. 
Доказано, что снижение скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ) у па-
циентов ХСН является независимым 
предиктором общей и сердечно-
сосудистой смертности, даже более 
сильным, чем ФК ХСН и ФВ ЛЖ (8, 9). 
Согласно данным, представленным 
Philipp S. еt al., среди 2941 пациента с 
ХСН уровень Нb менее 110 г/л (8,1%) 
ассоциировался со CКФ менее 25 мл/

мин и более высоким функциональ-
ным классом ХСН (10). Как показало 
исследование RENAAL, у пациентов 
с диабетической нефропатией и не-
благоприятными клиническими ис-
ходами (ранняя терминальная ХПН, 
смерть) исходная концентрация 
гемоглобина была ниже (11). По дан-
ным последних исследований кор-
рекция анемии способствует замед-
лению прогрессирования почечной 
дисфункции.

В качестве причин анемии при ХСН 
обсуждаются главным образом сни-
жение продукции эритропоэтина 
(ЭПО) или относительная эритропоэ-
тинорезистентность, а также дефицит 
железа, гемодилюция, недостаточное 
питание, воспаление с высоким уров-
нем цитокинов, нарушение функции 
костного мозга, лечение ингибито-
рами ангиотензин-превращающего 
фермента (иАПФ) и ацетилсалицило-
вой кислотой (12, 13).

Анемия рассматривается как фактор 
риска сердечно-сосудистых ослож-
нений, а также способствует прогрес-
сированию хронической болезни по-
чек. Это обусловлено гипоксическим 
повреждением тубулоинтерстиция 
почек со снижением СКФ и секреции 
ЭПО. Кроме того, вследствие актива-
ции симпатоадреналовой и ренин-
ангиотензин-альдостероновой систем, 
анемия может усугублять внутригло-
мерулярную гипертензию и протеину-
рию, задержку жидкости и увеличение 
венозного возврата на фоне повышен-
ной ретенции натрия (14).

Согласно Европейским рекоменда-
циям по лечению анемии при нефро-
патиях, всем пациентам с уровнем Hb 
менее 110 г/л, при исключении дру-
гих причин анемии, показана тера-

пия препаратами железа в сочетании 
с препаратами ЭПО, что позволяет 
снизить дозу последних и, соответ-
ственно, затраты на лечение (15).

Так, Шило и соавт. (2005) показали, 
что применение Венофера (железо-
гидроксид сахарозный комплекс) по-
зволяет достичь целевых значений 
уровня гемоглобина, обеспечивает 
поддержание показателей обмена же-
леза на оптимальном уровне и приво-
дит к уменьшению необходимой дозы 
дорогостоящих препаратов ЭПО у па-
циентов с ХБП примерно на 30% (16).

В настоящее время нет четких ре-
комендаций (европейских, амери-
канских, российских) по лечению 
анемии при ХСН. Многочисленные 
исследования последних лет показа-
ли, что коррекция даже умеренной 
анемии с помощью препаратов ЭПО и 
железа у пациентов с ХСН может при-
вести к улучшению качества жизни, 
переносимости физических нагрузок 
и сократительной способности серд-
ца. Однако вопрос о возможности 
коррекции анемии у пациентов ХСН 
препаратами ЭПО остается открытым 
в связи с имеющимися данными об 
увеличении сердечно-сосудистого 
риска на фоне терапии этими пре-
паратами. В исследовании CHOIR и 
TREATE достижение целевого уров-
ня гемоглобина при лечении ЭПО у 
пациентов с ХБП сопровождалось 
повышением риска смерти, частоты 
развития острого инфаркта миокар-
да, инсульта и повторных госпитали-
заций в связи декомпенсацией ХСН 
(17, 18). Возможно, это связано с вли-
янием препаратов ЭПО на процессы 
тромбообразования. Проводимое в 
настоящее время исследование Red-
HF должно окончательно ответить на 
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Таблица 1. Клинико-демографическая 
характеристика больных

Показатели Значения, n = 421
Пол муж, n (%) 279 (66,3)
Возраст, лет 60,0 ± 9,7
ИМТ, кг/м2 28,1 ± 6,1
Курение, n (%) 120 (28,5)
ИМ, n (%) 316 (75,1)
АГ, n (%) 375 (89,1)
Пороки, n (%) 11 (2,6)
ФП, n (%) 140 (33,3)
СД, n (%) 112 (26,6)
ХБП, n (%) 213 (50,6)

ФК ХСН по NYHA
II, n (%) 107 (25,4)
III, n (%) 204 (48,5)
IV, n (%) 110 (26,1)
ФВ ЛЖ, % 33,4 (14)
Длительность ХСН, лет 3,0 (0,1; 2,0)
САД, мм рт. ст. 129, 4 ± 14,6
ДАД, мм рт. ст. 78,2 ± 8,6
Нb, г/л 135,0 ± 20,4
Ht, % 40,8 ± 5,8
RBC × 1012/ л 4,6 ± 0,6
Креатинин, мкмоль/л 106,3 (85; 116)
СКФ, мл/мин/1,73 м2 64,4 (52,7; 74)
Мочевина, ммоль/л 8,4 (6; 10)
МК, мкмоль/л 436,1 (350; 517)
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вопрос о возможности применения 
ЭПО у больных ХСН. 

В то же время применение препара-
тов железа для коррекции анемии при 
ХСН представляется нам оправдан-
ным, учитывая высокую распростра-
ненность железодефицитных состоя-
ний в этой популяции, положительное 
влияние на качество жизни и пере-
носимость физических нагрузок, а 
также отсутствие данных об увеличе-
нии смертности и частоты сердечно-
сосудистых осложнений как по нашим 
данным, так и по данным литературы.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Обследован 421 пациент с ХСН с 

систолической дисфункцией II-IV ФК, 
средний возраст которых составил 
60,0 ± 9,7 года, в стадии компенсации. 
Женщин было 142 (43,7%), мужчин – 
279 (66,3%). Средняя длительность 
течения ХСН составила 3,0 (0,1; 2,0) 
года. Наиболее частыми причинами 
ХСН были перенесенный инфаркт 
(75,1%) и артериальная гипертония 
(АГ) (89,1%) (таблица 1).

У половины больных имелась ХБП 
(50,6%). Более 26% страдали СД 2 
типа, нарушение ритма сердца по 
типу фибрилляции предсердий име-
ли 33,3% пациентов. Чаще всего 
встречался III ФК ХСН (48,5%), реже II 
ФК – 25,4% и IV ФК – 26,1% больных. 
Все пациенты получали стандартную 
терапию ХСН: ИАПФ 370 (87,9%)/АРА 
II 18 (4,3%) пациентов соответствен-
но, β-блокаторы – 363 (86,2%)/α-, 
β-блокаторы – 58 (13,8%), тиазидовые 
диуретики – 212 (50,4%), антагонисты 
альдостерона – 226 (53,7%).

Из основной группы был выделен 
31 пациент с кардиоренальным ане-
мическим синдромом, которым про-
водилась терапия Венофером (саха-
рат железа) в сравнении с плацебо в 
течение 24 недель (фаза коррекции и 
фаза стабилизации).

Критерии включения в группу: ФВ 
ЛЖ < 40%, стандартная терапия ХСН в 
течение 3 предшествующих месяцев, 
наличие железодефицита (уровень 
ферритина ниже 100 мкг/л или ниже 
300 мкг/л, когда уровень насыщен-
ности трансферрина железом ниже 
20%), уровень гемоглобина < 135 г/л, 
креатинина ≤ 300 мкмоль/л. Исклю-
чались из исследования пациенты с 
врожденными пороками сердца, он-
копатологией, постгеморрагической 

анемией, хроническими заболева-
ниями печени, гемохроматозами, на-
ходящиеся на гемодиализе, получаю-
щие препараты ЭПО и железа в тече-
ние 3 месяцев до рандомизации. До 
начала терапии препаратами железа 
и после лечения выполнялся 6-ми-
нутный тест с ходьбой, заполнялись 
опросники качества жизни.

Результаты обработаны статисти-
чески с использованием критерия t 
Стьюдента, проводился однофактор-
ный корреляционный анализ. Ис-
пользовали компьютерную програм-
му Statistica for Windows 6,0. Показате-
ли представлены как М ± SЕ. Различия 
достоверны при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЯ
Анемия выявлена у 122 (28,5%) па-

циентов, что согласуется с литератур-
ными данными. У 20,7% (87) пациен-
тов с сердечной недостаточностью 
диагностирован КРАС. 

У 63 пациентов был изучен обмен же-
леза. Железодефицитная анемия диа-
гностирована у 29 пациентов (46,1%), 
среди них смешанный дефицит железа 
и витамина В12 имели 2 (3,2%) пациен-
та, 5 (6,3%) дефицит железа и фолие-
вой кислоты. Изолированная фолие-
водефицитная анемия диагностирова-
на у 6 (9,5%) больных, В12-дефицитная 
анемия у 5 (7,9%) больных. У 23 (36,5%) 
больных в отсутствии дефицитных со-
стояний диагностирована АХЗ.

Средний уровень СКФ по формуле 
МDRD в группе больных с ХСН соста-
вил 64,4 (52,7; 74) мл/мин/1,73 м2. Кар-
диоренальный синдром (сочетание 
ХСН с ХБП) наблюдался у 50,6% боль-
ных, при этом его частота существен-
но различалась в группах пациентов 
с анемией и нормальным Нb (72,1% и 
44,1% соответственно), что говорит о 
вкладе ХБП в развитие анемии у боль-
ных с ХСН. В группе анемии был досто-
верно выше уровень протеинурии 0,3 
(0,0; 0,2) г/л против 0,07 (0,0; 0,0) г/л. 

Все больные с анемией, были разде-
лены на 2 группы по уровню СКФ: I – 
СКФ < 60 мл/мин/1,73 м2, II – СКФ > 60 
мл/мин/1,73 м2. В группе пациентов 
со СКФ ниже 60 мл/мин/1,73  м2 пре-
обладали больные более старшего 
возраста с АГ и СД (таблица 2). 

В группе с СКФ < 60 мл/мин/1,73 м2 
значения Hb (р < 0,001), гематокрита 
(р < 0,001) и эритроцитов (р < 0,001) 
были достоверно ниже. 

Средние значения мочевины и 
мочевой кислоты были достоверно 
выше у больных с более выраженным 
снижением СКФ (р < 0,001). Анализ не 
выявил различий по уровню электро-
литов, холестерина крови. 

При анализе показателей воспали-
тельного профиля в группе СКФ < 60 
мл/мин/1,73 м2 отмечались более вы-
сокие показатели С-РБ (р = 0,01). 

При сравнении групп больных с 
кардиоренальным синдромом (КРС), 
выделенных в зависимости от на-
личия анемии, также было отмечено 
повышение С-РБ в 2 раза в группе 
пациентов с анемией. Полученные 
данные могут свидетельствовать о 
важной роли воспаления в развитии 
КРС, однако роль маркеров хрони-
ческого системного воспаления как 
факторов риска развития анемии при 
этом синдроме требует дальнейшего 
изучения (таблица 3).

У 20 пациентов, получавших препа-
рат железа Венофер в/в в течение 24 
недель, достоверно увеличились зна-
чения Нb на 14% (р < 0,001), гемато-
крита на 4% (р < 0,001), эритроцитов 
на 7% (р < 0,001), сывороточного же-
леза на 69% (р < 0,001), сатурации же-
леза (р = 0,002), ферритина (р < 0,001), 
снизился уровень трансферрина 
(р < 0,001). На фоне терапии в/в пре-
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Таблица 3. Сравнительная характеристика пациентов с ХПН 
(СКФ < 60 мл/мин) и ХСН с и без анемии (n = 421)

Показатели Без анемии, n = 299 (71,2%) С анемией, n = 122 (28,8%) p
Нb, г/л 144,1 ± 15,7 112,2 ± 10,8 0,00
Ht, % 43,3 ± 4,3 34,6 ± 3,8 0,00
RBC × 1012/л 4,8 ± 0,5 4,1 ± 0,5 0,00
MCV, фл 88,3 ± 5,4 86,2 ± 7,6 0,02
MCH, пг 30,2 ± 2,0 27,9 ± 3,9 0,01
Креатинин, мкмоль/л 103,1 (85; 114,5) 124,8 (91,0; 140,0) 0,00
СКФ, мл/мин/1,73 м2 66,1 (54,2; 75,2) 56,6 (4,3; 65) 0,00
Мочевина, моль/л 7,7 (5,7; 9,0) 10,2 (6,7; 12,5) 0,00
МК, мкмоль/л 432,0 (330; 520) 468,0 (368,0; 562,0) 0,05
Na, моль/л 145,8 ± 5,5 141,1 ± 4,3 NS
ХС, ммоль/л 5,3 (4,3; 5,9) 4,4 (3,4; 5,3) 0,00
C-PБ, мг/дл 4,5 (0,8; 3,0) 10,4 (2,0; 12,0,0) 0,00
Белок мочи, г/л 0,07 (0,0; 0,0) 0,3 (0,0; 0,2) 0,00

Таблица 4. Динамика лабораторных показателей на фоне терапии 
внутривенными препаратами железа (n = 20)

Показатели До лечения 24 недели р
Нb, г/л 118 (113; 133,5) 135 (128; 142) < 0,001
Ht, % 37 (34; 39,8) 41 (40; 42) < 0,001
RBC × 1012/л 4,4 (4,1; 4,6) 4,7 (4,4; 4,8) < 0,001
Fe, мкмоль/л 9,7 (6,1; 10,2) 16,2 (13,6; 17,3) < 0,001
Трансферрин, г/л 2,9 (2,6; 3,2) 2,2 (2; 2,3) < 0,001
Ферритин, мкг/л 44,8 (17,7; 57,4) 253,1 (182; 307) < 0,001
TSAT, % 15,1 (7,8; 20,6) 29,4 (24,5; 29,7) < 0,002

Таблица 2. Сравнительная характеристика больных с ХСН и анемией 
в зависимости от уровня СКФ (n = 421)

Показатель СКФ < 60, n = 183 СКФ > 60, n = 228 p
Нb, г/л 130,2 (114; 145) 139,2 (126; 152) 0,00
Ht, % 39,0 (34,3; 43,2) 42,0 (38,6; 45) 0,00
RBC × 1012/л 4,5 ± 0,6 4,6 ± 0,5 0,00
Мочевина, ммоль/л 10,3 (7,2; 12,4) 7,0 (5,5; 7,9) 0,00
Мочевая кислота, мкмоль/л 503,8 (402; 595) 395,9 (321; 467) 0,00
Na, моль/л 141,5 (139; 144) 146,8 (138; 143) NS
ХС, ммоль/л 5,1 (4,1; 6,0) 5,0 (4,2; 6,0) NS
С-РБ, мг/дл 11,1 (1,5; 11,7) 4,6 (0,9; 3,0) 0,01

паратами железа достоверно уве-
личилась дистанция по результатам 
6МТХ в сравнении с результатами те-

ста, проведенного до начала терапии 
(279,1 (238; 340) м и 211,9 (180; 266) м 
соответственно), снизился ФК ХСН по 

NYHA и уровень С-РБ с 11,4 (3,4; 18) 
мг/дл до 5,8 (2,9; 8,6) мг/дл, улучши-
лось качество жизни (таблица 4).

При этом в группе пролеченных 
больных за время наблюдения не 
было отмечено нежелательных яв-
лений, связанных с введением пре-
парата, повторных госпитализаций, 
декомпенсации ХСН и тромбоэмбо-
лических осложнений.

ВЫВОДЫ
1. В обследованной группе боль-

ных с ХСН и систолической дисфунк-
цией (II-IV ФК по NYHA) было харак-
терно сочетание кардиальной пато-
логии с дисфункцией почек (50,6%) 
и с абсолютным железодефицитом 
(46,1%), а анемия была обусловлена 
чаще всего недостатком железа. 

2. Выявлен существенно более 
высокий уровень С-РБ в группе па-
циентов с анемией и кардиореналь-
ным синдромом, что позволяет рас-
сматривать воспаление в качестве 
фактора, способствующего развитию 
анемии у данной категории больных.

3. Установлена прямая достоверная 
связь анемии с повышенным уровнем 
креатинина, протеинурии и сниже-
нием СКФ у пациентов с ХСН. Нали-
чие анемии ассоциировано с низким 
уровнем холестерина у этих больных.

4. На фоне терапии препаратом 
железа (Венофер) у пациентов с КРАС 
серьезных нежелательных явлений 
не выявлено. Отмечено увеличение 
толерантности к физической на-
грузке, улучшение качества жизни, 
нормализация уровня гемоглобина, 
снижение С-РБ. 
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