
7

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯ ISSN 1561�6274. Нефрология. 2006. Том 10. №3.

© Â.À.Äîáðîíðàâîâ, À.Â.Ñìèðíîâ, À.Ì.Áåçðóêèõ, Í.Í.Áûñòðîâà, Þ.Â.Äðîçäîâà, Ñ.À.Îðëîâà, 2006

ÓÄÊ 616.155.194+616.61-036.12-085.38-036.3]-036.22

Â.À. Äîáðîíðàâîâ, À.Â. Ñìèðíîâ, À.Ì. Áåçðóêèõ, Í.Í. Áûñòðîâà,

Þ.Â. Äðîçäîâà, Ñ.À. Îðëîâà

АНЕМИЯ И ПРЕДДИАЛИЗНЫЕ СТАДИИ ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ
ПОЧЕК: КЛИНИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ, РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ
И ФАКТОРЫ РИСКА

V.A. Dobronravov, A.V. Smirnov, A.M. Bezrukikh, N.N. Bystrova,

Yu.V. Drozdova, S.A. Orlova

ANEMIA AND PRE�DIALYSIS STAGES OF CHRONIC KIDNEY DISEASE:
CLINICAL SIGNIFICANCE, INCIDENCE AND RISK FACTORS
Научно�исследовательский институт нефрологии, кафедра пропедевтики внутренних болезней Санкт�Петербургского государствен�
ного медицинского университета им.акад.И.П.Павлова, Россия

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, анемия, распространенность, факторы риска.

Key words: chronic kidney disease, anemia, incidence, risk factors.

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü õðîíè÷åñêîé
áîëåçíè ïî÷åê

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü è çàáîëåâàåìîñòü òåðìè-

íàëüíûìè ñòàäèÿìè õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê

(ÕÁÏ) íåóêëîííî óâåëè÷èâàåòñÿ â ðàçíûõ ðåãèî-

íàõ ìèðà [1,2]. Òàê, â êîíöå XX âåêà áîëåå 340 000

÷åëîâåê òîëüêî â ÑØÀ áûëè âêëþ÷åíû â ïðîãðàì-

ìû äèàëèçà èëè òðàíñïëàíòàöèè ïî÷êè. Ðàñ÷åòû

ïîêàçûâàþò, ÷òî ÷èñëî òàêèõ ïàöèåíòîâ ìîæåò

óäâîèòüñÿ è äîñòèãíóòü 560 000 ê 2010 ãîäó. Î÷å-

âèäíî, ÷òî èñòî÷íèêîì äëÿ ðîñòà ÷èñëà áîëüíûõ

íà çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè (ÇÏÒ) ÿâëÿ-

åòñÿ îãðîìíûé è ðàíåå íåäîîöåíèâàåìûé ïóë áîëü-

íûõ ñ áîëåå ðàííèìè è ïðåääèàëèçíûìè ñòàäèÿìè

ÕÁÏ. Ïðîâåäåííûå â êîíöå 90-õ ãîäîâ â ÑØÀ

êðóïíûå ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïîêà-

çàëè, ÷òî ðàñïðîñòðàíåííîñòü ñëó÷àåâ 4–5-é ñòà-

äèè ÕÁÏ ñîñòàâëÿåò âñåãî 0,4% ïîïóëÿöèè (èç íèõ

400 000 íàõîäÿòñÿ â íåïîñðåäñòâåííîé áëèçîñòè îò

äèàëèçà, à 300 000 óæå ïîëó÷àþò ÇÏÒ). Â òî æå

âðåìÿ îêîëî 4 ìèëëèîíîâ æèòåëåé ÑØÀ èìåþò

ñòîéêîå ïîâûøåíèå êðåàòèíèíà áîëåå 1,5 ìã/äë, à

8 ìèëëèîíîâ – ñíèæåíèå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé

ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ). Ðàñïðîñòðàíåííîñòü ÕÁÏ ñ

ïðèçíàêàìè íà÷àëüíîé ïî÷å÷íîé äèñôóíêöèè â ïî-

ïóëÿöèè çíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì áûëî ïðèíÿòî ñ÷è-

òàòü ðàíåå, è ïðåâûøàåò 11% (ó 7,6% íàñåëåíèÿ

âûÿâëÿþò ñíèæåíèå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüò-

ðàöèè (ÑÊÔ) [3-5].

Ñàõàðíûé äèàáåò (ÑÄ) è ñîñóäèñòûå çàáîëå-

âàíèÿ ëèäèðóþò â êà÷åñòâå ýòèîëîãè÷åñêèõ ïðè-

÷èí ñëó÷àåâ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè íà ÇÏÒ [2].

Ïðè ýòîì â öåëîì ðÿäå èññëåäîâàíèé ïðîäåìîíñò-

ðèðîâàíî, ÷òî â ãðóïïàõ ðèñêà äîëÿ ëèö ñ ïðåääèà-

ëèçíûìè ñòàäèÿìè ÕÁÏ ìîæåò äîñòèãàòü 10-50%

[6,7] è äîïîëíèòåëüíî óâåëè÷èâàòüñÿ â ñòàðøèõ

âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ. Òàê, ðàñïðîñòðàíåííîñòü ÕÁÏ

3–5-é ñòàäèé (ÑÊÔ<60 ìë/ìèí) ñîñòàâëÿåò 11% ëèö

â âîçðàñòå 65 ëåò è áîëåå áåç àðòåðèàëüíîé ãèïåð-

òåíçèè (ÀÃ) è äèàáåòà [8]. Íèçêàÿ íàñòîðîæåííîñòü

â îòíîøåíèè äèàãíîñòèêè ðàííèõ ñòàäèé ÕÁÏ îï-

ðåäåëÿåò áîëüøóþ äîëþ íå âûÿâëåííûõ ñëó÷àåâ

áîëåçíè [5]. Ïðîâåäåíèå ñêðèíèíãîâûõ ïðîãðàìì,

áàçèðóþùèõñÿ íà îïðåäåëåíèè ýêñêðåöèè àëüáóìè-

íà è ÑÊÔ, ïîçâîëÿåò âûÿâëÿòü ÕÁÏ â 11-25% ñëó-

÷àåâ, äàæå ñðåäè ëèö ìîëîäîãî è ñðåäíåãî âîçðàñòà

[7,9].

Õðîíè÷åñêàÿ áîëåçíü ïî÷åê,
ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå ðèñêè è àíåìèÿ
Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíèÿ (ÑÑÇ) îñ-

òàþòñÿ âåäóùåé ïðè÷èíîé çàáîëåâàåìîñòè è ñìåð-

òíîñòè ó áîëüíûõ ñ òåðìèíàëüíûìè ñòàäèÿìè ÕÁÏ

è êàñàþòñÿ ïàöèåíòîâ êàê íà äèàëèçå, òàê è ïîñëå

òðàíñïëàíòàöèè ïî÷êè. Â öåëîì ðèñê ñìåðòè ó áîëü-

íûõ ìîëîäîãî è ñðåäíåãî âîçðàñòà, ïîëó÷àþùèõ

ÇÏÒ, â äåñÿòêè (!) ðàç âûøå â ñðàâíåíèè ñ àíàëî-

ãè÷íûìè âîçðàñòíûìè ãðóïïàìè âíå ïî÷å÷íîé ïî-

ïóëÿöèè [10]. Íàèáîëåå âûñîêàÿ ñìåðòíîñòü
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ðåãèñòðèðóåòñÿ ó áîëüíûõ ÑÄ, â îñîáåííîñòè èí-

ñóëèííåçàâèñèìûì åãî òèïîì [10-12]. Â íàñòîÿùåå

âðåìÿ ñòàëî î÷åâèäíûì, ÷òî çíà÷èòåëüíîå óâåëè-

÷åíèå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ ðèñêîâ êàñàåòñÿ íå

òîëüêî áîëüíûõ íà ÇÏÒ, íî è íàõîäÿùèõñÿ íà äîäè-

àëèçíûõ ñòàäèÿõ òå÷åíèÿ ÕÁÏ [13,14]. Â èññëåäî-

âàíèè ÍÎÐÅ áûëî îò÷åòëèâî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî,

÷òî ñðåäè ëèö â âîçðàñòå 55 ëåò è áîëåå ñ ôàêòîðà-

ìè ðèñêà ÑÑÇ, à òàêæå íà÷àëüíûì è óìåðåííûì

ñíèæåíèåì ÑÊÔ (40-80 ìë/ìèí) ñåðäå÷íî-ñîñóäèñ-

òàÿ ñìåðòíîñòü èëè êàòàñòðîôû (èíôàðêò ìèîêàð-

äà, èíñóëüò) â òå÷åíèå 4-ëåòíåãî ïåðèîäà áûëè â 2

ðàçà ÷àùå, ÷åì ó ëèö áåç ÕÁÏ, à óâåëè÷åíèå îòíî-

ñèòåëüíîãî ðèñêà áûëî ïðîïîðöèîíàëüíî ïîâûøå-

íèþ êðåàòèíèíà ñûâîðîòêè êðîâè [15]. Äðóãèå

èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò óáåäèòåëüíî ïðîäå-

ìîíñòðèðîâàëè, ÷òî íà÷àëüíîå ñíèæåíèå ÑÊÔ è

ìèêðîàëüáóìèíóðèÿ îò÷åòëèâî ñâÿçàíû ñ óâåëè÷å-

íèåì îáùåé è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñìåðòíîñòè, à

ïðîãðåññèðîâàíèå ýòèõ èçìåíåíèé ïðèâîäèò ê ïðî-

ïîðöèîíàëüíîìó ðîñòó ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ ðèñ-

êîâ [14,16-18]. Ñ ó÷åòîì íîâûõ äàííûõ î âûñîêîé

ðàñïðîñòðàíåííîñòè ÕÁÏ â ïîïóëÿöèè, íàëè÷èå èç-

ìåíåíèé ýêñêðåöèè àëüáóìèíà ñ ìî÷îé, êàê ïîêà-

çàòåëÿ ñèñòåìíîé ñîñóäèñòîé äèñôóíêöèè, è (èëè)

ñíèæåíèÿ ÑÊÔ äîëæíû ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê ìîù-

íûé íåáëàãîïðèÿòíûé ôàêòîð, ñïîñîáíûé âëèÿòü

íà çàáîëåâàåìîñòü è âûæèâàåìîñòü íàñåëåíèÿ.

Äîëÿ áîëüíûõ ñ ÑÑÇ, îïðåäåëåííûìè êàê ÈÁÑ,

ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü (ÑÍ), ãèïåðòðîôèÿ ëå-

âîãî æåëóäî÷êà (ÃËÆ), ñîñòàâëÿåò äî 8–40% îò

âñåé ïîïóëÿöèè áîëüíûõ ñ ÕÁÏ. Ïî êðàéíåé ìåðå

òðåòü ýòèõ ïàöèåíòîâ èìååò ïðèçíàêè ÈÁÑ ê ìî-

ìåíòó îáðàùåíèÿ ê íåôðîëîãó. ÀÃ âñòðå÷àåòñÿ ó

ïîäàâëÿþùåãî áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ñ ÕÁÏ, åå

òÿæåñòü íàðàñòàåò ïî ìåðå ñíèæåíèÿ ÑÊÔ, ÷òî

íàðÿäó ñ ïðîãðåññèðóþùåé àíåìèåé ÿâëÿåòñÿ îï-

ðåäåëÿþùèì â ðàçâèòèè ÃËÆ.

 Â ñòàíîâëåíèè è ïðîãðåññèðîâàíèè ÑÑÇ ó áîëü-

íûõ ñ ÕÁÏ èãðàåò ñóùåñòâåííóþ ðîëü öåëûé ðÿä

«íåòðàäèöèîííûõ» ôàêòîðîâ ðèñêà – ãèïåðãîìîöè-

ñòåèíåìèÿ, âîñïàëèòåëüíûé è îêñèäàòèâíûé

ñòðåññ, ðåìîäåëèðîâàíèå àðòåðèàëüíîãî ðóñëà,

âòîðè÷íûé ãèïåðïàðàòèðåîç è íàðóøåíèÿ êàëüöèé-

ôîñôàòíîãî ìåòàáîëèçìà, ãèïåðóðèêåìèÿ, äèñôóí-

êöèÿ ýíäîòåëèÿ, ãèïåðèíñóëèíåìèÿ. Ñðåäè ýòèõ

ôàêòîðîâ àíåìèÿ çàíèìàåò âàæíîå ìåñòî [17].

Ïðè ÕÁÏ àíåìèÿ ðàçâèâàåòñÿ â íåñêîëüêî ðàç

÷àùå, ÷åì â ïîïóëÿöèè íåïî÷å÷íûõ áîëüíûõ [19].

ßâëÿÿñü çàêîíîìåðíûì îñëîæíåíèåì ÕÁÏ, àíåìèÿ

ïðèâîäèò ê äîïîëíèòåëüíîìó è âåñüìà çíà÷èòåëü-

íîìó óâåëè÷åíèþ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ ðèñêîâ [11,

20–27], âêëþ÷àÿ ðàçâèòèå ÈÁÑ [28], îáùóþ è ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòóþ ñìåðòíîñòü [21,29,30]. Âàæíóþ

ðîëü ïðèäàþò àíåìèè â ðàçâèòèè ñèñòîëè÷åñêîé

äèñôóíêöèè ëåâîãî æåëóäî÷êà, ÑÍ, ÃËÆ è íåîáõî-

äèìîñòè ãîñïèòàëüíîãî ëå÷åíèÿ, êîòîðàÿ áûëà ïðî-

äåìîíñòðèðîâàíà â öåëîì ðÿäå èññëåäîâàíèé [19,

30–36]. Íàøè äàííûå, ïîëó÷åííûå â ðåçóëüòàòå ìíî-

ãîëåòíåãî ïðîñïåêòèâíîãî íàáëþäåíèÿ 255 áîëüíûõ

íà ãåìîäèàëèçå, òàêæå ïîçâîëèëè óñòàíîâèòü, ÷òî

ñðåäíÿÿ êîíöåíòðàöèÿ ãåìîãëîáèíà (Hb) ÿâëÿåòñÿ

îäíèì èç äîñòîâåðíûõ è íåçàâèñèìûõ ïðåäèêòîðîâ

âûæèâàåìîñòè ýòîé êàòåãîðèè áîëüíûõ.

Âëèÿíèå àíåìèè íà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòóþ ñèñ-

òåìó ìîæåò áûòü îïîñðåäîâàíî ÷åðåç òêàíåâóþ

ãèïîêñèþ, ñèìïàòè÷åñêóþ àêòèâàöèþ, ñíèæåíèå

ïî÷å÷íîãî êðîâîòîêà è àêòèâàöèþ ÐÀÑ, óâåëè÷å-

íèå ÎÖÊ è âåíîçíîãî âîçâðàòà íà ôîíå ïîâûøåí-

íîé ðåòåíöèè íàòðèÿ. Äàííûå ìåõàíèçìû ìîãóò

ëåæàòü â îñíîâå íå òîëüêî ðàçâèòèÿ êàðäèàëüíîé

äèñôóíêöèè, íî ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïàòîëîãèè ïî÷åê.

Àíåìèÿ è ïðîãðåññèðîâàíèå
õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê

Â öåëîì ðÿäå êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé óñòà-

íîâëåíî, ÷òî ìàëîêðîâèå ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ

ïðîãðåññèðîâàíèåì ÕÁÏ, à åãî êîððåêöèÿ ïîëîæè-

òåëüíî âëèÿåò íà ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ñåðä-

öà è ïî÷åê [37–42]. Â èññëåäîâàíèè RENAAL

óñòàíîâëåíî, ÷òî èñõîäíûé óðîâåíü Hb ÿâëÿåòñÿ

íåçàâèñèìûì ïðåäèêòîðîì óäâîåíèÿ êðåàòèíèíà

êðîâè ó áîëüíûõ èíñóëèííåçàâèñèìûì ÑÄ è íåôðî-

ïàòèåé [43]. Íàëè÷èå àíåìèè òàêæå áûëî ñâÿçàíî

ñ ðèñêîì íåîáõîäèìîñòè ÇÏÒ ïðè îáîèõ òèïàõ ÑÄ

â èññëåäîâàíèè ETDRS [44]. Â ðàííèõ è áîëåå ïî-

çäíèõ ïðîñïåêòèâíûõ (â òîì ÷èñëå ðàíäîìèçèðî-

âàííûõ è êîíòðîëèðóåìûõ) èññëåäîâàíèÿõ

îò÷åòëèâî ïîêàçàíî, ÷òî ëå÷åíèå àíåìèè ïî êðàé-

íåé ìåðå íå óõóäøàåò, è áîëåå òîãî, ñïîñîáñòâóåò

çàìåäëåíèþ ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïî÷å÷íîé äèñôóí-

êöèè [39, 45–55]. Ìàëîèçó÷åííûå ìåõàíèçìû ïî-

òåíöèàëüíîãî âëèÿíèÿ àíåìèè íà ïðîãðåññèðîâàíèå

ÕÁÏ, âåðîÿòíî, ìîãóò áûòü îïîñðåäîâàíû ïåðñèñ-

òèðîâàíèåì ãèïîêñèè òêàíè ïî÷åê çà ñ÷åò ñíèæå-

íèÿ ïàðöèàëüíîãî íàïðÿæåíèÿ êèñëîðîäà è

ñíèæåíèÿ êðîâîòîêà â óñëîâèÿõ ñîïóòñòâóþùåé

ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Ïîñêîëüêó ïî÷êè, â

îñîáåííîñòè èõ ìîçãîâîå âåùåñòâî, âåñüìà ÷óâ-

ñòâèòåëüíû ê ñíèæåíèþ êîíöåíòðàöèè êèñëîðîäà

è èçìåíåíèÿì ëîêàëüíîé ãåìîöèðêóëÿöèè, òî ïåð-

ñèñòèðóþùàÿ ãèïîêñåìèÿ íà ôîíå àíåìèè ìîæåò

ïðèâîäèòü ê ïðîãðåññèðîâàíèþ òóáóëîèíòåðñòèöè-

àëüíûõ èçìåíåíèé, ñíèæåíèþ ÑÊÔ è ñíèæåíèþ

ïðîäóêöèè ýðèòðîïîýòèíà (ÝÏÎ), ôîðìèðóÿ ïîðî÷-

íûé êðóã ðàçâèòèÿ àíåìèè. Åñòü ðÿä ýêñïåðèìåí-

òàëüíûõ äàííûõ îá èíäóêöèè ýêñïðåññèè ìÐÍÊ

äëÿ êîëëàãåíà â ôèáðîáëàñòàõ ïî÷å÷íîé òêàíè è

ðàçâèòèè èíòåðñòèöèàëüíîãî ôèáðîçà, âîçìîæíî
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îïîñðåäóåìîãî óâåëè÷åíèåì ïðîäóêöèè èíäóöèðó-

åìîãî ãèïîêñèåé ôàêòîðà (HIF1α). Ïîñëåäíèé ÿâ-

ëÿåòñÿ âàæíûì ðåãóëÿòîðîì ãåíà ÝÏÎ [56–59].

Êðîìå òîãî, àíåìèÿ ìîæåò ïðèâîäèòü ê óñóãóáëå-

íèþ âíóòðèãëîìåðóëÿðíîé ãèïåðòåíçèè è ïðîòåèíó-

ðèè ÷åðåç ñèìïàòè÷åñêóþ ñòèìóëÿöèþ [60,61].

Âìåñòå ñ òåì, ïîìèìî ñíèæåíèÿ âûðàæåííîñ-

òè ãèïîêñèè òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíûõ ïðîñòðàíñòâ,

êîððåêöèÿ àíåìèè ìîæåò èìåòü öåëûé ðÿä èíûõ

ïîòåíöèàëüíûõ ìåõàíèçìîâ ïîëîæèòåëüíîãî äåé-

ñòâèÿ íà ïîâðåæäåííóþ òêàíü ïî÷åê. Ñðåäè íèõ

ñíèæåíèå íàïðÿæåííîñòè îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà ñ

óìåíüøåíèåì àêêóìóëÿöèè âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèê-

ñà è ïîâðåæäåíèÿ êàíàëüöåâîãî ýïèòåëèÿ çà ñ÷åò

âîññòàíîâëåíèÿ àíòèêèñëèòåëüíîãî ïóëà â ýðèòðî-

öèòàõ. Êðîìå òîãî, óñòàíîâëåí è öåëûé ðÿä ïëåé-

îòðîïíûõ ýôôåêòîâ çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè

ðåêîìáèíàíòíûìè ýðèòðîïîýòèíàìè, âêëþ÷àþùèé

òîðìîæåíèå àïîïòîçà òóáóëÿðíûõ ýïèòåëèàëüíûõ

êëåòîê è ýíäîòåëèîöèòîâ, à òàêæå ñòèìóëÿöèÿ íåî-

àíãèîãåíåçà è çàùèòà ñîñóäèñòîé ñåòè èíòåðñòèöèÿ.

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü àíåìèè
íà ïðåääèàëèçíûõ ñòàäèÿõ õðîíè÷åñêîé

áîëåçíè ïî÷åê
Îñíîâíîé ìåõàíèçì ðàçâèòèÿ ïî÷å÷íîé àíåìèè

– íåàäåêâàòíàÿ ïðîäóêöèÿ ÝÏÎ âñëåäñòâèå ïðî-

ãðåññèðóþùåãî íåôðîñêëåðîçà [62–65]. Ïîýòîìó

ñëåäóåò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ñíèæåíèå Hb ìîæåò çà-

âèñåòü îò òÿæåñòè òå÷åíèÿ ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè, íà

ôîíå äåéñòâèÿ ðÿäà äðóãèõ ôàêòîðîâ, ñðåäè êîòî-

ðûõ óêîðî÷åíèå æèçíè ýðèòðîöèòîâ, õðîíè÷åñêîå

âîñïàëåíèå, äåôèöèò æåëåçà è ïðî÷èå [66]. Òðàäè-

öèîííî ñ÷èòàëîñü, ÷òî ðàçâèòèå íîðìîöèòàðíîé

íîðìîõðîìíîé àíåìèè ñîïðîâîæäàåò óæå äîñòà-

òî÷íî âûðàæåííóþ ïî÷å÷íóþ íåäîñòàòî÷íîñòü ñ

ÑÊÔ ìåíåå 30 ìë/ìèí [67] è äîñòèãàåò ìàêñèìàëü-

íîé âûðàæåííîñòè ê ïðåääèàëèçíîìó ïåðèîäó

[26,27]. Îäíàêî, êàê ïîêàçàë ðÿä èññëåäîâàíèé, ýòî

äàëåêî íå ñîîòâåòñòâóåò èñòèíå [68,69]. Â òîì ÷èñ-

ëå è íàøè ñîáñòâåííûå äàííûå, ïîëó÷åííûå ïðè

èññëåäîâàíèè äîñòàòî÷íî ðåïðåçåíòàòèâíîé ãðóïïû

áîëüíûõ (n=1659) ñ ìîðôîëîãè÷åñêè äîêàçàííîé ãëî-

ìåðóëÿðíîé ïàòîëîãèåé è äèàáåòè÷åñêîé íåôðîïà-

òèåé, íå ïîëó÷àâøèõ ÇÏÒ, êîòîðûå òàêæå ïîçâîëÿþò

óòâåðæäàòü, ÷òî ðàçâèòèå àíåìèè (Hb<120 ã/ë) íà

ðàííèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ íå ÿâëÿåòñÿ ðåäêîñòüþ. Ðàñ-

ïðîñòðàíåííîñòü àíåìèè â îáùåé ãðóïïå ñîñòàâèëà

33,4%, ñðåäè áîëüíûõ ñ ÕÁÏ 1–2-é ñòàäèé – 13,9%

(ÑÊÔ 60–89 è >90 ìë/ìèí), ñ ÕÁÏ 3-é ñòàäèè (ÑÊÔ

30–59 ìë/ìèí) – 29,8%, ïðè ÕÁÏ 4–5-é ñòàäèé (ÑÊÔ

15–29 è <15 ìë/ìèí) – 79,4%.

Äëÿ îáùåé ïîïóëÿöèè õîðîøî èçâåñòíî âëèÿíèå

âîçðàñòà è ïîëîâîé ïðèíàäëåæíîñòè íà ðàçâèòèå

àíåìèè. Â îáñëåäîâàííîé íàìè êîãîðòå ïàöèåíòîâ

ñ ÕÁÏ ó êàæäîãî äåñÿòîãî ìóæ÷èíû è êàæäîé ïÿ-

òîé æåíùèíû ñ ÑÊÔ>60 ìë/ìèí ðåãèñòðèðîâàëè

àíåìèþ (ðèñ. 1). Êîíöåíòðàöèÿ Hb êðîâè áûëà äî-

ñòîâåðíî íèæå ó ëèö æåíñêîãî ïîëà íà 1–3-é ñòà-

äèÿõ ÕÁÏ, îäíàêî ïðè ïðîãðåññèðîâàíèè

äèñôóíêöèè ïî÷åê (ÕÁÏ 4–5-é ñòàäèé) ñîäåðæà-

íèå Hb ó ëèö ðàçíîãî ïîëà ñòàíîâèëîñü ïðàêòè÷åñ-

êè îäèíàêîâûì (ðèñ. 2).

Ïîñêîëüêó ñðåäíèé âîçðàñò ëèö æåíñêîãî ïîëà

â äàííîé ãðóïïå ñîñòàâèë 36 ëåò (95% – äîâåðè-

òåëüíûé èíòåðâàë (ÄÈ), 36–39), òî òàêàÿ äèñïðî-

ïîðöèÿ, î÷åâèäíî, ìîãëà áûòü îáóñëîâëåíà ÷àñòûì

ðàçâèòèåì äåôèöèòà æåëåçà â ïðåìåíîïàóçàëüíîì

ïåðèîäå [70]. Ïðè ñíèæåíèè ÑÊÔ ïîëîâûå ðàçëè-

÷èÿ â ðàñïðîñòðàíåííîñòè ìàëîêðîâèÿ èñ÷åçàëè

(ðèñ. 1). Â öåëîì ðàñïðîñòðàíåííîñòü àíåìèè ïðè

ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè, ïî íàøèì äàííûì, îêàçàëàñü

ñóùåñòâåííî âûøå, ÷åì â îáùåé ïîïóëÿöèè äàæå

íà îòíîñèòåëüíî ðàííèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ [71].

Рис. 1. Распространенность анемии при ХБП в зависимос�
ти от пола и уровня СКФ (n=1659).

Рис. 2. Содержание Hb  крови в зависимости от пола и
стадии ХБП (темные столбцы – женщины, светлые столбцы
– мужчины).
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Ôàêòîðû ðèñêà àíåìèè íà ïðåääèàëèçíûõ
ñòàäèÿõ õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê

Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè îñòàåòñÿ îòêðûòûì

âîïðîñ î òîì, çàâèñÿò ëè âûðàæåííîñòü è òåìïû

ïðîãðåññèðîâàíèÿ àíåìèè îò ýòèîëîãèè ïî÷å÷íîãî

ïðîöåññà. Èñêëþ÷åíèå ñîñòàâëÿåò ëèøü ÑÄ êàê

ïðè÷èíà ÕÁÏ, â îòíîøåíèè ðàçâèòèÿ àíåìèè ïðè

êîòîðîì ïîñëåäíèå ãîäû ïðåäñòàâëåí ðÿä èññëå-

äîâàíèé. ÑÄ àññîöèèðóåòñÿ ñ áîëüøåé ÷àñòîòîé

àíåìèè ïðè ÑÊÔ 30–59 ìë/ìèí â ñðàâíåíèè ñ íå-

äèàáåòè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè ïî÷åê. Äëÿ äðó-

ãèõ ñòàäèé ÕÁÏ ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé â

ðàñïðîñòðàíåííîñòè àíåìèè íå áûëî îáíàðóæåíî

[72], õîòÿ ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå óêàçûâàþò íà

ñóùåñòâåííî áîëüøóþ ðàñïðîñòðàíåííîñòü è âû-

ðàæåííîñòü àíåìèè ïðè ÑÊÔ<15 ìë/ìèí ó áîëü-

íûõ äèàáåòîì (ðèñ. 2,3). Ïîõîæèå äàííûå áûëè

ïîëó÷åíû è â äðóãîì êðóïíîì èññëåäîâàíèè [73] –

ñðåäè äîìèíèðîâàâøèõ â èññëåäîâàíèè áîëüíûõ

ÑÄ ñ ÑÊÔ<60 ìë/ìèí ðèñê àíåìèè áûë â 1,7 ðàçà

áîëüøå ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ÕÃÍ. Ïðåäïîëà-

ãàþò, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ íàðóøåíèå àäåêâàòíîé

ïðîäóêöèè ÝÏÎ ìîæåò ðàçâèâàòüñÿ íà îòíîñèòåëü-

íî ðàííèõ ñòàäèÿõ ïî÷å÷íîãî ïðîöåññà [74]. Âìåñ-

òå ñ òåì ñîáñòâåííûå äàííûå àâòîðîâ, óáåäèòåëüíî

äåìîíñòðèðóÿ ðîëü äèàáåòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ ïî-

÷åê â ðàçâèòèè àíåìèè, îò÷åòëèâî óêàçûâàþò è íà

çíà÷èìîñòü ìîðôîëîãè÷åñêîé ôîðìû ãëîìåðóëîíåô-

ðèòà â ðàçâèòèè àíåìèè. Íàèáîëüøóþ âûðàæåííîñòü

ìàëîêðîâèÿ ìû îòìå÷àëè ó áîëüíûõ ÑÄ (îñîáåííî

ïðè òèïå 1) è ìåìáðàíîçíî-ïðîëèôåðàòèâíîì ãëîìå-

ðóëîíåôðèòå. Áîëåå âûñîêèå çíà÷åíèÿ Hb è áîëåå

íèçêóþ ÷àñòîòó ìàëîêðîâèÿ îòìå÷àëè ïðè áîëåçíè

ìèíèìàëüíûõ èçìåíåíèé, ìåçàíãèàëüíî-ïðîëèôåðà-

òèâíîì ãëîìåðóëîíåôðèòå, IgA-íåôðîïàòèè, ìåìáðà-

íîçíîé íåôðîïàòèè. Ïðîìåæóòî÷íîå ïîëîæåíèå

çàíèìàþò ôîêàëüíîñåãìåíòàðíûé ãëîìåðóëîñêëåðîç

è àìèëîèäíûå ïîðàæåíèÿ ïî÷åê. Ïî-âèäèìîìó, òà-

êèå ðàçëè÷èÿ ìîãóò áûòü îáúÿñíåíû ðàçíîé ðàñïðî-

ñòðàíåííîñòüþ òÿæåëûõ ñêëåðîòè÷åñêèõ èçìåíåíèé

ïî÷åê ïðè ðàçëè÷íûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ ôîðìàõ ãëî-

ìåðóëÿðíîãî ïîâðåæäåíèÿ.

Õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî ðàñïðîñòðàíåííîñòü àíå-

ìèè îò÷åòëèâî êîððåëèðóåò ñ òÿæåñòüþ äèñôóíê-

öèè ïî÷åê [68,69]. Âìåñòå ñ òåì â íåôðîëîãè÷åñêîé

ëèòåðàòóðå äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè ïî÷òè íå îá-

ñóæäàëñÿ âîïðîñ ñâÿçè àíåìèè è îñíîâíûõ êëèíè-

÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ïðîãðåññèðóþùåé ïî÷å÷íîé

Рис. 2. Концентрация Hb крови у больных ХГН и СД в зависи�
мости от стадии ХБП. Темные столбики – ХГН, светлые � СД
(F=0.5, p=0.73; вертикальные линии соответствуют 95%�ДИ).

Рис. 3.  Доля больных с анемией в группах ХГН и СД в зави�
симости от стадии ХБП (темные столбцы – ХГН, светлые –
СД) F=2,17, p=0.07.

Рис. 4. Средние значения гемоглобина (+ 95% доверитель�
ный интервал)  (а) и распространенность анемии (Hb<120
г/л) (б) при различной этиологии ХБП. Сокращения: IgA –
IgA�нефропатия; МезПГН – не�IgA мезангиально�пролифе�
ративный гломерулонефрит; БМИ – болезнь минимальных
изменений; МПГН – мембранозно�пролиферативный гло�
мерулонефрит; МГН� мембранозный гломерулонефрит; А
– амилоидоз; ФСГС – фокально�сегментарный гломерулос�
клероз; СД 1 – диабетическая нефропатия при СД тип 1; СД
2 – диабетическая нефропатия при СД тип 2.
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ïàòîëîãèè íà âûðàæåííîñòü àíåìèè. Íàøè èññëå-

äîâàíèÿ îïèñàííîé âûøå ãðóïïû áîëüíûõ ïîêàçà-

ëè, ÷òî êîíöåíòðàöèÿ Hb, ïîìèìî ÑÊÔ, òåñíî

ñâÿçàíà ñî âñåìè îñíîâíûìè ïîêàçàòåëÿìè òÿæå-

ñòè çàáîëåâàíèÿ ïî÷åê – óðîâíåì ïðîòåèíóðèè, àð-

òåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ, àëüáóìèíà ñûâîðîòêè êðîâè

(ðèñ. 4, à-ã).

Êàêèå æå èç îáñóæäàåìûõ ïîòåíöèàëüíûõ êëè-

íè÷åñêèõ ïðåäèêòîðîâ ðàçâèòèÿ àíåìèè, íàðÿäó ñ

âîçðàñòîì, ïîëîì áîëüíûõ, ÑÊÔ è íîçîëîãè÷åñêîé

ïðèíàäëåæíîñòüþ ÕÁÏ, îáëàäàþò íàèáîëåå ñèëü-

íûì è íåçàâèñèìûì âëèÿíèåì íà óðîâåíü ãåìîã-

ëîáèíà íà ïðåääèàëèçíûõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ? Ê òàêèì

ïðåäèêòîðàì, ïî äàííûì ðåãðåññèîííîãî àíàëèçà

îòíîñÿòñÿ: ÑÊÔ, æåíñêèé ïîë, ïîðàæåíèå ïî÷åê íà

ôîíå ÑÄ è ìåìáðàíîçíî-ïðîëèôåðàòèâíûå âàðèàí-

òû ÕÃÍ, à òàêæå êîíöåíòðàöèÿ àëüáóìèíà ñûâî-

ðîòêè êðîâè (òàáëèöà). Ïðè ýòîì îòíîñèòåëüíûé

ðèñê ðàçâèòèÿ àíåìèè (Hb<120 ã/ë) óâåëè÷èâàåòñÿ

ó ëèö æåíñêîãî ïîëà â 1,6 ðàçà (95% ÄÈ 1,4–1,8), ó

áîëüíûõ ÑÄ – â 2,1 ðàçà (95% ÄÈ 1,4–3,3) è ó áîëü-

íûõ ìåìáðàíîçíî-ïðîëèôåðàòèâíûì ãëîìåðóëî-

íåôðèòîì – â 2 ðàçà (95% ÄÈ 1,3–3,3). Ñíèæåíèå

îòíîñèòåëüíîãî ðèñêà ïðè óâåëè÷åíèè ÑÊÔ íà 1 ìë/

ìèí ñîñòàâèëî 2,6% (95% ÄÈ 2,0–3,3%) è ñîäåð-

æàíèÿ àëüáóìèíà ñûâîðîòêè êðîâè íà 1 ã/ë – 7,1%

(95% ÄÈ 5,1–9,0%).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Òàêèì îáðàçîì, ó çíà÷èòåëüíîãî ÷èñëà áîëü-

íûõ ñ ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèåé ðàçâèâàåòñÿ àíåìèÿ,

êîòîðàÿ ìîæåò âîçíèêàòü óæå íà ðàííèõ ñòàäèÿõ

ÕÁÏ è êîòîðàÿ èìååò äâîÿêóþ êëèíè÷åñêóþ çíà-

÷èìîñòü. Ñ îäíîé ñòîðîíû, ðàçâèòèå è âûðàæåí-

íîñòü àíåìèè ñóùåñòâåííî çàâèñèò îò ýòèîëîãèè

ÕÁÏ è âûðàæåííîñòè êëèíè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêè.

Òàêàÿ òåñíàÿ ñâÿçü àíåìèè ñ ïîêàçàòåëÿìè òÿæå-

ñòè òå÷åíèÿ ÕÁÏ ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü ñíè-

æåíèå êîíöåíòðàöèè ãåìîãëîáèíà êðîâè ñ

êëèíè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ êàê äîïîëíèòåëüíûé è

Рис. 5. Корреляционный анализ Пирсона зависимости уров�
ня гемоглобина от суточной протеинурии (а), среднего ар�
териального давления (б), альбумина сыворотки крови (в),
СКФ (г).

Предиктор β SE (β) B SE (B) t p

СКФ 0,358 0,036 0,3 0,0 10,0 <0,000001
Альбумин крови 0,300 0,039 0,7 0,1 7,7 <0,000001
Сахарный диабет �0,358 0,054 �16,9 2,5 �6,7 <0,000001
Мужской пол �0,155 0,034 �6,9 1,5 4,6 <0,000006
МПГН �0,154 0,042 �9,8 2,6 �3,7 <0,000227

Независимые предикторы уровня Hb крови
в группе  больных ХБП с различными

вариантами хронического гломерулонефрита
и сахарным диабетом (n=1352)

(множественная линейная регрессия
(R2=0,33, p<0,0001);  знак перед

коэффициентом регрессии указывает
на направление действия признака)
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âåñüìà ñóùåñòâåííûé íåáëàãîïðèÿòíûé ïðîãíîñ-

òè÷åñêèé ôàêòîð. Â òî æå âðåìÿ ðàçâèòèå è ïåðñè-

ñòèðîâàíèå ìàëîêðîâèÿ ó áîëüíûõ ÕÁÏ ÿâëÿåòñÿ

íå òîëüêî íåâèííûì ñâèäåòåëåì âûðàæåííîñòè

äèñôóíêèè ïî÷åê, íî òàêæå ìîæåò èìåòü è âàæíîå

ïàòîôèçèîëîãè÷åñêîå çíà÷åíèå. Ðå÷ü èäåò îá îò-

÷åòëèâîé ñâÿçè àíåìèè ñ ðàçâèòèåì ñåðäå÷íî-ñî-

ñóäèñòîé ïàòîëîãèè, à òàêæå î ðÿäå ìåõàíèçìîâ,

ñïîñîáíûõ ïðèâîäèòü ê íàðàñòàíèþ òóáóëîèíòåð-

ñòèöèàëüíûõ èçìåíåíèé è òàêèì îáðàçîì – ê óñêî-

ðåíèþ òåìïîâ ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ.

Ïðèâåäåííûå äàííûå îïðåäåëåííî óêàçûâàþò

íà íåîáõîäèìîñòü ïðîôèëàêòèêè, ðàííåé äèàãíîñ-

òèêè, óòî÷íåíèÿ ìåõàíèçìîâ è àäåêâàòíîãî ëå÷å-

íèÿ àíåìèè ó áîëüíûõ ñ ÕÁÏ, íå äîæèäàÿñü

íàñòóïëåíèÿ âûðàæåííîé äèñôóíêöèè ïî÷åê. Ïî-

äîáíûé ïîäõîä, êàê ÷àñòü ñòðàòåãèè íåôðîïðîòåê-

öèè, ìîæåò ïðèâåñòè ê ñíèæåíèþ òåìïîâ

ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòûõ ðèñêîâ è ñìåðòíîñòè ó áîëüíûõ

êàê íà ïðåääèàëèçíûõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ, òàê è â ïðî-

öåññå ÇÏÒ [62,75].
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