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Цукровий дiабет (ЦД) 2 типу — поши-
рене захворювання, на яке страждає близь-
ко 5% населення Європи [1]. Характерним
ускладненням ЦД 2 типу є нефропатiя. В iн-
дустрiально розвинених країнах дiабетична
нефропатiя стала провiдною причиною тер-
мiнальної стадiї хронiчної хвороби нирок
(ХХН) [2]. Приблизно половина хворих на
ХХН страждає на анемiєю [3, 4]. Вiдповiд-
но, ЦД 2 типу є однiєю з головних причин
ниркової анемiї. При дiабетичнiй нефропатiї
анемiя розвивається ранiше i протiкає важ-
че, нiж у хворих iз захворюваннями нирок
iншої природи. Наприклад, за даними епiде-
мiологiчного дослiдження NHANES III, ча-
стота анемiї у хворих на ХХН III–IV стадiй
i ЦД була удвiчi вищою, нiж у хворих iз
порушенням функцiї нирок, якi не стражда-
ють на ЦД [5].

Анемiя вiрогiдно знижує виживанiсть
хворих, є незалежним прогностичним чин-
ником ризику смертi. Цi данi пiдтвер-
джуються результатом дослiдження ARIC,
яке показало, що анемiя тiсно пов’язана
зi збiльшенням ризику серцево-судинних
ускладнень [6]. За даними численних до-
слiджень, анемiя розглядається як причи-
на i наслiдок хронiчної серцевої недостатно-
стi (ХСН) [7–9]. Порочне коло патофiзiоло-
гiчних взаємозв’язкiв мiж ушкодженням ни-
рок, анемiєю i ХСН отримало назву «кардiо-
ренальний анемiчний синдром» (КРАС) [10].

За даними D. Silverberg [11], у 80% хворих,
що страждають на хронiчну ниркову недо-
статнiсть (ХНН) та анемiю, дiагностовано
ХСН, з них 50% хворiли на ЦД 2 типу.

Дослiдженням M. Thomas i спiвавт. [12]
показано, що у хворих на ЦД 2 типу ви-
значається статистично значуще зниження
рiвня гемоглобiну (Hb) за мiрою зростання
тяжкостi ХСН з I до IV функцiонального
класу (ФК) за класифiкацiєю Нью-Йорк-
ської асоцiацiї серця (NYHA). Анемiя має
негативний вплив на якiсть життя хворих,
викликає зниження працездатностi i толе-
рантностi до фiзичного навантаження. У до-
слiдженнi P. Vlagopoulos et al. вивчено про-
гностичне значення анемiї у 3015 хворих на
ЦД 2 типу. У хворих з нефропатiєю анемiя
була пов’язана iз збiльшенням ризику iнфар-
кту мiокарда i смертi вiд iшемiчної хвороби
серця (IХС) в 1,64 рази, iнсульту — в 1,81
рази i смертi вiд будь-яких причин — в 1,88
рази [13].

У зв’язку iз збiльшенням кiлькостi хво-
рих на ЦД 2 типу, ХНН та серцево-судиннi
захворювання, у тому числi ХСН, пробле-
ма взаємин в рамках КРАС на даний час
є однiєю з актуальних i iнтенсивно дослiджу-
ваних [14, 15].

За даними свiтової лiтератури, певна
роль у прогресуваннi втрати функцiї нирок
та розвитку анемiї у хворих за наявностi
ЦД 2 типу вiдводиться збiльшенню об’єму
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iнтерстицiю, ступiнь якого зворотно про-
порцiйна до клiренсу креатинину, результа-
том чого є порушення синтезу центрально-
го регулятора еритропоезу — еритропоетину
(ЕПО) [16]. Однак дискутабельним залиша-
ється питання активностi ЕПО у пацiєнтiв
з анемiєю, що розвинулася на тлi ХСН, за-
лежно вiд ґенеза нефропатiї.

Метою дослiдження, що подається, бу-
ло вивчення активностi еритропоетину та
функцiонального стану нирок у хворих
з анемiєю, що розвинулася на фонi хронiчної
серцевої недостатностi за наявностi дiабе-
тичної нефропатiї або гiпертензивної нефро-
патiї (ГН).

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 140 хворих на ХСН II–IV ФК
внаслiдок IХС, якi перебували на лiкуван-
нi у кардiологiчному вiддiленнi Харкiвської
мiської клiнiчної лiкарнi №27 (середнiй вiк
71,42± 8,66 рокiв). До групи 1 увiйшли 50
анемiчних хворих на ХСН, у яких дiагносто-
вана ДН; до групи 2 — 50 пацiєнтiв з ане-
мiєю, що розвинулася на тлi ХСН та ГН.
Групу порiвняння складали 40 хворих на
ХСН без анемiї та ознак нефропатiї. Iз дослi-
дження було виключено хворих на гострий
коронарний синдром, гострий iнфаркт мiо-
карда, захворювання, якi могли б стати при-
чиною анемiї (патологiя шлунково-кишково-
го тракту, онкологiчнi захворювання, а та-
кож кровотечi, дiагностованi напередоднi
або пiд час госпiталiзацiї).

Функцiональний клас ХСН встановлю-
вали згiдно класифiкацiї NYHA, дiагноз ане-
мiї — згiдно критерiїв Медичного комiтету
стандартiв гематологiї (ICST, 1989) (концен-
трацiї Hb у венознiй кровi < 120 г/л для
жiнок та <130 г/л — для чоловiкiв).

Усiм хворим виконано клiнiчний та бiо-
хiмiчний аналiзи кровi. Ниркову функцiю
оцiнювали за показниками швидкостi клу-

бочкової фiльтрацiї (ШКФ), яку розрахову-
вали за допомогою формули Cockroft-Gault.
Пацiєнтам виконано iнструментальнi дослi-
дження: ЕКГ, ехокардiографiю у доплер-ре-
жимi, ультразвукове дослiдження печiнки
та нирок, фiброгастродуоденоскопiю в разi
потреби. Концентрацiю ЕПО визначали iму-
ноферментним методом за допомогою набо-
ру реагентiв «Peptide Enzyme Immunoassay
(EIA-3646)» (DRG, США). Для визначен-
ня концентрацiї альбумiну сечi iмунофер-
ментним методом використано тест-систему
«Альбумiн — IФА» (ТОВ НВЛ «Гранум»,
Україна). Наявнiсть альбумiну сечi у дiапа-
зонi 20–200 мг/л вважали критерiєм мiкро-
альбумiнурiї (МАУ).

Статистична обробка отриманих даних
проводилася з використанням пакету ста-
тистичних програм «Microsoft Excel». Да-
нi представлено у виглядi середнiх вели-
чин та похибки середнього (X ± SX). Ста-
тистична значимiсть розбiжностей визнача-
лася за критерiєм Фiшера, наявнiсть взає-
мозв’язкiв мiж дослiджуваними показника-
ми — за допомогою кореляцiй Спiрмена.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При обстеженнi хворих як 1, так i 2
групи знайдено вiрогiдне зниження рiвня
Hb, еритроцитiв та кольорового показника
(КП) вiдносно групи порiвняння (див. табл.).
Що стосується ШКФ та ЕПО, то їх рiвень
вiрогiдно знижувався у хворих обох груп
вiдносно групи порiвняння. У хворих гру-
пи 1 та 2, у порiвняннi з пацiєнтами групи
ХСН без ознак нефропатiї та анемiї, виявле-
но статистично значуще пiдвищення альбу-

мiнурiї. При спiвставленнi рiвня Hb, еритро-
цитiв, КП та ШКФ у хворих з анемiєю, що
розвинулася на тлi ХСН та ДН, вiрогiдних
змiн у порiвняннi з анемiчними хворими на
ХСН з ГН виявлено не було. У анемiчних
хворих з ДН та ХСН виявлено вiрогiдне зни-
ження концентрацiї ЕПО у сироватцi кровi
порiвняно з хворими на ХСН з ГН та ане-
мiєю. Отриманi результати узгоджуються
з даними наукової лiтератури. Так, у роботi
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Т а б л и ц я
Показники еритропоезу, функцiонального стану нирок та еритропоетину

у анемiчних хворих на хронiчну серцеву недостатнiсть в залежностi вiд наявностi
дiабетичної або гiпертензивної нефропатiї

Показник

Групи анемiчних хворих на
хронiчну серцеву недостатнiсть Група хворих на

хронiчну серцеву
недостатнiсть без
ознак нефропатiї
та анемiї (n=50)

з дiабетичною
нефропатiєю

(n=40)

з гiпертонiчною
нефропатiєю

(n=50)

Еритроцити, × 1012/л 3,38± 0,10# 3,27± 0,11# 4,62± 0,06

Гемоглобiн, г/л 89,57± 3,05# 86,6± 3.3# 136,3± 1,4

КП, Од 0,79± 0,007# 0,79± 0,011# 0,88± 0,003

ШКФ, мл/хв./1,73 м2 50,39± 2,86# 48,86± 2,42# 85,64± 2,84

Еритропоетин, мМО/мл 3,772± 0,22*# 6,73± 0,99# 16,65± 0,64

Альбумiн сечi, мг/л 101,3± 10,14*# 77,09± 7,64# 21,25± 1,42

П р и м i т к а. # — p<0,001 при спiвставленнi з групою ХСН без ознак дiабетичної та гiпертензивної
нефропатiї; * — p<0,05 при спiвставленнi груп хворих з дiабетичною та гiпертензивною нефропатiєю.

D.R. Bosman та спiвавт. [17] продемонстро-
вано, що рiвень ЕПО є нижчим у хворих
з ЦД 2 типу порiвняно з пацiєнтами з не-
фропатiєю недiабетичного ґенезу.

Дослiдження рiвня альбумiну сечi пока-
зало наявнiсть МАУ у хворих обох груп.
У хворих групи порiвняння виявлено нормо-
альбумiнурiю. При спiвставленнi рiвня аль-
бумiнурiї у анемiчних хворих на ХСН в за-
лежностi вiд наявностi ДН або ГН, визначе-
но його зниження у хворих з ДН (p<0,05).

При визначеннi кореляцiйних зв’язкiв
мiж дослiджуваними показниками у хво-
рих обох груп нами знайдено зворотнi
зв’язки мiж МАУ та ЕПО у пацiєнтiв з ДН
(r=–0,40) та ГН (r=–0,25), що свiдчить на
користь можливих втрат ЕПО з сечею. Такi
данi узгоджуються з даними Л. I. Мазур [18],
згiдно яких у хворих з ХХН спостерiгається
втрата ЕПО з сечею у складi пула бiлкiв.

Отриманi прямi зв’язки мiж рiвнем ЕПО
та гемоглобiном (r= 0,46 за наявностi ДН;
r= 0,62 за наявностi ГН) у хворих обох груп
свiдчать про неадекватний синтез ЕПО нир-

ками у хворих з ДН та ГН навiть на тлi
помiрного зниження азотовивiльної функцiї,
про що свiдчать рiвнi ШКФ. Бiльш виразно
таке явище спостерiгається у хворих з ДН.
Так, у нашому дослiдженнi, виявлено, що
рiвень ЕПО у анемiчних хворих на ХСН
з ДН був удвiчi нижчим порiвняно з пацi-
єнтами, що мали ГН, та у п’ять разiв ниж-
че, нiж у хворих на ХСН без ознак анемiї
та нефропатiї. У здорових осiб зниження
рiвня гемоглобiну супроводжується посилен-
ням продукцiї ниркового ЕПО. У хворих
з ЦД 2 типу цей зв’язок порушується через
те, що ЕПО-синтезуючi клiтини iнтерстицiю
пошкоджуються i руйнуються ранiше, нiж
при недiабетичних нефропатiях, втрачають
адекватну зворотну реакцiю — посилення
продукцiї ЕПО у вiдповiдь на анемiю.

Таким чином, у хворих з анемiєю, що
розвинулася на тлi ХСН за наявностi ДН або
ГН, знайдено порушення синтезу централь-
ного регулятора еритропоезу — ЕПО, що
може розглядатись як чинник формування
анемiї у даної когорти хворих.

ВИСНОВКИ

1. У хворих з анемiєю, що розвинулася
на тлi хронiчної серцевої недостатно-
стi, спостерiгається зниження рiвнiв
еритропостину та зростання мiкроаль-

бумiнурiї за наявностi як дiабетичної
нефропатiї, так i гiпертезивної нефро-
патiї.

2. Наявнiсть анемiї у хворих на хронiчну
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серцеву недостатнiсть з дiабетичною
нефропатiєю асоцiюється з неадекват-
но низьким рiвнем центрального ре-
гулятора еритропоезу у вiдповiдь на
низькi концентрацiї гемоглобiну на тлi
помiрного зниження швидкостi клу-

бочкової фiльтрацiї. Про це свiдчать
мiнiмальнi рiвнi еритропоетину внаслi-
док зниженої ендокринної функцiї ни-
рок та втрати еритропоетину за наяв-
ностi мiкроальбумiнурiї.
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Клiнiчна ендокринологiя

РIВЕНЬ ЕРИТРОПОЕТИНУ ТА ФУНКЦIОНАЛЬНИЙ СТАН НИРОК
У АНЕМIЧНИХ ХВОРИХ НА ХРОНIЧНУ СЕРЦЕВУ НЕДОСТАТНIСТЬ

ЗА НАЯВНОСТI ДIАБЕТИЧНОЇ НЕФРОПАТIЇ

Бiловол О.М., Риндiна Н. Г., Дунаєва I.П.

Харкiвський нацiональнiй медичний унiверситет

У хворих з анемiєю, яка розвинулася на тлi хронiчної серцевої недостатностi, знайдено
зниження рiвнiв еритропоетину та зростання мiкроальбумiнурiї за наявностi як дiабетичної,
так i гiпертензивної нефропатiї. Наявнiсть анемiї у хворих на хронiчну серцеву недостатнiсть
з дiабетичною нефропатiєю асоцiюється з неадекватно низьким рiвнем центрального регулятора
еритропоезу у вiдповiдь на низькi концентрацiї гемоглобiну на тлi помiрного зниження швидко-
стi клубочкової фiльтрацiї. Про це свiдчать мiнiмальнi рiвнi еритропоетину внаслiдок зниженої
ендокринної функцiї нирок та втрати еритропоетину за наявностi мiкроальбумiнурiї.

К л ю ч о в i с л о в а: хронiчна серцева недостатнiсть, анемiя, дiабетична нефропатiя,
гiпертензивна нефропатiя, еритроетин.

УРОВЕНЬ ЭРИТРОПОЭТИНА И ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ПОЧЕК
У АНЕМИЧНЫХ БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ

НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ ПРИ НАЛИЧИИ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕФРОПАТИИ

Беловол А.Н., Рындина Н. Г., Дунаева И.П.

Харьковский национальный медицинский университет

У больных с анемией, развившейся на фоне хронической сердечной недостаточности, обнару-
жено снижение уровня эритропоэтина и усиление микроальбуминурии как при диабетической,
так и при гипертензивной нефропатии. Наличие анемии у больных с хронической сердечной
недостаточностью и диабетической нефропатией ассоциируется с неадекватно низким уровнем
центрального регулятора эритропоэза в ответ на низкие концентрации гемоглобина на фоне уме-
ренного снижения скорости клубочковой фильтрации. Об этом свидетельствуют минимальные
уровни эритропоэтина вследствие сниженной эндокринной функции почек и потери эритропоэ-
тина при микроальбуминурии.

К л ю ч е в ы е с л о в а: хроническая сердечная недостаточность, анемия, диабетическая
нефропатия, гипертензивная нефропатия, эритроэтин.

THE LEVEL OF ERYTHROPOIETIN AND RENAL FUNCTION IN ANEMIC
PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE IN THE PRESENCE OF DIABETIC

NEPHROPATHY

O.M. Bilovol, N.G. Ryndina, I. P. Dunayeva

Kharkiv National Medical University

The study showed that patients with anemia, which developed on a background of chronic heart
failure, found decreased levels of erythropoietin and increased microalbuminuria both in diabetic and
hypertensive nephropathy. The presence of anemia in patients with chronic heart failure and diabetic
nephropathy is associated with inadequately low central regulator of erythropoiesis in response to low
concentrations of hemoglobin on a base of moderate slowing glomerular filtrating rate, as evidenced
by minimum levels of erythropoietin in presence of microalbuminuria.

K e y w o r d s: chronic heart failure, anemia, diabetic nephropathy, hypertensive nephropathy,
erythropoietin.
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