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      Представлены результаты рандомизированного клинического исследования эффективности монотерапии 
 хронической            « ».гипохромной анемии у женщин с применением биологически активной добавки к пище Феррогем  

    4Использование феррогема в течение         нед приводило к полному купированию проявлений анемического син-
,  дрома сопровождалось       ,нормализацией количественных и качественных характеристик красной крови  

    .восстановлением запасов железа в организме
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The results of randomized clinical trial of the effectiveness of biologically active admixture «Ferrogem» therapy the women with moderate chronic anemia 

has been presented. The «Ferrogem» therapy within a four week resulted in complete relief of anemic syndrome, normalization of red blood quantitative and 

qualitative indices, restoration of reserves of iron.
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Введение

    Железодефицитная анемия относится к чис-
    лу наиболее распространенных заболеваний и 

     имеет значимое влияние на состояние здоровья 
 [11, 12, 14, 15].  — населения Железо чрезвычайно 

 ,    важный микроэлемент необходимый для жиз-
 .    недеятельности клеток Оно выступает в роли 

    кофактора энзимов в респираторных цепочках 
,     ,  митохондрий участвует в синтезе ДНК в 

    транспорте кислорода гемоглобином и мио-
,    глобином является важным регулятором тром-

 [7, 10]. бопоэза
   Среди менструирующих женщин выделяется 
   огромная популяция больных железодефицитной 
,  5—10% [16].  анемией достигающая Потери железа 
   ,   связаны с маточными кровотечениями в том 

   ,    числе с обильными менструациями а также с 
   беременностью и кормлением  [6].  грудью Ана-

,   ,  мнез в котором женщина страдающая анеми-
,    ,  ей отмечает обильные менструации имеет 

    80%чувствительность и специфичность около  

     для определения меноррагии как причины ане-
 [3, 4, 9, 13]. мии

    Возникающая в результате хронической кро-
    вопотери анемия всегда требует медикаментоз-

 .    ной коррекции Основным методом лечения яв-
   .ляется прием железосодержащих препаратов  

    Несмотря на достаточно высокую эффектив-
  ,   ность указанных препаратов многие вопросы 

   рациональной терапии хронической гипохром-
    ной постгеморрагической анемии у женщин 

 . остаются нерешенными
     В отношении терапии данной патологии у 

   женщин заслуживает внимания биологически 
  ( )    « »,активная добавка БАД к пище Феррогем  

   являющаяся комплексом пантогематогена с 
    двухвалентным железом и аскорбиновой кисло-

,      той выполненная на основе крови самок мара-
.  ,     ла Вероятно новое средство сможет занять 

    , достойное место в ряду препаратов используе-
    , мых при лечении железодефицитной анемии в 

     частности у женщин с хронической кровопо-
    . терей в результате маточных кровотечений
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   Целью настоящего исследования являлась 
    «оценка клинической эффективности БАД Фер-

»      рогем при лечении женщин с хронической 
  постгеморрагической железодефицитной анеми-

   .ей средней степени тяжести

Материал и методы

    В работе использован дизайн рандомизиро-
   ванного контролируемого клинического испыта-

,    40   ния в котором участвовало пациенток с ги-
    ,похромной анемией средней степени тяжести  

  развившейся вследствие хрон  ических рецидиви-
  ,  рующих маточных кровотечений обратившихся 

     для лечения в гинекологическую клинику Сибир-
   ского государственного медицинского универси-

 ( .тета г  ).     Томск Диагноз и степень тяжести ане-
   мии устанавливались согласно существующим 

     рекомендациям на основании оценки уровня ге-
.      моглобина В работу включались женщины с 

   66  99уровнем гемоглобина от до  / . г л Дополни-
    тельным критерием служило количество эритро-

,      цитов число которых у включенных в исследова-
      2,0  ние женщин находилось в границах от до 

3,5 ⋅ 1012/л.
   Все пациентки подвергались рандомизации 

    с использованием методики генерации случай-
 .  ных чисел

     В результате были сформированы две равно-
 значные     по клиническим и лабораторным харак-

 теристикам группы  20     —по человек в каждой  

  .   основная и контрольная Пациентки основной 
    группы получали терапию с использованием 

 « »  (  ,  .препарата Феррогем ЧП Фролов г  ).Бийск  

   Данное средство содержит пантогематоген 
(25 ),   (150 )  мг сульфат железа мг и аскорбиновую 

ки  (55слоту  ).   мг Женщины принимали феррогем 
 1  3      .по таблетке раза в день во время еды

    Пациентки контрольной группы получали ле-
   «  »чение препаратом железа Сорбифер Дурулес  

(Egis, )    Венгрия в соответствии с существующими 
  : 1  2   рекомендациями по схеме драже раза в сут-

 (   ).ки утром и вечером
    Средний возраст включенных в исследова-

   (46,3ние женщин составил  ± 4,4)  (  36 года от до 
52 ),    лет что соответствовало позднему репро-

   дуктивному и перименопаузальному периодам 

,     жизни когда у менструирующих женщин наибо-
    ,лее часто встречаются маточные кровотечения  

    приводящие к развитию хронической гипохром-
 . ной анемии

   Продолжительность наблюдения в обеих 
  30 ,   группах составила дней после чего выпол-
    нялось клиническое и лабораторное обследова-

,     ние при котором оценивалась эффективность 
    , терапии на основании анализа жалоб симпто-

,    ,мов результатов физикального исследования  

     оценки показателей красной крови и характери-
  .   стик обмена железа Разработанный протокол 
    ,был одобрен локальным этическим комитетом  

     от всех включенных в исследование пациенток 
  .получено информированное согласие

   Для статистического анализа субъективных 
    симптомов использовалась балльная шкала оце-

,    нок позволившая трансформировать номиналь-
 ные перемен   ные в дис    кретные и подвергнуть их 

 ,   количественной оценке по результатам которой 
     в дальнейшем судили об эффективности прово-

 .    димого лечения Были выбраны наиболее специ-
   :фичные проявления анемического синдрома  

,   ,  слабость быстрая утомляемость головокруже-
, .    ние одышка Каждый из симптомов пациенткам 

 предлагалось     1  10. оценивать в баллах от до В 
   дальнейшем выполнялось суммирование бал-

    ,  лов с получением итоговой оценки которая 
  .подвергалась количественному анализу

  Количественные характеристики красной 
    крови оценивали с использованием общеприня-

  ,    тых лабораторных методов а также на автома-
   тическом гематологическом анализаторе Cobas 

Micros (Hoffman La Roshe, ).  Швейцария Изучали гема-
  токрит и тромбо ,  крит анализировали эритроци-
 :    тарные индексы средний объем эритроцитов и 
    среднее содержание гемоглобина в эритроци-

.тах
  Определение концентрации сывороточного 

,     железа ферритина и эритропоэтина выполня-
   лось на аппарате IFA Stat Fax 303+ ( )  США с исполь-

  « - » ( .зованием наборов Железо олвекс г  -Санкт Пе-
), « » (« - »,  .тербург Ферритин Вектор Бест г  Новоси-

),  бирск ProCon EPO-HS KO41  ( .г  - ).Санкт Петербург  

   Общую железосвязывающую способность сыво-
 ( )    ротки ОЖСС крови оценивали наборами Bio-

La-Test (PLIVA-Lachema Diagnostika, ) «  Чехия Общая же-
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 ».  лезосвязывающая способность После опреде-
     ления концентрации железа сыворотки и ОЖСС 

   рассчитывали коэффициент насыщения транс-
 ( ).   феррина КНТ Нормальными величинами счи-

тали    6,6—26,0содержание железа плазмы  /мкмоль
,   —  л ОЖСС 45—72%,   19—50%,  КНТ концентрация 

 10—150ферритина  / ,   —  5—мкг л эритропоэтина
20 / .мМЕ мл

   Статистический анализ данных осуществля-
     Statistica  6.0ли при помощи пакета программ  

(StatSoft, ).     США В работе проводился анализ ва-
    риационных рядов методами описательной ста-

     тистики с вычислением среднего значения М и 
   среднего квадратического отклонения s. Описа-

    ние качественных признаков выполняли путем 
    вычисления абсолютных и относительных ча-

.     стот Анализ различий по количественным при-
    знакам проводили методами сравнения двух 

    (  зависимых и независимых групп парный тест 
,  Вилкоксона U-  — ),   тест Манна Уитни по каче-

  —   ственным признакам с применением критерия 
.    Фишера Различия считались статистически 

  значимыми при p ≤ 0,05 [1, 2, 5].

Результаты и обсуждение

    До начала лечения суммарное количество 
,   баллов характеризующих субъективные прояв-

 ,    (26,4ления анемии составило в среднем  ± 2,5) 
 (  40  ),    балла из возможных что явилось ре-

    зультатом достаточно высокой оценки паци-
   ентками выраженности симптомов заболевания 

     и вполне согласовывалось со степенью тяжести 
. анемии

      У всех пациенток имело место снижение кон-
 ,   центрации гемоглобина составлявшее в среднем 

90 / .      г л Количество красных кровяных клеток у 
     2,3пациенток исследуемых групп колебалось от  

 до 3,5 ⋅ 1012/л      и было меньше нижнего порога ре-
     . ферентных значений нормы у всех женщин На-

    36 (90%)  ряду с этим у пациенток наблюдалось 
    снижение среднего объема эритроцитов до 

71 .     фл Средняя величина цветного показателя 
   ,  24 (60%) была также заметно снижена в случаях 

 ,    присутствовал ретикулоцитоз у всех пациенток 
   .наблюдались измененные формы эритроцитов  

     Обращало на себя внимание относительно высо-
    кое среднее содержание тромбоцитов перифери-

    .  ческой крови у обследованных женщин Число 
   (  женщин с тромбоцитозом более 350 ⋅ 109/л) со-
 5 (25%)  7 (35%)    ставило и в основной и контроль-

  .    ной группах соответственно В обеих группах 
     женщин наблюдалось увеличение СОЭ в сред-

  21нем до  / . мм ч
    Ключевой особенностью пациенток были на-

   .   рушения показателей обмена железа У всех 
    женщин наблюдалось снижение запасов желе-

,    за характеризующееся уменьшением концен-
 ,    трации ферритина сывороточного железа и 

 .   увеличением ОЖСС Исследование концентра-
     ции в сыворотке периферической крови эритро-

     поэтина до начала терапии позволило отметить 
    (22  40; 55%)довольно значительную долю лиц из  

    . с повышенным уровнем этого гормона Средняя 
    концентрация эритропоэтина в сыворотке пери-

  ферической крови достигала 
(23,7 ± 10,5) /     мМЕ мл при верхней границе нор-

  20 / .мальных показателей мМЕ мл
    По окончании наблюдения пациенткам было 

     предложено ответить на вопросы для повтор-
   .  ной оценки изученных симптомов Как показал 

,   ,   анализ в группе женщин получавших ферро-
,     гем проявления анемического синдрома в 

  .    большинстве случаев исчезли Лишь у двух из 
     них сохранялась умеренная слабость и сниже-
 .    ние работоспособности В контрольной группе 

,    ,  женщин получавших препарат железа также 
    наблюдалась положительная динамика со сто-

   ,  роны изученных симптомов анемии которая 
       тем не менее отставала от таковой в основной 

.  ,      группе Так к концу наблюдения на быструю 

 -   утомляемость по прежнему указывали более 
40% .    пациенток Слабость и недомогание отмеча-

     .ла каждая четвертая женщина данной группы  

- ,   По видимому феррогем обладает дополнитель-
 ,    ными свойствами с которыми связано купиро-
   ,  вание основных проявлений анемии в реализа-

    ,  ции которых лежат сложные механизмы не 
   объясняющиеся только восстановлением уровня 

   . гемоглобина и обмена железа
 30      Через дней от начала наблюдения в 
  ,   основной группе женщин получавших ферро-

,    гем происходило значимое увеличение концен-
   90  109трации гемоглобина с до  / .   г л При этом 

     ни у одной женщины концентрация гемоглобина 
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   100не была ниже  / ,   40%  г л а у пациенток данной 
     группы уровень гемоглобина достиг либо пре-
    высил нижнюю границу нормальных величин 

(115 / ).    г л Такая динамика показателей содержа-
 ,     ния гемоглобина в целом характерная для 

    приема железосодержащих средств при лече-
  ,  нии гипохромной анемии рассматривалась как 

   важное свидетельство эффективности испытуе-
  (мого препарата .табл  1). 

 1Т а б л и ц а
Результаты лабораторных исследований красной крови до 

начала лечения и в конце исследования
Показатель  Основная группа 

(n = 20)
 Контрольная группа 

(n = 20)
 До

лечения
 Через

30 дней
 До

лечения
 Через

30 дней
, /Гемоглобин г л 90,1 ± 6,3

p = 0,218
109,1 ± 6,3
p1 = 0,011
p3 < 0,001

87,8 ± 5,3 103,7 ± 7,4
p2 < 0,001

, Эритроциты ⋅ 1012/
л

3,27 ± 0,38
p = 0,365

4,07 ± 0,35
p1 = 0,053
p3 < 0,001

3,15 ± 0,40 3,81 ± 0,56
p2 < 0,001

, /Гематокрит л л 0,31 ± 0,03
p = 0,262

0,39 ± 0,04
p1 = 0,076
p3 < 0,001

0,32 ± 0,04 0,37 ± 0,04
p2 < 0,001

, Тромбоциты ⋅ 109/л 294 ± 64
p = 0,781

258 ± 62
p1 = 0,023
p3 < 0,001

298 ± 83 285 ± 76
p2 < 0,001

 Средний объем 
, эритроцитов фл

71,9 ± 5,1
p = 0,242

81,8 ± 4,6
p1 = 0,018
p3 < 0,001

70,2 ± 4,2 77,9 ± 4,0
p2 < 0,001

 Среднее содержа-
  ние гемоглобина в 

, эритроцитах пг

23,5 ± 6,9
p = 0,480

28,0 ± 6,0
p1 = 0,854
p3 = 0,001

25,1 ± 7,7 27,8 ± 8,1
p2 < 0,001

 Скорость оседа-
 ,ния эритроцитов  
/мм ч

22,3 ± 4,8
p = 0,111

14,0 ± 4,1
p1 = 0,297
p3 < 0,001

20,0 ± 4,3 15,1 ± 3,0
p2 < 0,001

Патологические 
 формы эритроци-

тов

20 (100%)
p = 1,0

2 (10%)
p1 = 0,061
p3 < 0,001

20 (100%) 6 (30%)
p2 < 0,001

П р и м е ч а н и .     .е Здесь и в табл  2:  p — значимость 
     различий между исследуемыми группами до начала 

; терапии p1 —     30 между исследуемыми группами через дней 
;  наблюдения p2 —      в контрольной группе в динамике лече-

; ния p3 —      .в основной группе в динамике лечения
    Наряду со статистически значимым увели-

     чением уровня гемоглобина на фоне лечения 
    феррогемом происходил рост количества эрит-

 (    25%).    роцитов в среднем на При этом к окон-
    80%  чанию периода наблюдения у пациенток со-

   держание эритроцитов превышало 3,5 ⋅ 1012/л и 
        ни у одной из женщин не было ниже 3,0 ⋅ 1012/л. 

      Наряду с ростом числа красных кровяных кле-
     ток и концентрации гемоглобина имела место 

   .нормализация среднего объема эритроцитов  

      Если до начала терапии снижение этого пока-
   70%   зателя наблюдалось у больных основной 
,    30     группы то через дней на фоне лечения 

      лишь у одной женщины средний объем эритро-
   70цитов был менее  .  фл Параллельно указанным 

    изменениям в характеристиках красной крови 
  происходило исчезновение патологических 

 ,    форм эритроцитов которые к окончанию иссле-
     дования обнаруживались только у двух пациен-

. ток
   ,    У женщин контрольной группы так же как и 

  ,   в основной группе происходило увеличение 
 ,   концентрации гемоглобина числа эритроцитов 

   .      и их среднего объема В то же время к оконча-
     нию периода наблюдения у трех пациенток 

    данной группы уровень гемоглобина оставался 
 100 / ,     ,ниже г л а число красных кровяных клеток  

    несмотря на увеличение относительно исход-
  (  ных показателей до 3,8 ⋅ 1012/л, p < 0,001),  в ито-

      ге отставало от роста уровня эритроцитов в 
  (основной группе p = 0,053) ( .см  .табл  1). 

    Средний объем эритроцитов у женщин 
   30-   контрольной группы за дневный период на-

  ,   блюдения также вырос достигнув средней ве-
 78личины  .      фл В то же время отмечалась су-

  щественная неравномерность распределения 
    этой переменной у женщин рассматриваемой 

. ,  6 (30%)   группы Так у пациенток средний объем 
   эритроцитов оставался сравнительно низким 

(  70менее  ),       ,  фл в том числе у тех женщин у 
      которых уровень гемоглобина так и не достиг 
 100величины  / .    г л Сравнение средних величин 

   ,  объема эритроцитов у женщин получавших ис-
 ,  ,   следуемые препараты показало что в группе 

,  , женщин принимавших феррогем нормализация 
   ,данной характеристики происходила быстрее  

     . чем на фоне лечения препаратом железа
  ,Интересными представляются результаты  

     полученные при изучении у пациенток исследу-
    емых групп количественных показателей тром-

.    ,  боцитов Как уже указывалось ранее в обеих 
     группах отмечалось присутствие женщин с яв-
     лениями тромбоцитоза наряду с тенденцией к 

   . росту среднего количества тромбоцитов Сред-
      ний уровень тромбоцитов в основной группе до 

   (294начала терапии составлял  ± 64) ⋅ 109/л,  то-
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     гда как к окончанию лечения концентрация 
    красных кровяных пластинок уменьшилась на 

14% (p < 0,001).       При этом в группе больше не 
    ,оставалось пациенток с уровнем тромбоцитов  

 300превышающим  ⋅ 109/л.    На фоне терапии 
    контрольным препаратом железа также проис-

    ходило уменьшение среднего количества тром-
,      боцитов но по окончании наблюдения у шести 
    женщин данной группы уровень тромбоцитов 

  300превышал отметку  ⋅ 109/л,   а средний показа-
    тель концентрации красных кровяных пластинок 

     (опережал таковой в основной группе p = 0,023) 
( . .см табл  1). 

    Одной из главных диагностических характе-
    ристик хронической анемии является снижение 

     концентрации в сыворотке крови ферритина на-
    ряду с уменьшением концентрации сыворо-

    .  точного железа и повышением ОЖСС Как уже 
,     отмечалось у всех включенных в исследование 

    женщин данные характеристики обмена железа 
 .    были нарушены В результате проведенного 

     лечения уровень ферритина в сыворотке крови 
 ,  , у пациенток получавших феррогем статистиче-

    102ски значимо вырос до  / ,   мкг л что было бо-
   3    лее чем в раза выше концентрации данного 

   .   белка до начала исследования В этой группе 
     ,   не было отмечено ни одного случая где бы от-

   сутствовал положительный прирост ферритина 
  .  70% относительно исходных величин В случаев 

    к концу наблюдения концентрация ферритина 
 90превышала  / .   мкг л Подобный прирост уровня 
   ,  ферритина является важным аргументом сви-

   детельствующим о терапевтической эффектив-
    ности феррогема в отношении восстановления 

    (запасов железа в организме .табл  2). 

    , У пациенток с гипохромной анемией полу-
   ,  чавших лечение препаратом железа также 

    происходил рост концентрации ферритина в 
  2,2 ,   (среднем в раза что меньше p = 0,019), чем 

  ,   .  в группе женщин принимавших феррогем У 
    четырех женщин данной группы отсутствовала 

    положительная динамика уровня ферритина за 
 .   период наблюдения Несмотря на терапевтиче-

   «  скую эффективность препарата Сорбифер Ду-
»     рулекс в отношении восстановления запасов 
,  - ,    железа по видимому требуется более дли-
   , тельное использование данного средства что-

  ,    бы достичь результата полученного при при-
 .менении феррогема

   Похожие закономерности прослеживались и 
    в отношении других изученных характеристик 

 .  ,   обмена железа Так концентрация сыворо-
    ,  точного железа в группе женщин получавших 

,     феррогем к концу периода наблюдения вырос-
  15,7ла до  /    мкмоль л наряду с уменьшением 

  58ОЖСС до  /  (ммоль л p < 0,001).  Аналогичные 
    изменения наблюдались и среди пациенток 
   -  контрольной группы без каких либо принципи-

     альных отличий от пациенток основной группы 
( .табл  2).

 2Т а б л и ц а

Результаты лабораторных исследований характеристик 
обмена железа и уровня эритропоэтина до начала лечения 

и в конце исследования

Показатель

 Основная группа 
(n = 20)

 Контрольная группа 
(n = 20)

 До
лечения

 Через
30 дней

 До
лечения

 Через
30 дней

, /Ферритин мкг л 31,6 ± 14,1
p = 0,075

102,3 ± 18,4 
p1 = 0,019

p3 < 0,001

39,4 ± 13,1 85,2 ± 21,4
p2 < 0,001

Сывороточное 
, /железо мкмоль

л

7,5 ± 3,7
p = 0,591

15,7 ± 6,3
p1 = 0,381

p3 = 0,001

8,1 ± 2,8 13,5 ± 8,1
p2 = 0,010

, /ОЖСС ммоль л 84,6 ± 11,4
p = 0,283

58,3 ± 14,1
p1 = 0,248

p3 < 0,001

80,4 ± 12,8 63,1 ± 9,4
p2 < 0,001

,Эритропоэтин  
/мМЕ мл

26,0 ± 8,9
p = 0,175

13,2 ± 4,7
p1 = 0,802

p3 < 0,001

21,4 ± 11,6 13,1 ± 6,4
p2 < 0,001

     Одной из задач исследования являлось изу-
   чение закономерностей изменения сывороточ-

  ,  ной концентрации эритропоэтина уровень кото-
      рого до начала исследования был повышен у 

  .   пациенток исследуемых групп В результате 
    проводимого лечения на фоне нормализации 
    концентрации гемоглобина и запасов железа 

    содержание эритропоэтина в сыворотке пери-
     ферической крови уменьшалось в обеих иссле-

 . ,  , дуемых группах Так среди женщин принимав-
 ,    ших феррогем число пациенток с повышенным 

    11содержанием эритропоэтина уменьшилось с  

 3 .   до человек Средняя концентрация эритропоэ-
    тина в этой группе составила 
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(13,2 ± 4,7) /  ((26,0мМЕ мл  ± 8,9) /   мМЕ мл до на-
 ,  чала лечения p < 0,001).   Похожие изменения 

    ,   13наблюдались и в контрольной группе где из  

,      женщин у которых уровень эритропоэтина до 
   20  / ,начала исследования превышал мМЕ мл  

  ,    осталась только одна у которой уровень гор-
   .    мона практически не изменился Ни у одной 

      женщины в обеих группах в процессе лечения 
    не наблюдалось роста уровня эритропоэтина 

  ( .сыворотки крови табл  2). 

    Оценивая влияние обоих исследуемых же-
    лезосодержащих препаратов на уровень эрит-

,  ,  ропоэтина можно предположить что механиз-
  ,  ,  мы наблюдаемых изменений вероятно обу-

    словлены нормализацией гемопоэза на фоне 
     восстановления запасов железа и числа крас-

  .   ных кровяных клеток Среди интересных зави-
,    симостей выявленных при анализе полученных 

,     данных следует отметить связь между концен-
    ,трацией эритропоэтина и уровнем тромбоцитов  

    наблюдаемую в обеих исследуемых группах 
.  ,  женщин В частности прослежена положитель-

   ,  ная корреляция между случаями где наблюда-
   (  300лось относительно высокое более  ⋅ 109/л) 

 ,    содержание тромбоцитов и повышением кон-
 .   центрации эритропоэтина Эта зависимость 

-пол
      ностью исчезла в обеих группах при обследо-

    . вании в конце периода наблюдения

Заключение

 ,    Таким образом на основании полученных 
   ,  данных можно сделать заключение что биоло-
     « »гически активная добавка к пище Феррогем  

   оказывает хороший терапевтический эффект 
     при лечении больных с хронической железоде-

 ,   фицитной анемией который при сравнительном 
     анализе не уступает эффектам широко исполь-
  ,   зуемых железосодержащих препаратов а в не-
    которых случаях имеет определенное преиму-

.    щество Полученные результаты позволяют 

    рассматривать феррогем в качестве альтерна-
   тивного средства лечения железодефицитной 
     анемии при неэффективности или плохой пере-

  носимости традиционных железосодержащих 
 .лекарственных средств
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