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Метою дослiдження було оцiнити динамiку си-
роваткових рiвнiв еритропоетину в анемiч-

них хворих на хронiчну серцеву недостатнiсть з 
рiзними стадiями хронiчної хвороби нирок. 

Матерiали та методи. Концентрацiю еритро-
поетину сироватки кровi, альбумiну сечi визна-
чали iмуноферментним методом. 

Результати вивчення динамiки еритропое-
тину в анемiчних хворих на хронiчну серцеву 
недостатнiсть виявили глибокi порушення у 
виглядi зниження його сироваткових концент-
рацiй паралельно наростанню стадiї хронiчної 
хвороби нирок, внаслiдок згасання ендокрин-
ної функцiї нирoк та падiння вивiльнення цен-
трального регулятора еритропоезу.

Висновки. Прогресування хронiчної хвороби 
нирок у пацiєнтiв з анемiєю на тлi хронiчної сер-
цевої недостатностi характеризується зниженням 
концентрацiї еритропоетину внаслiдок порушен-
ня ендокринної функцiї нирок та втрати еритро-
поетину за наявностi мiкроальбумiнурiї, що може 
бути причиною виникнення анемiчного синдро-
му. Наявнiсть II стадiї хронiчної хвороби нирок в 
анемiчних хворих на хронiчну серцеву недостат-
нiсть асоцiюється з присутнiстю вiдносного де-
фiциту еритропоетину, перехiд до III стадiї суп-
роводжується розвитком абсолютного дефiциту 
центрального регулятора еритропоезу.

Ключовi слова: хронiчна серцева недостатнiсть, 
хронiчна хвороба нирок, анемiя, еритропоетин.

Вступ
Порушення функцiї нирок i анемiя є частими 

супутниками хронiчної серцевої недостатностi 

(ХСН), сприяють прогресуванню ознак серце-
вої декомпенсацiї шляхом пiдвищення рiвня ак-
тивацiї декiлькох патофiзiологiчних шляхiв, що 
ведуть до загибелi мiокарда [5, 10]. Наявнiсть 
вищезазначених коморбiдних станiв щiльно 
пов’язана з пiдвищенням активностi механiзмiв, 
вiдповiдальних за прогресування ХСН, — сим-
патичної нервової системи, ренiн-ангiотензи-
нової системи, оксидативного стресу та iмуно-
запалення [9]. Сiлверберг та спiвавт. об’єднали 
ХСН, ниркову дисфункцiю й анемiю в синдром 
кардiоренальної анемiї, де серцева декомпенса-
цiя може призвести як до прогресуючої нирко-
вої дисфункцiї, так i до анемiї, що, в свою чергу, 
може погiршити клiнiчний перебiг ХСН [7, 8]. 
За даними великих проспективних дослiджень, 
анемiя та ниркова дисфункцiя розглядаються 
як фактори ризику пiдвищеної смертностi у па-
цiєнтiв iз ХСН [4, 9]. Цiкавим є той факт, що, 
незважаючи на результати вищезазначених до-
слiджень, присутнiсть хронiчної хвороби нирок 
(ХХН) та анемiчного синдрому серед амбула-
торних хворих на ХСН визнається кардiолога-
ми та терапевтами менш нiж у 20% випадкiв [6].

Факторами, що призводять до розвитку 
анемiї у хворих на ХСН, можуть бути мальаб-
сорбцiя як результат венозного застою в шлун-
ково-кишковому трактi, серцева кахексiя, 
пов’язана з компенсаторною гiподинамiєю i не-
повноцiнним харчуванням, застосування аспi-
рину [1, 3]. Виникнення анемiї на тлi серцевої 
декомпенсацiї, за даними свiтової лiтератури, 
пов’язане з ураженням нирок i, як результат, 
зниженням продукцiї еритропоетину (ЕПО) — 
центрального регулятора еритропоезу. 

ЕПО стимулює утворення еритроцитiв з пiз-
нiх клiтин-попередникiв, пiдвищує вихiд ретику-
лоцитiв з кiсткового мозку, а також сприяє пролi-
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ферацiї та диференцiюванню клiтин еритроїдного 
паростка. Наявнiсть зниженого серцевого вики-
ду у пацiєнтiв на ХСН призводить до зростання 
iшемiї ниркової тканини, що може мати негатив-
ний вплив на продукцiю ЕПО. Залишається дис-
кутабельним характер змiн концентрацiй ЕПО у 
хворих на початкових стадiях ХХН з анемiєю на 
тлi серцевої декомпенсацiї.

Метою дослiдження було оцiнити динамiку 
сироваткових рiвнiв еритропоетину в анемiч-
них хворих на хронiчну серцеву недостатнiсть з 
рiзними стадiями хронiчної хвороби нирок.

Матерiали та методи 
дослiдження

Обстежено 129 хворих на ХСН II-IV ФК 
внаслiдок iшемiчної хвороби серця (IХС), якi 
знаходились на лiкуваннi в кардiологiчному 
вiддiленнi Харкiвської мiської клiнiчної лi-
карнi №27 (середнiй вiк 71,42±8,66 року). До 
основної групи увiйшли 71 анемiчний хво-
рий на ХСН, у якого дiагностовано ХХН. Гру-
пу порiвняння складали 58 хворих на ХСН без 
анемiї та ХХН. Iз дослiдження було виключе-
но хворих iз гострим коронарним синдромом, 
гострим iнфарктом мiокарда, захворювання-
ми, якi могли б стати причиною анемiї: пато-
логiєю шлунково-кишкового тракту, онколо-
гiчними захворюваннями, кровотечами, що 
були дiагностовано напередоднi госпiталiзацiї 
або пiд час госпiталiзацiї.

ФК ХСН встановлювали згiдно з класифi-
кацiєю Нью-йоркської асоцiацiї серця (NYHA). 
Наявнiсть та стадiї ХХН визначали за класифi-
кацiєю, запропонованою експертами Нацiональ-
ного ниркового фонду США (NKF) K/DOQ i в 
2005 р. затверджену II з’їздом нефрологiв Украї-
ни. Дiагноз анемiї встановлювали згiдно з кри-
терiями Медичного комiтету стандартiв гемато-
логiї (ICST, 1989): зниження концентрацiї Hb 
у венознiй кровi менш нiж 120 г/л для жiнок та 
менш нiж 130 г/л для чоловiкiв. 

Серед причин ХХН були наступнi: хронiч-
ний пiєлонефрит у 49 хворих, сечокам’яна хво-
роба — у 2 хворих, дiабетична та гiпертензив-
на нефропатiї — у 34 та 65 пацiєнтiв вiдповiдно. 
Поєднання хронiчного пiєлонефриту та дiабе-
тичної нефропатiї дiагностовано у 10 хворих, 
хронiчного пiєлонефриту iз сечокам’яною хво-
робою — в одного пацiєнта.

Усiм хворим виконано клiнiчний та бiохiмiч-
ний аналiзи кровi. Ниркову функцiю оцiню-
вали за допомогою швидкостi клубочкової 
фiльтрацiї (ШКФ), яку розраховували за допо-
могою формули Cockroft-Gault. Концентрацiю 
ЕПО визначали iмуноферментним методом за 

допомогою набору реагентiв «Peptide Enzyme 
Immunoassay (EIA-3646)» (DRG, USA). Для 
визначення концентрацiї альбумiну сечi iмуно-
ферментним методом використано тест-систе-
му «Альбумiн — IФА» (ТОВ «НВЛ «Гранум», 
Харкiв, Україна). Наявнiсть альбумiну сечi в 
дiапазонi 20-200 мг/л вважали критерiєм мiк-
роальбумiнурiї (МАУ).

Статистична обробка отриманих даних про-
водилася з використанням пакета статистичних 
програм «Microsoft Excel». Данi наведенi у виглядi 
середнiх величин та помилки середнього. Статис-
тична значимiсть рiзних середнiх визначалася за 
критерiєм F Фiшера. Наявнiсть взаємозв’язкiв 
мiж дослiджуваними показниками визначено за 
допомогою кореляцiй Спiрмена (r). 

Результати дослiдження  
та їх обговорення

ХХН II стадiї дiагностовано у 26 хворих, III 
стадiї — у 45 хворих. Пiд час аналiзу показни-
кiв еритропоезу знайдено вiрогiдне зниження 
Hb й еритроцитiв в анемiчних хворих на ХСН 
з ХХН III стадiї порiвняно з ХХН II стадiї. Що 
стосується КП вiрогiдних змiн мiж хворими 
на ХХН III стадiї та II стадiї знайдено не було  
(р>0,05). Результати наведенi в табл. 1. При 
порiвняннi показникiв еритропоезу у пацiєнтiв iз 
ХСН з анемiєю на тлi ХХН II i III стадiї виявлено 
вiрогiдне зниження дослiджуваних показникiв 
порiвняно з групою зiставлення. ШКФ у хворих 
на ХСН з анемiєю та ХХН III стадiї була вiрогiд-
но нижче порiвняно з анемiчними пацiєнтами iз 
ХСН з ХХН II стадiї та групою зiставлення.

У хворих на ХСН з анемiєю рiвень ЕПО 
вiрогiдно знижувався паралельно зростанню 
стадiї ХХН. При порiвняннi з групою зiстав-
лення, представленої пацiєнтами без ознак 
ХХН та анемiї, пацiєнти з анемiєю на тлi ХСН 
з ХХН II та III стадiї мали концентрацiї цент-
рального регулятора еритропоезу нижче (вiд-
мiнностi вiрогiднi, р<0,05). При детально-
му аналiзi визначено, що 68% хворих 1 групи, 
до якої увiйшли пацiєнти iз ХСН та анемiєю 
з ХХН II стадiї, рiвень ЕПО був у межах нор-
ми. За даними лiтератури, у хворих вже на I-
II стадiї ХХН визначається порушення ендок-
ринної функцiї, пов’язане з продукцiєю ЕПО 
[2]. Отриманi нами результати вказують на вiд-
сутнiсть компенсаторного наростання цент-
рального регулятора еритропоезу за наявностi 
високих потреб, обумовлених низькими рiвня-
ми Hb, що спостерiгається у здорових осiб. Такi 
змiни вказують на присутнiсть вiдносного дефi-
циту ЕПО вже на раннiх стадiях ХХН, коли рi-
вень ЕПО ще знаходиться в межах норми, проте 
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вiн неадекватний для низьких рiвнiв Hb. Отри-
манi нами результати узгоджуються з даними 
Л.I.Мазур, яка вказує на вiдсутнiсть пiдвищен-
ня синтезу ЕПО у вiдповiдь на зниження рiвня 
Нb у хворих на ХХН I-III стадiї [2].

Перехiд II стадiї ХХН до III стадiї у хворих 
на ХСН та анемiю характеризується вiрогiд-
ним зниженням концентрацiй ЕПО порiвня-
но як з групою зiставлення, до якої увiйшли па-
цiєнти iз ХСН без ознак анемiї та ХХН, так i 
з 1 групою, представленою хворими на анемiю 
на тлi ХСН та ХХН II стадiї. При детальному 
аналiзi концентрацiй ЕПО у пацiєнтiв 2 групи, 
до якої увiйшли хворi на ХСН та анемiю з ХХН 
III стадiї, виявлено тiльки 5% хворих з рiвнем 
ЕПО в межах норми. Тобто при прогресуваннi 
ХХН виникає абсолютний дефiцит централь-
ного регулятора еритропоезу. 

За даними лiтератури, у пацiєнтiв iз ХСН 
та ХХН наявнiсть анемiї може бути обумовле-
на зниженням продукцiї ЕПО ендотелiоцита-
ми перитубулярних капiлярiв i фiбробластiв, 
якi локалiзуються в iнтерстицiї, як результат 
iшемiї, що зростає, внаслiдок гiпоперфузiї нир-
кової тканини на тлi зниженого серцевого ви-
киду. Також iснує припущення, що у хворих 
з нирковою дисфункцiєю за наявностi протеї-
нурiї чи МАУ реєструються значнi втрати ЕПО 
у складi пулу бiлкiв, що екскретуються iз сечею 
[11]. Такi данi пiдтверджуються отриманими 
кореляцiйними зв’язками. Знайдено негатив-
ний зв’язок мiж ЕПО та МАУ (r=-0,26). Тобто 
зростання МАУ супроводжується зниженням 
рiвнiв центрального регулятора еритропое-
зу. Знайдений прямий кореляцiйний зв’язок 
мiж ЕПО та Нb (r=0,25) вказує на втрату рiз-
носпрямованих зв’язкiв мiж рiвнем ЕПО та Нb, 
який спостерiгається у здорових осiб, як адек-
ватна компенсаторна реакцiя органiзму у вiд-
повiдь на зростаючi потреби. 

Таким чином, прогресування ниркової дис-
функцiї у хворих на ХСН з анемiчним синдро-
мом супроводжується неефективним еритропо-
езом внаслiдок згасання ендокринної функцiї 
нирoк та падiння вивiльнення центрального ре-
гулятора еритропоезу.

Висновки
1. Прогресування хронiчної хвороби нирок у 

пацiєнтiв з анемiєю на тлi хронiчної серцевої не-
достатностi характеризується зниженням концен-
трацiї еритропоетину внаслiдок порушення ендок-
ринної функцiї нирок та втрати еритропоетину за 
наявностi мiкроальбумiнурiї, що може бути причи-
ною виникнення анемiчного синдрому.

2. Наявнiсть II стадiї хронiчної хвороби ни-
рок в анемiчних хворих на хронiчну серцеву 
недостатнiсть асоцiюється з присутнiстю вiд-
носного дефiциту еритропоетину внаслiдок не-
вiдповiдностi потреб та синтезу еритропоетину.

3. Перехiд II стадiї хронiчної хвороби нирок 
до III стадiї у пацiєнтiв з анемiєю на фонi хронiч-
ної серцевої недостатностi супроводжується роз-
витком абсолютного дефiциту еритропоетину, 
що пiдтверджується зниженням його концент-
рацiй у дослiджуваної когорти хворих.

Перспективами дослiдження є аналiз дина-
мiки рiвнiв центрального регулятора еритропо-
езу у хворих на хронiчну серцеву недостатнiсть 
з анемiєю в залежностi вiд типу ремоделювання 
мiокардалiвого шлуночка.
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Таблиця 1
Показники еритропоезу, еритропоетин в анемiчних пацiєнтiв на хронiчну серцеву недостатнiсть  

у залежностi вiд стадiї хронiчної хвороби нирок (M±m)

Показники, одиницi 
вимiрювання

Групи анемiчних хворих на ХСН Група пацiєнтiв iз ХСН без 
ознак ХХН та анемiї (�����n����=58)з ХХН II стадiї (�����n����=26) з ХХН III стадiї (�����n����=45)

Еритроцити, *1012/л 3,51±0,09** 2,76±0,17 4,61±0,06
Гемоглобiн, г/л 93,5±3,13** 69,62±4,45 135,4±1,42
КП, Од 0,79±0,01 0,76±0,01 0,87±0,003
ШКФ, (мл/хв./1,73 м2) 66,42±1,27** 40,48±1,21 89.7±3.52
Еритропоетин, мМО/мл 8,2±1,55**�# 4,14±0,2��## 16,7±0,64

Примiтка: * — р<0,05 при спiвставленнi анемiчних пацiєнтiв iз ХСН та ХХН II стадiї з ХХН III стадiї; ** — р<0,01 при спiвстав-
леннi анемiчних пацiєнтiв iз ХСН та ХХН II та III стадiї; # — р<0,05 при спiвставленнi анемiчних пацiєнтiв на ХСН та ХХН II i III 
стадiї з групою порiвняння, ## — р<0,05 при спiвставленнi анемiчних пацiєнтiв iз ХСН та ХХН II i III стадiї з групою порiвняння.
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Целью исследования было оценить динамику 
сывороточных уровней эритропоэтина у анемич-
ных больных с хронической сердечной недостаточ-
ностью и различными стадиями хронической бо-
лезни почек.

Материалы и методы. Концентрацию эритро-
поэтина сыворотки крови, альбумина мочи опре-
деляли иммуноферментным методом.

Результаты изучения динамики эритропоэти-
на у анемичных больных с хронической сердечной 
недостаточностью выявили глубокие нарушения 
в виде снижения его сывороточных концентраций 
параллельно нарастанию стадии хронической бо-
лезни почек вследствие угасания эндокринной фун-
кции почек и падения высвобождения центрально-
го регулятора эритропоэза.

Выводы. Прогрессирование хронической болез-
ни почек у пациентов с анемией на фоне хроничес-
кой сердечной недостаточности характеризуется 
снижением концентрации эритропоэтина вследс-
твие нарушения эндокринной функции почек и по-
тери эритропоэтина при наличии микроальбуми-
нурии, что может быть причиной анемического 
синдрома. Наличие II стадии хронической болезни 
почек у анемичных больных с хронической сердеч-
ной недостаточностью ассоциируется с присутс-
твием относительного дефицита эритропоэтина, 
переход к III стадии сопровождается развитием 
абсолютного дефицита центрального регулятора 
эритропоэза.

О.M.Bilovol, P.G.Kravchun, N.G.Ryndina, 
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The aim is to assess the dynamics of serum eryth-
ropoietin levels in anemic patients with chronic heart 
failure and different stages of chronic kidney disease.

Materials and methods. The concentrations of 
erythropoietin in serum, albumin in urine were deter-
mined by ELISA.

The dynamics of erythropoietin in anemic patients 
with chronic heart failure found deep disturbances in 
the form of reduced serum concentrations in parallel 
with increasing stage of chronic kidney disease due to 
attenuation of endocrine function in kidneys.

Conclusions. Progression of chronic kidney disease 
in anemic patients with chronic heart failure is char-
acterized by decreased concentrations of erythropoie-
tin due to endocrine disorders and loss of erythropoie-
tin in the presence of microalbuminuria, which may be 
the cause of the anemic syndrome. The presence of the 
2nd stage of chronic kidney disease in anemic patients 
with chronic heart failure is associated with the pres-
ence of a relative erythropoietin deficiency, the tran-
sition to the 3d stage accompanied by the development 
of absolute deficiency of erythropoietin.
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