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G (OR=3,07; 95 % CI 1,91–4,93) полиморфного локуса 
-248G>A гена BAX с риском развития ХЛЛ [6].

Также известно, что стволовые клетки функци-
онируют в тесном контакте с кроветворным микро-
окружением, важным компонентом которого явля-
ются веретеновидные остеобласты, формирующие 
вместе с другими клетками функциональную нишу 
для покоящихся стволовых клеткок [9]. Пролифери-
рующие стволовые клетки располагаются в синусах 
костного мозга и связаны с эндотелиальными клет-
ками, экспрессирующими различные факторы роста. 
Одними из важнейших факторов регуляции роста 
и дифференцировки клеток эндотелия являются 
VEGFA и bFGF. Нарушение взаимодействия стволо-
вых кроветворных клеток со своим микроокружением 
может приводить к патологическим изменениям про-
лиферации и дифференцировки стволовых клеток и, 
как следствие, к развитию ХЛЛ [10].

Заключение. Таким образом, в результате иссле-
дования были определены маркеры риска развития 
ХЛЛ: генотип GG полиморфного локуса -308G>A гена 
TNFA (OR=1,74), генотип GG и аллель G полиморф-
ного локуса -248G>A гена BAX (OR=1,07; OR=1,80 
соответственно), аллель G полиморфного локуса 
309T>G гена MDM2 (OR=1,07), аллель С полиморф-
ного локуса 773C>T гена bFGF (OR=1,57).
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ВНУТРЕННИЕ  БОЛЕЗНИ

Анемия различной степени выраженности является нередким спутником хронической сердечной недо-
статочности (ХСН) и ишемической болезни сердца (ИБС). Установлено существенное значение анемии как 
фактора риска неблагоприятного прогноза при различных формах ИБС, в частности при остром коронарном 
синдроме и сердечной недостаточности. Статья представляет обзор данных отечественных и зарубежных ав-
торов и материалы собственных исследований, касающихся особенностей патогенеза, эпидемиологии и про-
гностической роли анемического синдрома у лиц с ХСН и ИБС. Многие исследования показали ассоциацию 
анемического синдрома с повышенной смертностью у пациентов систолической и диастолической ХСН, а также 
ее влияние на частоту госпитализаций, скорость прогрессирования ХСН, заболеваемость и смертность паци-
ентов с ХСН и ИБС. Более того, ХСН является самостоятельным фактором патогенеза анемического синдрома. 
Ранее проведенные исследования показали, что в этом играют роль медиаторы воспаления. Нормализация 
уровня гемоглобина с помощью терапии эритропоэтином и препаратами железа у больных с ХСН и хрониче-
ской почечной недостаточностью (ХПН) помогает переносить нагрузки, улучшая доставку кислорода и повышая 
насосную функцию сердца. Тем не менее, еще недостаточно информации о взаимосвязи уровня гемоглобина и 
манифестации ИБС, а также мало данных об эффекте терапии анемического синдрома на прогноз при острых 
формах ИБС.

Ключевые слова: ишемическая болезнь, сердечная недостаточность, анемический синдром, гемоглобин.
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Anemic syndrome of different severity often accompanies ischemic heart disease (IHD) and chronic heart failure 
(CHF). Anemia has association with unfavorable prognosis in patients with all forms of CVD — acute and chronic. In 
this article the authors summarize a literature review of English articles dedicated to the problem of anemia and isch-
emic heart disease (IHD) and the results of original research on the relationship between anemic syndrome and prog-
nosis in the hospitalized patients with IHD and chronic heart failure (CHF). Anemia is frequently observed in patients 
with CHF, and evidence suggests that anemia might be associated with an increased mortality in both systolic and 
diastolic chronic heart failure (CHF), morbidity and rate of hospitalization in CHF patients. Moreover, CHF itself could 
be involved in the pathogenesis of anemia. Early studies suggested a pathogenic role of inflammation mediators. The 
normalization of hemoglobin concentration by EPO and iron supply in patients with CHF and chronic renal insufficiency 
results in improved exercise capacity by increasing oxygen delivery and improving cardiac function. However, there is 
limited information concerning the association of hemoglobin concentration and new onset of clinically recognized coro-
nary artery disease, and lack of information about the effect of anemia treatment on prognosis of acute forms of IHD.

Key words: ischemic disease, heart failure, anemic syndrome, hemoglobin.

1Введение. Практикующим врачам часто при-
ходится сталкиваться с сочетанием нескольких па-
тологий у одного больного, в числе которых неред-
ко встречается анемический синдром [1–5]. В таких 
случаях чаще всего отмечается более быстрое про-
грессирование имеющихся у пациента соматических 
заболеваний и ухудшение прогноза [6, 7]. Это спра-
ведливо в отношении сочетания кардиоваскулярных 
заболеваний с анемическим синдромом [3, 7–22]. К 
сожалению, лишь относительно недавно в литерату-
ре данный вопрос стал рассматриваться достаточно 
широко. При этом хотелось бы подчеркнуть суще-
ствование ряда проблем, встающих при изучении 
сочетания ИБС, ХСН и анемии. Во-первых, критерии 
анемии, разработанные ВОЗ [23], не всегда исполь-
зуются для определения анемии в исследованиях. 
Некоторые авторы используют другие, произвольно 
выбранные критерии для разграничения групп боль-
ных с анемией и без таковой [24–27]. Во-вторых, об-
ращает на себя внимание то, что у подавляющего 
большинства пациентов отмечается легкая степень 
анемии [2, 3, 11–20, 28]. Закономерно было бы ожи-
дать прогрессирования тяжести анемии со степенью 
тяжести ИБС и ХСН, учитывая общность некоторых 
патогенетических механизмов развития обеих пато-
логий [6]. Такая тенденция отмечается у пациентов в 
ряде исследований [2, 12–14, 19], хотя редко отмеча-
ется прогрессирование степени тяжести анемии до 
средней или тяжелой, а чаще речь идет о большей 
встречаемости анемии легкой степени при нараста-
нии степени тяжести и функционального класса ХСН. 
Кроме того, некоторые исследователи представили 
данные о том, что принимаемое за анемию при ИБС 
патологическое состояние является не анемией как 
таковой, а проявлением гемодилюции, характерной 
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для ХСН [29]. Несмотря на обилие работ, посвящен-
ных изучению течения и прогноза ИБС при анемии, 
крайне мало исследований с данными о влиянии кор-
рекции анемии на течение и прогноз ИБС [17, 19, 30]. 
Кроме того, работ, посвященных хроническим фор-
мам ИБС, гораздо больше, чем публикаций, посвя-
щенных острым формам ИБС.

Эпидемиология. Среди пациентов с ХСН анемия, 
по данным разных авторов, отмечается у 14,4–27,6 % 
пациентов. При этом очевидно, что наиболее частой 
причиной ХСН является ИБС. Встречаемость ане-
мии растет с увеличением функционального класса 
сердечной недостаточности, достигая, по данным 
некоторых авторов, от 19 % в I до 79,1 % в IV функ-
циональном классе ХСН [2, 14, 15, 19–22, 31–37]. 
Наши данные подтвердили эту закономерность [14]. 
Так, среди пациентов с нестабильной стенокардией, 
с увеличением функционального класса ХСН отме-
чалось увеличение доли лиц с анемией практически 
в 2 раза от I к IV классу, с нарастанием стадии ХСН 
от I до II доля лиц с анемией также увеличивалась 
практически в 2 раза, составляя половину таких 
больных для лиц с ХСН II-Б стадии [14]. Отмечено 
снижение уровня гемоглобина у пациентов III и IV 
функциональных классов ХСН по сравнению с паци-
ентами I и II функциональных классов [14], что также 
соответствует данным литературы [2, 11, 33, 36, 37]. 
Среди больных с острыми коронарными синдромами 
встречаемость анемического синдрома колебалась 
от 18 %, по данным самарских исследователей [11], 
до 29 %, по нашим собственным данным [12–14, 16].

Патогенез анемии при ХСН. При ХСН около 50 % 
анемий расцениваются как «анемия хронического за-
болевания» [2, 3, 11, 36]. У пациентов с ХСН и ане-
мией преобладает нормохромная анемия (61,6 %), 
реже — гипохромная анемия (16,7 %) и гиперхромная 
анемия (13 %) [31]. При исследовании причин анемии 
среди больных с ХСН некоторые авторы отмечают 
следующую структуру анемий: у 23,5 % пациентов 
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анемия была расценена как железодефицитная, у 
3,9 % как В12‑дефицитная, у 3,9 % имелись другие 
уточненные причины анемии, у 68,6 % пациентов 
причина анемии не была уточнена [15]. Трудность в 
определении характера анемий отмечается многими 
авторами [1, 15, 33]. У пациентов с ХСН прогрессив-
ное падение функции почек приводит к снижению 
уровня эритропоэтина, что объясняет частую связь 
анемии, ХСН и ХПН [39]. Среди потенциальных фак-
торов развития анемии при ХСН имеют наибольшее 
значение депрессия костно-мозгового кроветворения 
[2, 3, 5, 15, 19, 21], сниженное потребление железа 
[7, 15, 19, 21, 29], гемодилюция как причина задержки 
натрия и воды [21, 29], а также хронический воспа-
лительный процесс [21, 37, 38, 50]. Анемия при ХСН 
в основном связана продукцией воспалительных ци-
токинов, что приводит, в свою очередь, к снижению 
синтеза эритропоэтина, развитию резистентности 
костного мозга к стимуляции, присоединению желе-
зодефицитного компонента  — из-за сниженной аб-
сорбции железа и затруднения освобождения железа 
из депо [21, 39].

При ХСН, как и при атеросклерозе, повышается 
уровень ИЛ-6, что приводит к выработке гепсидина, 
который является регулятором гомеостаза и усвое-
ния железа [29]. Среди пациентов с ХСН и анемией 
отмечается значительно более высокий уровень фи-
бриногена по сравнению с теми, кто не имеет соче-
тания анемии и ХСН, что, по мнению некоторых ис-
следователей, служит подтверждением точки зрения 
о роли воспалительного процесса при ИБС и ХСН 
в патогенезе анемии. [32, 38]. При ИБС воспаление 
рассматривается как аутоиммунный процесс, разво-
рачивающийся на фоне выраженного атероматозно-
го деструктивного поражения сосудов, а также как 
один из пусковых механизмов заболевания [40–43].

Имеются многочисленные работы, в которых из-
учены иммунологические нарушения при коронар-
ной недостаточности [38–40, 42, 43]. Предполагается 
возможная роль инфекции (как правило, это те же 
инфекционные агенты, роль которых предполага-
ется в развитии атеросклероза) в возникновении и 
прогрессировании сердечной недостаточности [38, 
41, 43–47]. Эпидемиологические, патоморфологи-
ческие и клинические исследования показали связь 
между атеросклерозом и определенными микро-
организмами, такими, как Chlamydia Pneumoniae 
(СР) [43, 44, 46], цитомегаловирус (ЦМВ) [43, 47], 
Нelicobacterpylori (НР) [38, 44], вирус простого герпе-
са [43, 47]. Одним из маркеров воспалительного про-
цесса является белок ферритин [6], самостоятельная 
роль которого в патогенезе анемии и ХСН в насто-
ящее время обсуждается в некоторых исследовани-
ях [17, 19, 28, 32]. Так, отечественные и зарубежные 
авторы установили существование связи между из-
менениями показателей эритроцитов, гемоглобина, 
гематокрита, железа и ферритина сыворотки со сте-
пенью атеросклеротического поражения коронарных 
артерий [48–50]. Следовательно, воспаление как 
причина анемии при ХСН на фоне ИБС может иметь 
особый и пока мало изученный характер.

Влияние анемии на состояние сердечно-сосуди-
стой системы. У больных анемиями проявления 
сердечно-сосудистой патологии зависят от выра-
женности анемии и сопутствующих заболеваний 
сердца. Исследования свидетельствуют о само-
стоятельной роли анемии в формировании коро-
нарной и сердечной недостаточности [6, 7, 9, 10].

Для компенсации анемии включаются гемодина-
мические и негемодинамические факторы [6, 7, 9, 
10]. К негемодинамическим относятся повышение 
продукции эритропоэтина для стимуляции эритро-
поэза, увеличение экстракции кислорода из гемогло-
бина. Гемодинамические факторы обеспечиваются 
изменением параметров сердечно-сосудистой систе-
мы. Основной фактор компенсации  — увеличение 
сердечного выброса, что сопровождается снижением 
постнагрузки, увеличением преднагрузки, позитив-
ными хроно- и инотропными эффектами. Снижение 
постнагрузки связано с вазодилатацией и снижением 
внутрисосудистого сопротивления из-за снижения 
вязкости крови [10]. Преднагрузка возрастает, уве-
личивается наполнение левого желудочка, ведущее 
к увеличению конечного диастолического объема в 
левом желудочке, повышению ударного объема, т.е. 
к работе сердца в гипердинамическом режиме [6, 7, 
9, 10]. Повышение инотропной функции сердца обе-
спечивается действием катехоламиновых и некате-
холаминовых инотропных факторов. Усиление актив-
ности симпатической нервной системы при анемии 
и гипоксическая стимуляция хеморецепторов ведут к 
увеличению частоты сердечных сокращений [6].

Компенсаторная перестройка гемодинамики в 
свою очередь ведет к повышению объема крови в 
левом желудочке, а возросший конечный диастоличе-
ский объем приводят к дилатации сердца. Увеличение 
радиуса левого желудочка и повышение сократитель-
ного напряжения в его стенке могут обусловить более 
высокую энергетическую стоимость работы дилатиро-
ванного желудочка [10]. При этом потребление кисло-
рода миокардом будет увеличено, а эффективность 
работы снижена. Известно, что коронарный крово-
ток при анемии возрастает, однако его резерв огра-
ничен вследствие сниженной кислородной емкости 
крови [6, 10] и коронарного атеросклероза у больных 
ИБС. Пропульсивная способность сердца снижает-
ся вследствие истощения резервных возможностей 
миокарда, соответственно ей прогрессирует тяжесть 
клинической картины сердечной недостаточности, 
развивается смешанная сердечная недостаточность в 
результате миокардиодистрофии и перегрузки левого 
желудочка [6, 7, 9, 10].

Таким образом, развитие компенсаторной олиго-
цитемической гиперволемии при анемии является 
дополнительной нагрузкой для миокарда и при рез-
ком ослаблении сократительной функции миокарда 
может вызвать декомпенсацию кровообращения [10].

Длительное увеличение сердечного выброса 
при анемии приводит к ремоделированию артерий 
эластического типа, которое заключается в утолще-
нии интимы и медии, увеличении жесткости стенки, 
расширении диаметра сосудов [6]. Эти изменения 
способствуют прогрессированию гемодинамических 
нарушений, ухудшению условий работы сердца и 
прогрессированию атеросклероза [6].

Даже незначительное снижение цифр гемоглоби-
на ассоциируется с прогрессирующим увеличением 
сердца в размерах [5–7, 9]. Подобные изменения гео-
метрии сердца характерны для сердечно-сосудисто-
го континуума у пациента с ИБС, а значит, анемия 
вносит отрицательный вклад в прогрессирование 
ремоделирования сердца у пациента с ХСН [2, 10]. 
Анемический синдром приводит к появлению при-
знаков сердечной недостаточности даже у пациен-
тов без предсуществующей патологии сердца. Так, 
легкая степень ХСН отмечалась у 91,3 % пациентов 
с хронической анемией, практически у всех — диа-
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столическая дисфункция разной степени выражен-
ности [5–7, 9].

Изменения во внутрисердечной гемодинамике, 
провоцируемые анемией и сидеропенией, приводят 
к повышению миокардиального стресса, диастоли-
ческой дисфункции, преимущественному наруше-
нию процессов пассивного расслабления [5–7, 9], 
не  оптимальны для функционирования в условиях 
сниженного коронарного резерва [17], а нарастание 
активности симпатической нервной системы и уве-
личение ЧСС ассоциируются с худшим прогнозом у 
таких пациентов, в связи с чем могут наступить де-
компенсация и обострение течения ИБС, а также усу-
губиться симптомы ХСН [2, 3, 4, 8].

Клиническое и прогностическое значение. Ане-
мия является независимым фактором риска при 
оценке прогноза у больных с ХСН: она ассоциирует-
ся с повышенной смертностью, худшим клиническим 
статусом, более тяжелой систолической и диасто-
лической дисфункцией, более высоким уровнем на-
трий-уретического пептида, увеличенным объемом 
экстрацеллюлярной жидкости, более быстрым тем-
пом снижения функции почек, худшим качеством жиз-
ни [14, 21, 31, 34–37]. У пациентов с ХСН и анемией 
отмечается более низкий индекс массы тела, более 
тяжелый функциональный класс ХСН (64 % имели 
NYHA класс III–IV по сравнению с 41 % в группе без 
анемии), сниженная толерантность к физической на-
грузке и повышенное давление наполнения правого 
и левого желудочков [14, 34]. По данным итальянских 
исследователей, на протяжении 3‑летнего наблюде-
ния смертность от кардиальных причин среди лиц с 
ХСН и анемией превышает таковую у лиц с ХСН без 
анемии и связана с появлением тяжелых коронарных 
событий (у 39 % больных с анемией) по сравнению с 
27 % в группе пациентов без анемии [34]. Такие ге-
матологические показатели, как гемоглобин, средний 
объем эритроцита, сывороточное железо и общая 
железосвязывающая способность сыворотки, име-
ют корреляционную связь с тяжестью проявлений 
ИБС среди пациентов с ИБС и анемией. Отмечает-
ся достоверная разница между группами с анемией 
и без анемии по частоте застойной ХСН (31 и 18 % 
соответственно) и по частоте аритмий (41 и 16 % 
соответственно). Уровень смертности выше среди 
пациентов с ИБС и анемией (13 %), чем среди паци-
ентов с ИБС без анемии (4 %) [35]. Среди пациентов 
с ХСН, сахарным диабетом и анемией ишемические 
изменения ЭКГ отмечаются в два раза чаще, чем у 
пациентов с ХСН и сахарным диабетом, имеющих 
нормальный уровень гемоглобина; у них снижена то-
лерантность к физической нагрузке и выше эктопи-
ческая активность. Уровень гемоглобина у пациентов 
с ХСН и сахарным диабетом коррелирует с тяжестью 
поражений коронарных артерий [48]. Однако, несмо-
тря на то что доказана самостоятельная роль анемии 
как причины более тяжелого течения сердечно-сосу-
дистой патологии, обсуждается и возможность того, 
что анемия является лишь маркером наличия дру-
гой патологии, которая сама по себе может являться 
причиной более тяжелого течения ИБС [35].

Наши исследования также показали влияние 
анемического синдрома на степень тяжести форми-
рующейся в постинфарктном периоде хронической 
сердечной недостаточности [14]. По данным ультра-
звукового исследования сердца, проводившегося на 
10–20‑е сутки после инфаркта миокарда, у пациентов 
с анемией конечный диастолический размер был не-
сколько выше, а фракция изгнания и ударный объем 

были несколько снижены по сравнению с пациента-
ми без анемии [14], что может доказывать тенденцию 
к более выраженным ремоделированию и дисфунк-
ции миокарда у пациентов с анемией.

Относительно сниженные значения фракции изгна-
ния и ударного объема в подгруппе с анемией среди 
больных острым инфарктом миокарда свидетельству-
ют о срыве компенсаторных механизмов, что может 
объяснять более выраженные проявления сердечной 
недостаточности у этих пациентов. Так, линейный мно-
гомерный регрессионный анализ показал отчетливую 
зависимость фракции выброса при выписке от уровня 
гемоглобина при поступлении [14]. Это вполне зако-
номерно, если учитывать изменения, развивающиеся 
даже в здоровом миокарде при анемии, — гипертро-
фию и дилатацию полостей с систолодиастолической 
дисфункцией [6, 7, 9, 10], и согласуется с данными за-
рубежных авторов, которые отметили более частую 
встречаемость дисфункции миокарда у лиц с острым 
инфарктом миокарда и анемией [18].

Коррекция анемии при ИБС. Попытки коррекции 
анемии при ХСН проводились лишь для пациентов с 
сочетанием ХСН и ХПН, и результаты этих исследо-
ваний указывают на перспективность использования 
эритропоэтина. Такая терапия, направленная на вос-
становление нормального уровня гемоглобина, у па-
циентов с хронической сердечной недостаточностью 
даже с анемией легкой степени, эффективна по ряду 
параметров. Коррекция анемии эритропоэтином и 
железом, с достижением нормального уровня гемо-
глобина (120 г / л и более) на фоне неизменной тера-
пии ХСН, приводит к улучшению кардиальных и по-
чечных функций у больных с сочетанием ХСН и ХПН, 
к улучшению качества жизни, сопровождается увели-
чением толерантности к нагрузке и улучшением на-
сосной функции сердца, уменьшению потребности 
в диуретиках и снижению частоты госпитализаций 
[2, 19–21, 36, 39]. Ряд исследований показали свою 
эффективность в предотвращении развития необ-
ратимых изменений сердечной мышцы, повышении 
переносимости физической нагрузки, улучшении ка-
чества жизни и предотвращении формирования фа-
тальной ХСН под влиянием анемии при раннем (на 
этапе бессимптомных изменений) вмешательстве — 
лечении анемии эритропоэтином и нормализации 
уровня гемоглобина [51]. По данным Goldberg [51], 
лечение больных с хронической анемией эритропо-
этином приводило к улучшению ряда параметров ге-
модинамики (данные ультразвукового исследования 
сердца). С повышением уровня гемоглобина в ряде 
работ отмечалось уменьшение степени гипертрофии 
левого желудочка [20, 51].

Заключение. Таким образом, анализ данных ли-
тературы и результаты собственных исследований 
убедительно свидетельствуют, что анемия является 
важной междисциплинарной проблемой и одной из 
актуальных проблем для современной кардиологии. 
Больные с хроническими формами ИБС часто имеют 
при поступлении в стационар анемию. Однако, не-
смотря на легкую степень этой анемии у большин-
ства пациентов, она достоверно влияет на прогноз 
как стационарного периода (риск развития острых ко-
ронарных событий и прогрессирования ХСН, поздне-
го смертельного исхода), так и долговременный (риск 
смертельного исхода, прогрессирования ИБС и ХСН 
у пациентов, перенесших обострение ИБС). Крупных 
рандомизированных исследований в отношении кор-
рекции анемии именно при ИБС пока не проведено. 
Ретроспективный анализ эффективности гемотранс-
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фузий и попытки лечения таких больных витаминны-
ми препаратами дают противоречивые результаты, а 
эритропоэтин, успешно используемый при сочетании 
ХСН и ХПН, среди больных с ИБС и ХСН без ХПН 
пока не  применялся. Таким образом, очевидна не-
обходимость разработки методов коррекции анемии 
у подобных больных и проведение соответствующих 
рандомизированных клинических испытаний. В на-
стоящее время в клинической практике выявление 
анемии у больного с ИБС в большей мере имеет зна-
чение для уточнения прогноза, чем для назначения 
активного лечебного воздействия по этому поводу.
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Цель: проведение сравнительной оценки метаболических и гемодинамических показателей у больных арте-
риальной гипертензией (АГ) с дисфункцией почек, изучение взаимосвязи нормализации уровня артериального 
давления (АД) и наличия либо отсутствия у больных АГ в утренней порции мочи микроальбуминурии (МАУ) 
после терапии антигипертензивными препаратами (АП) различных групп. Методы. Обследован 121 человек. 
Из них 91 амбулаторный пациент с диагнозом: «Артериальная гипертензия II стадии, риск III», обоего пола, 
в возрасте 33–55 лет, которые принимали периндоприл, телмисартан и бисопролол в течение трех месяцев. 
Группа сравнения: 30 клинически здоровых лиц. Проводился контроль уровня АД, биохимический анализ мета-
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