
КОЛОПРОКТОЛОГИЯ, 2016, №3 (57)

84

АНЕМИИ ПРИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
КИШЕЧНИКА (обзор литературы)

Садыгова Г.Г.

Азербайджанский Государственный Институт усовершенствования врачей 
им. А.Алиева, кафедра терапии (с курсом физиотерапии), г. Баку, 
Азербайджан
(ректор – д.м.н., профессор Н.А.Касымов)

[Ключевые слова: воспалительные заболевания кишечника, анемия, болезнь Крона, язвенный колит]

ANEMIA OF INFLAMMATORY BOWEL DISEASE (review) 

Sadigova G.Н.
Azerbaijan State Advanced Training Institute for Doctors after A.ALIYEV, Department of Therapy (with a course of physiotherapy), Baku, 
Azerbaijan

[Kew words: IBD, anemia, ulcerative colitis, Chron’s diseas]

Адрес для переписки: Садыгова Г.Г., ул. Ага-Нейматуллы, 28/6, Баку, Азербайджан, AZ1012, e-mail: doctorabu@mail.ru

Воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) – 
условно обобщенный термин, включающий в себя, 
в основном, две группы хронических воспалитель-
ных заболеваний кишечника неизвестной этиоло-
гии. Речь идет о болезни Крона и язвенном колите, 
заболеваниях не только с неизвестной этиологией, 
но и неизученным до конца патогенезем.
Язвенный колит (ЯК) – хронический патологиче-
ский процесс, характеризующийся иммунным вос-
палением слизистой оболочки всей толстой кишки 
или ее части, которое начинается с прямой кишки 
и распространяется в проксимальном направле-
нии. По локализации поражений язвенный колит 
(по Монреальской классификации) подразделяется 
на:
• дистальный колит (поражение прямой кишки);
• левосторонний колит (начиная с проктосигмои-
дита до селезеночного изгиба);
• тотальный колит.
Болезнь Крона (БК) – хронический патологиче-
ский процесс, характеризующийся трансмураль-
ным, гранулематозным, сегментарным поражени-
ем всего пищеварительного тракта и всех слоев 
кишечной стенки. По локализации поражений 
болезнь Крона (по Монреальской классификации) 
подразделяется на:
• поражение тонкой кишки (терминальный илеит);
• поражение тонкой и толстой кишки (илеоколит);
• поражение толстой кишки (колит);
• поражения перианальной зоны;
• поражения проксимальных отделов пищевари-

тельного тракта.
Воспалительные заболевания кишечника (язвен-
ный колит, болезнь Крона) имеют склонность 
к хронизации патологического процесса, хотя 
встречается и острое начало, подразделяющееся 
на постепенный острый дебют и фульминантное 
течение. Хронизация при ВЗК идет в двух напра-
лениях: хроническое рецидивирующее и хрониче-
ское непрерывное течение заболевания. Болезнь 
Крона, в основном, характеризуется хроническим 
непрерывным течением, а язвенному колиту боль-
ше свойственно хроническое рецидивирующее 
течение. Оба заболевания имеют как кишечные 
проявления, так и внекишечные проявления и про-
явления, связанные с метаболическими нарушени-
ями при данных патологиях. Среди клинико-лабо-
раторных проявлений ВЗК необходимо отметить 
диарею (в том числе, и с кровью, слизью, гноем), 
абломинальные боли, лихорадка, потеря массы 
тела, анемии, внекишечные проявления и т.д. 
Одним из самых частых клинико-лабораторных 
проявлений воспалительных заболеваний кишеч-
ника являются анемии. Анемия – не только кли-
нико-лабораторное проявление, но и самое частое 
осложнение ВЗК.
До 70% больных ВЗК имеют снижение уровня гемо-
глобина, но в большинстве исследований это зна-
чение составляет 35–50% [6,9,10,15,21,23,27,38]. 
Наиболее частый генез анемии при ВЗК: железоде-
фицитная, анемия хронического заболевания, В12 – 
и фолиеводефицитная, а также гемолитическая 
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анемия, гипо- и апластические анемии.
Железодефицитная анемия (ЖДА). Частота 
выявляемости при ВЗК, в целом, до 42% 
[24-26,46,54,57], а частота выявления при болез-
ни Крона – 36-90% [52,60]. ЖДА – наиболее частая 
форма анемий в гастроэнтерологии и причиной 
ее развития являются кровотечения, наруше-
ния всасывания железа, диетические ограниче-
ния. Второй по распространенности после ЖДА 
в гастроэнтерологии является анемия хрониче-
ского заболевания (АХЗ).
Анемия хронического заболевания (АХЗ), по дан-
ным литературы, частота выявления при ВЗК 
свыше 42% [1,2,12,28,29,53,58]; отличается доста-
точными запасами железа в организме, но сниже-
нием насыщения им трансферрина, нормальным 
или сниженным уровнем сывороточного железа. 
Причина развития АХЗ заключается в действии 
провоспалительных цитокинов (интерлейкина 
1-альфа и интерлейкина 1-бета, фактора некроза 
опухоли альфа, гамма-интерферона и др.) [5,6], что 
приводит как к нарушению метаболизма железа, 
так и к угнетению костно-мозгового кроветворения 
[30].
В развитии анемии при ВЗК всегда играют роль 
несколько механизмов [13,32,33,35,41]. Условно 
можно выделить следующие группы причин воз-
никновения анемии при ВЗК [44,45,60,61,62]:
Патогенетические аспекты анемии при болезни 
Крона (БК)
1. Основные механизмы развития ЖДА при БК:

• потери железа с кровью из дефектов слизистой 
оболочки;
• нарушение всасывания железа в тонкой кишке;
• снижение потребления железа с пищей

2. Механизмы развития В12- и фолиеводефицит-
ной анемий:

• нарушение всасывания при воспалении в тон-
кой кишке или ее резекции;
• прием некоторых препаратов (сульфасалазин);
• снижение потребления витаминов (В12 и фола-
тов) с пищей

3. Механизмы развития анемии при воспалении:
• прямое подавление процессов эритропоэза 
в костном мозге;
• блокада транспорта железа из макрофагов 
в ретикуло-эндотелиальной системе (рэс) и далее 
в эритробласты («функциональный дефицит 
железа»)

Нарушение всасывания. Нарушения всасывания 
различных нутриентов встречаются и при ЯК, 
и при БК, однако наибольшей выраженности они 
достигают у больных с БК при вовлечении в про-
цесс тощей и подвздошной кишки или резекции 
последней [1,2,13]. С позиции развития анемии 

особое значение имеет нарушение всасывания 
железа (железодефицитная анемия), фолиевой кис-
лоты, витамина В12 (В12-фолиеводефицитная ане-
мия), нарушение всасывания белков с развитием 
белково-энергетической недостаточности [13,63], 
которая может приводить к гипотрансферрине-
мии, нарушению транспорта железа и адекватного 
эритропоэза [49].
Хроническая кровопотеря. Хроническая кровопо-
теря является наиболее частым состоянием при 
ВЗК, причем степень ее может варьировать, дости-
гая порой значительных масштабов, особенно 
при ЯК [64], результатом чего является развитие 
железодефицитной постгеморрагической анемии 
[10,24,25].
Воздействие лекарственных препаратов. Многие 
препараты, применяемые при лечении ВЗК, такие 
как сульфасалазин, месалазин, азатиоприн, мер-
каптопурин, оказывают выраженное угнетающее 
действие на эритропоэз, приводя к развитию гипо-
регенераторной анемии [4,15,40].
Гемолитическая анемия. Данный вид анемии опи-
сан, в основном, при ЯК и обусловлен аутоиммун-
ными механизмами [41,44,64].
Миелодиспластический синдром и аплазия. Эти 
нарушения регистрируются, в основном, у пациен-
тов с ВЗК старше 60 лет [35,45].
Наследственные гемолитические анемии. 
Некоторыми исследователями описано сочетание 
ВЗК с наследственными гемолитическими ане-
миями, обусловленными дефицитом активности 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы эритроцитов. 
Однако на сегодняшний день не установлено досто-
верной генетической связи между этими заболева-
ниями [32,55,64].
По данным Европейского консенсуса по диагности-
ке и лечению железодефицита и анемии при ВЗК 
(2015), при выявлении низкого уровня гемоглобина 
рекомендовано обследование [15].
Наиболее часто у больных c ВЗК комбинируются 
АХЗ и железодефицитная анемия [15,17,23,24], 
однако роль других факторов тоже велика и выра-
женность анемии может усиливаться вследствие 
повторных эпизодов кровотечения, дефицита 
витаминов и нутриентов, влияния лекарственных 
препаратов. Анемия хронических заболеваний 
была впервые описана Maxwell Wintrobe и George 
Cartwright в 1949 году. На сегодняшний день глав-
ным звеном в патогенезе АХЗ считается гиперпро-
дукция провоспалительных цитокинов. Они при-
водят к угнетению синтеза эритропоэтина и зна-
чительно снижают его эффекты, направленные 
на усиление пролиферации и созревания эритро-
идных предшественников [1,6,10,25]. Нарушение 
метаболизма железа при АХЗ во многом опосредо-
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вано экспрессией гепсидина. Гепсидин — это белок 
острой фазы воспаления, который синтезируется 
печенью в ответ на воздействие липополисахари-
дов бактерий и интерлейкина-6. Гепсидин снижает 
всасывание железа в двенадцатиперстной кишке, 
блокирует высвобождение железа из макрофагов 
и снижает способность красного костного мозга 
его усваивать. Недостаточное поступление железа 
в эритроидные клетки приводит к нарушению их 
созревания и снижению синтеза гема [8,15,21]. 
Участие провоспалительных цитокинов в генезе 
АХЗ при ВЗК обусловлено как прямым их инги-
бирующим действием (в первую очередь, гамма-
интерферона) на созревание эритроидных клеток 
и усилением процессов апоптоза, так и опосредо-
ванными эффектами: подавлением синтеза эри-
тропоэтина, снижением чувствительности к нему 
эритроидных клеток, активацией синтеза гепси-
дина и нарушением утилизации железа, а также 
усилением свободно-радикальных реакций [5,25].

ДИАГНОСТИКА ЖДА (ЕССО, 2015) [15].
Клинический анализ крови:
1. микроцитоз-снижение среднего объема эритро-
цита (MCV);
2. гипохромия-снижение среднего содержания 
гемоглобина в эритроцитах (MCV);
3. снижение средней концентрации гемоглобина 
в эритроците (МСНС);
4. снижение или нормальный уровень ретикуло-
цитов.
Биохимический анализ крови:
1. низкий уровень сывороточного железа;
2. низкий уровень ферритина:

•  при отсутствии признаков активности ВЗК 
ферритин<30 мкг/л свидетельствует о железо-
дефиците;

•  при наличии признаков воспаления ферри-
тин<100 мкг/л может являться маркером дефи-
цита железа в тканях;

3. снижение процента насыщения трансферрина 
при значениях <20% вероятна ЖДА;
4. повышение общей железосвязывающей способ-
ности сыворотки (ОЖСС).

ДИАГНОСТИКА В12 И/ИЛИ ФОЛИЕВОДЕФИЦИТ-
НОЙ АНЕМИЙ (ЕССО, 2015) [15].
Клинический анализ крови:
1. макроцитоз-повышение среднего объема эри-
троцита (MCV), размеры эритроцитов могут быть 
нормальными при сочетании ЖДА и дефицита 
витамина В12 и/или фолатов;
2. гиперхромия-высокое среднее содержание гемо-
глобина в эритроцитах (МСН);
3. нормальный или сниженный уровень ретикуло-

цитов.
Биохимический анализ крови:
1. нормальный или повышенный уровень сыворо-
точного железа, ферритина;
2. нормальная или низкая ОЖСС.
ИФА
1. определение уровня витамина В12 в крови:

•  может повышаться при заболеваниях печени 
(острый и хронический гепатит, цирроз пече-
ни, печеночная кома);

2. определение уровня фолатов:
•  определение уровня витамина В12 и фолатов 

в крови должно выполняться всем пациен-
там с макроцитозом. В сомнительных случаях 
показано определение метилмалоновой кисло-
ты и гомоцистеина в крови.

3. повышение гомоцистеина – более точный мар-
кер дефицита тканевого витамина В12 или фолатов, 
чем определение уровня витаминов в крови [15].
Метилмалоновая кислота-высокоспецифичный 
маркер дефицита В12 [31,48].
Особенности диагностики анемии хронического 
заболевания (АХЗ) [15].
По рекомендациям Европейского консенсуса по 
диагностике и лечению железодефицита и анемии 
при ВЗК (2015) [15]:
1. процент насыщения трансферрина <20%+;
2. ферритин <100 мкг/л (уровень феррити-
на 30-100 мкг/л свидетельствует о сочетании 
ЖДА+АХЗ);
3. определение в сыворотке растворимых рецеп-
торов к трансферрину – снижены при АХЗ, повы-
шены при ЖДА.
В соответствии с 2.2.1. ECCO Anaemia (2015) 
Statement 1B, 1C. минимальная диагностика при 
выявлении анемии включает: выполнение кли-
нического анализа крови, определение уровня 
ферритина, процента насыщение трансферрина 
и С-реактивного белка.
Расширенная диагностика анемии включает: опре-
деление уровня витамина В12 и фолатов, раствори-
мых рецепторов к трансферрину.
Кратность обследования амбулаторных больных: 
1 раз в 6-12 месяцев – при легком течении или 
ремиссии, и не реже 1 раза в 3 месяца – при актив-
ном заболевании.

Прочие положения
В соответствии с положением ЕССО anemia (2015) 
2A, терапия препаратами железа рекомендована 
всем пациентам с ВЗК, у которых выявлена ЖДА 
(EL1).
По положению ЕССО Anemia (2015) 2B, целью лече-
ния препаратами железа является нормализация 
уровня гемоглобина и воостановления запасов 
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железа (EL1). Скорость прироста уровня гемогло-
бина не менее 20 г/л, в течении 4 недель терапии 
считается адекватной [15].
Как лечить?

Пероральные препараты железа 
(Положение ЕССО Anemia (2015) 2 E).
Пероральные препараты железа эффективны 
у пациентов с ВЗК без признаков активности 
заболевания, с анемией легкой степени и не име-
ющие в анамнезе указания на непереносимость 
этой группы препаратов (EL1) [15]. В большинстве 
исследований, представленныx на рассмотрение 
ЕССО, при БК использовался железа сульфат. Так, 
по некоторым данным [7,11,14,34,42], оптималь-
ные дозы элементного железа составляют не более 
100 мг в сутки и побочные эффекты от перораль-
ных препаратов железа дозозависимы; а в тонкой 
кишке всасывается всего лишь от 10 до 30 мг желе-
за в сутки [39].

Парентеральные формы препаратов железа 
(Положение ЕССО anemia (2015) 2 C).
Внутривенно препараты железа применяют-
ся в качестве терапии первой линии у пациен-
тов, имеющих активность ВЗК, с непереносимо-
стью пероральных препаратов железа в анамнезе 
и уровнем гемоглобина менее 100 г/л (EL 1) [15]. 
Парентеральные препараты железа при БК эффек-
тивны как для лечения ЖДА, так и для поддержа-
ния депо железа [16,18,19,20,36,37].
Основные препараты железа для парентерального 
введения:

• железа(3) сахарат (венофер)
• железа(3) изомальтозат (монофер)
• железа(3) гидроксид декстран (космофер)
• железа карбоксимальтозат (феринжект) [25]

Венофер – вводится 3 раза в неделю, разовая доза: 
200-300 мг железа (45-90 мин.), максимальная 
разовая доза – 500 мг (3,5 ч); монофер – вводится 
болюсно (100-200 мг) 3 раза в неделю (50 мг/мин.) 
или капельно до 20 мг/кг (30-60 мин.); космофер-
вводится болюсно (100-200 мг) 3 раза в неделю 
или капельно до 20 мг/кг (4-6 часов); феринжект-
вводится болюсно (200 мг в/в струйно) до 3 раз 
в неделю или капельно (до 1000 мг) 1 раз в неде-
лю, требует тестовой дозы (25 мг) ввиду неред-
ких побочных эффектов (до 4-15%), в т. ч. анафи-
лактических реакций (0,5-5%). Венофер был более 
эффективен, чем пероральные препараты железа 
(прирост Нв>20 г/л наблюдали у 66% против 47% 
больных) [36,37] и лучше переносился (частота 
побочных эффектов 4% и 24%, соответственно) 
[14,51]. Феринжект, для разовых доз vs болюсно-
го введения (максимум 3 инфузии по 1000 или 

500 мг железа), эффективнее венофера (до 11 инфу-
зий по 200 мг железа), в результате нормализация 
Нв наблюдалась у 72,8% против 61,8% пациентов 
[43,47,50].

Расчет потребностей в железе 
(Положение ЕССО Anemia (2015) 2 D) 
Установление потребностей в железе в случае лече-
ния ЖДА при ВЗК, основанное на учете исходного 
уровня Нв и массы тела пациента, более эффектив-
ны, чем индивидуализация дозы с использованием 
традиционной формулы Ганзони (EL2). Формула 
Ганзони позволяет рассчитать кумулятивный 
дефицит железа в организме:
Дефицит железа (мг) = масса тела (кг) × (целевой 
Нв – фактический Нв в г/дл) × 2,4 + 500 мг
–  целевой уровень Нв у пациента с массой тела 

<35 кг равен 13 г/дл;
–  целевой уровень Нв у пациента с массой тела 

>35 кг 15 г/дл.

Переливание крови 
(Положение ЕССО anemia (2015) 4 D) 
Заместительная гемотрансфузия может быть 
обсуждена при анемии <70 г/л (EL4), а после 
гемотрансфузии показана дальнейшая терапия 
парентеральными препаратами железа (EL4) [15]. 
Показаниями для переливания крови при ВЗК 
являются: угрожающая жизни тяжелая анемия, 
нестабильность гемодинамики, неэффективность/
непереносимость парентеральных форм железа 
[3,22,56].

Оценка эффективности лечения
Эффективность лечения оценивается ответом на 
проведенную терапию: прирост уровня гемогло-
бина на 20 г/л и более; целью же терапии явля-
лась нормализация уровня гемоглобина и дости-
жение целевого уровня (оптимально>400) [15]. 
Эффективность лечения не исключает повторного 
развития анемии при БК (50% случаев в течение 10 
месяцев) [16].

Рецидирование анемии 
(Положение ECCO anemia (2015) 3 B).
Рецидив анемии может быть признаком сохраня-
ющейся активности кишечного воспаления, даже 
если сохраняется клиническая ремиссия и марке-
ры воспаления (С-РБ) в норме (EL5) [15]. В таких 
случаях необходимо обратить взор на анемию хро-
нического заболевания, В12 и фолиеводефицитную 
анемии и их коррекцию.

Лечение анемии хронического заболевания (АХЗ)
1. оптимизация терапии основного заболевания. 
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Наличие АХЗ является явным свидетельством 
активности ВЗК;
2. пациентам с АХЗ, имеющим недостаточный 
эффект от оптимизации терапии и в/в препаратов 
железа, могут быть назначены препараты, стиму-
лирующие эритропоэз (EL1), целевой уровень гемо-
глобина – 120 г/л (EL5) [15].

Лечение В12 и фолиеводефицитной анемий
1. при дефиците витамина В12 у пациентов с БК 
оптимальным является парентеральный путь вве-
дения витамина (прежде всего, у пациентов с резек-
цией подвздошной/тонкой кишки);
2. доказательной базы ЕССО по решениям введе-
ния витамина В12 нет (Консенсус по диагностике 
и лечению анемий при ВЗК не дает рекомендаций 
по дозам и схемам лечения);
3. при дефиците фолиевой кислоты возможен 
пероральный (1-5 мг в сутки) и парентеральный 
путь введения [15]. 
К сожалению, в нашей стране пока нет националь-
ных рекомендаций по лечению ВЗК и их ослож-
нений. Существуют Национальные рекомендации 
России и США по лечению В12-дефицитной ане-
мии при ВЗК. Представляем данные рекомендации 
к вашему вниманию.
Российские Национальные Рекомендации: 
1000 мкг цианокобаламина ежедневно 3 дня, далее 
по 500 мкг ежедневно, после нормализации пока-
зателей крови – 500 мкг 1 раз в месяц п/к или в/м 
(пожизненно при резекции подвздошной кишки).
Национальные Рекомендации США: 
1000 мкг ежедневно 1 раз в неделю, в течении сле-
дующего месяца – по 1000 мкг 1 раз в неделю, затем 
1000 мкг 1 раз в месяц.
Оценка эффективности проводимой терапии 
заключается в обнаружении «ретикулоцитарного 
криза» на 4-10 сутки лечения.
Таким образом, согласно обзору мировой меди-
цинской литературы по ВЗК и положениям ЕССО 
(2015), диагностика и рациональная, адекватная 
и своевременная коррекция анемий при ВЗК явля-
ется одним из важнейших аспектов и требований, 
предъявляемых к терапии и реабилитации боль-
ных с ВЗК.
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