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Распространенность хронической 
болезни почек

Распространенность и заболеваемость терми­
нальными стадиями хронической болезни почек 
(ХБП) неуклонно увеличивается в разных регио­
нах мира [1,2]. Так, в конце XX века более 340 000 
человек только в США были включены в програм­
мы диализа или трансплантации почки. Расчеты 
показывают, что число таких пациентов может 
удвоиться и достигнуть 560 000 к 2010 году. Оче­
видно, что источником для роста числа больных 
на заместительной почечной терапии (ЗПТ) явля­
ется огромный и ранее недооцениваемый пул боль­
ных с более ранними и преддиализными стадиями 
ХБП. Проведенные в конце 90-х годов в США 
крупные эпидемиологические исследования пока­
зали, что распространенность случаев 4-5-й ста­
дии ХБП составляет всего 0,4% популяции (из них 
400 000 находятся в непосредственной близости от 
диализа, а 300 000 уже получают ЗПТ). В то же 
время около 4 миллионов жителей США имеют 
стойкое повышение креатинина более 1,5 мг/дл, а 
8 миллионов -  снижение скорости клубочковой 
фильтрации (СКФ). Распространенность ХБП с 
признаками начальной почечной дисфункции в по­
пуляции значительно выше, чем было принято счи­
тать ранее, и превышает 11% (у 7,6% населения 
выявляют снижение скорости клубочковой фильт­
рации (СКФ) [3-5].

Сахарный диабет (СД) и сосудистые заболе­
вания лидируют в качестве этиологических при­
чин случаев почечной недостаточности на ЗПТ [2]. 
При этом в целом ряде исследований продемонст­
рировано, что в группах риска доля лиц с преддиа­
лизными стадиями ХБП может достигать 10-50% 
[6,7] и дополнительно увеличиваться в старших 
возрастных группах. Так, распространенность ХБП 
3-5-й стадий (СКФ<60 мл/мин) составляет 11% лиц 
в возрасте 65 лет и более без артериальной гипер­
тензии (АГ) и диабета [8]. Низкая настороженность 
в отношении диагностики ранних стадий ХБП оп­
ределяет большую долю не выявленных случаев 
болезни [5]. Проведение скрининговых программ, 
базирующихся на определении экскреции альбуми­
на и СКФ, позволяет выявлять ХБП в 11-25% слу­
чаев, даже среди лиц молодого и среднего возраста 
[7,9].

Хроническая болезнь почек,
сердечно-сосудистые риски и анемия
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) ос­

таются ведущей причиной заболеваемости и смер­
тности у больных с терминальными стадиями ХБП 
и касаются пациентов как на диализе, так и после 
трансплантации почки. В целом риск смерти у боль­
ных молодого и среднего возраста, получающих 
ЗПТ, в десятки (!) раз выше в сравнении с анало­
гичными возрастными группами вне почечной по­
пуляции [10]. Наиболее высокая смертность
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регистрируется у больных СД, в особенности ин- 
сулиннезависимым его типом [10-12]. В настоящее 
время стало очевидным, что значительное увели­
чение сердечно-сосудистых рисков касается не 
только больных на ЗПТ, но и находящихся на доди­
ализных стадиях течения ХБП [13,14]. В исследо­
вании НОРЕ было отчетливо продемонстрировано, 
что среди лиц в возрасте 55 лет и более с фактора­
ми риска ССЗ, а также начальным и умеренным 
снижением СКФ (40-80 мл/мин) сердечно-сосудис­
тая смертность или катастрофы (инфаркт миокар­
да, инсульт) в течение 4-летнего периода были в 2 
раза чаще, чем у лиц без ХБП, а увеличение отно­
сительного риска было пропорционально повыше­
нию креатинина сыворотки крови [15]. Другие 
исследования последних лет убедительно проде­
монстрировали, что начальное снижение СКФ и 
микроальбуминурия отчетливо связаны с увеличе­
нием общей и сердечно-сосудистой смертности, а 
прогрессирование этих изменений приводит к про­
порциональному росту сердечно-сосудистых рис­
ков [14,16-18]. С учетом новых данных о высокой 
распространенности ХБП в популяции, наличие из­
менений экскреции альбумина с мочой, как пока­
зателя системной сосудистой дисфункции, и (или) 
снижения СКФ должны рассматриваться как мощ­
ный неблагоприятный фактор, способный влиять 
на заболеваемость и выживаемость населения.

Доля больных с ССЗ, определенными как ИБС, 
сердечная недостаточность (СН), гипертрофия ле­
вого желудочка (ГЛЖ), составляет до 8-40% от 
всей популяции больных с ХБП. По крайней мере 
треть этих пациентов имеет признаки ИБС к мо­
менту обращения к нефрологу. АГ встречается у 
подавляющего большинства больных с ХБП, ее 
тяжесть нарастает по мере снижения СКФ, что 
наряду с прогрессирующей анемией является оп­
ределяющим в развитии ГЛЖ.

В становлении и прогрессировании ССЗ у боль­
ных с ХБП играет существенную роль целый ряд 
«нетрадиционных» факторов риска -  гипергомоци- 
стеинемия, воспалительный и оксидативный 
стресс, ремоделирование артериального русла, 
вторичный гиперпаратиреоз и нарушения кальций­
фосфатного метаболизма, гиперурикемия, дисфун­
кция эндотелия, гиперинсулинемия. Среди этих 
факторов анемия занимает важное место [17].

При ХБП анемия развивается в несколько раз 
чаще, чем в популяции непочечных больных [19]. 
Являясь закономерным осложнением ХБП, анемия 
приводит к дополнительному и весьма значитель­
ному увеличению сердечно-сосудистых рисков [11, 
20-27], включая развитие ИБС [28], общую и сер­
дечно-сосудистую смертность [21,29,30]. Важную

роль придают анемии в развитии систолической 
дисфункции левого желудочка, СН, ГЛЖ и необхо­
димости госпитального лечения, которая была про­
демонстрирована в целом ряде исследований [19, 
30-36]. Наши данные, полученные в результате мно­
голетнего проспективного наблюдения 255 больных 
на гемодиализе, также позволили установить, что 
средняя концентрация гемоглобина (Hb) является 
одним из достоверных и независимых предикторов 
выживаемости этой категории больных.

Влияние анемии на сердечно-сосудистую сис­
тему может быть опосредовано через тканевую 
гипоксию, симпатическую активацию, снижение 
почечного кровотока и активацию РАС, увеличе­
ние ОЦК и венозного возврата на фоне повышен­
ной ретенции натрия. Данные механизмы могут 
лежать в основе не только развития кардиальной 
дисфункции, но прогрессирования патологии почек. 

Анемия и прогрессирование 
хронической болезни почек

В целом ряде клинических исследований уста­
новлено, что малокровие может быть связано с 
прогрессированием ХБП, а его коррекция положи­
тельно влияет на функциональное состояние серд­
ца и почек [37-42]. В исследовании RENAAL 
установлено, что исходный уровень Hb является 
независимым предиктором удвоения креатинина 
крови у больных инсулиннезависимым СД и нефро­
патией [43]. Наличие анемии также было связано 
с риском необходимости ЗПТ при обоих типах СД 
в исследовании ETDRS [44]. В ранних и более по­
здних проспективных (в том числе рандомизиро­
ванны х и контролируем ы х) исследованиях 
отчетливо показано, что лечение анемии по край­
ней мере не ухудшает, и более того, способствует 
замедлению прогрессирования почечной дисфун­
кции [39, 45-55]. Малоизученные механизмы по­
тенциального влияния анемии на прогрессирование 
ХБП, вероятно, могут быть опосредованы персис- 
тированием гипоксии ткани почек за счет сниже­
ния парциального напряж ения кислорода и 
снижения кровотока в условиях сопутствующей 
сердечной недостаточности. Поскольку почки, в 
особенности их мозговое вещество, весьма чув­
ствительны к снижению концентрации кислорода 
и изменениям локальной гемоциркуляции, то пер- 
систирующая гипоксемия на фоне анемии может 
приводить к прогрессированию тубулоинтерстици­
альных изменений, снижению СКФ и снижению 
продукции эритропоэтина (ЭПО), формируя пороч­
ный круг развития анемии. Есть ряд эксперимен­
тальных данных об индукции экспрессии мРНК 
для коллагена в фибробластах почечной ткани и 
развитии интерстициального фиброза, возможно
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опосредуемого увеличением продукции индуциру­
емого гипоксией фактора (H IFla). Последний яв­
ляется важным регулятором гена ЭПО [56-59]. 
Кроме того, анемия может приводить к усугубле­
нию внутригломерулярной гипертензии и протеину­
рии через симпатическую стимуляцию [60,61].

Вместе с тем, помимо снижения выраженнос­
ти гипоксии тубулоинтерстициальных пространств, 
коррекция анемии может иметь целый ряд иных 
потенциальных механизмов положительного дей­
ствия на поврежденную ткань почек. Среди них 
снижение напряженности оксидативного стресса с 
уменьшением аккумуляции внеклеточного матрик­
са и повреждения канальцевого эпителия за счет 
восстановления антикислительного пула в эритро­
цитах. Кроме того, установлен и целый ряд плей- 
отропных эффектов заместительной терапии 
рекомбинантными эритропоэтинами, включающий 
торможение апоптоза тубулярных эпителиальных 
клеток и эндотелиоцитов, а также стимуляция нео­
ангиогенеза и защита сосудистой сети интерстиция.

Распространенность анемии 
на преддиализных стадиях хронической 

болезни почек
Основной механизм развития почечной анемии 

-  неадекватная продукция ЭПО вследствие про­
грессирующего нефросклероза [62-65]. Поэтому 
следует предполагать, что снижение Hb может за­
висеть от тяжести течения почечной патологии, на 
фоне действия ряда других факторов, среди кото­
рых укорочение жизни эритроцитов, хроническое 
воспаление, дефицит железа и прочие [66]. Тради­
ционно считалось, что развитие нормоцитарной 
нормохромной анемии сопровождает уже доста­
точно выраженную почечную недостаточность с 
СКФ менее 30 мл/мин [67] и достигает максималь­
ной выраженности к преддиализному периоду

>60 30-59 <30
женщины

О мужчины
СКФ мл/мин

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

[26,27]. Однако, как показал ряд исследований, это 
далеко не соответствует истине [68,69]. В том чис­
ле и наши собственные данные, полученные при 
исследовании достаточно репрезентативной группы 
больных (n=1659) с морфологически доказанной гло­
мерулярной патологией и диабетической нефропа­
тией, не получавших ЗПТ, которые также позволяют 
утверждать, что развитие анемии (Hb<120 г/л) на 
ранних стадиях ХБП не является редкостью. Рас­
пространенность анемии в общей группе составила 
33,4%, среди больных с ХБП 1-2-й стадий -  13,9% 
(СКФ 60-89 и >90 мл/мин), с ХБП 3-й стадии (СКФ 
30-59 мл/мин) -  29,8%, при ХБП 4-5-й стадий (СКФ 
15-29 и <15 мл/мин) -  79,4%.

Для общей популяции хорошо известно влияние 
возраста и половой принадлежности на развитие 
анемии. В обследованной нами когорте пациентов 
с ХБП у каждого десятого мужчины и каждой пя­
той женщины с СКФ>60 мл/мин регистрировали 
анемию (рис. 1). Концентрация Hb крови была до­
стоверно ниже у лиц женского пола на 1-3-й ста­
диях ХБП, однако при прогрессировании 
дисфункции почек (ХБП 4-5-й стадий) содержа­
ние Hb у лиц разного пола становилось практичес­
ки одинаковым (рис. 2).

Поскольку средний возраст лиц женского пола 
в данной группе составил 36 лет (95% -  довери­
тельный интервал (ДИ), 36-39), то такая диспро­
порция, очевидно, могла быть обусловлена частым 
развитием дефицита железа в пременопаузальном 
периоде [70]. При снижении СКФ половые разли­
чия в распространенности малокровия исчезали 
(рис. 1). В целом распространенность анемии при 
почечной патологии, по нашим данным, оказалась 
существенно выше, чем в общей популяции даже 
на относительно ранних стадиях ХБП [71].

F=6,23, р<0,0001 
Вертикальная линия - 0,96% ДИ

Стадия ХБП ■  жI I м

Рис. 2. Содержание Hb крови в зависимости от пола и 
стадии ХБП (темные столбцы -  женщины, светлые столбцы 
-  мужчины).
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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).

Факторы риска анемии на преддиализных 
стадиях хронической болезни почек

До настоящего времени остается открытым 
вопрос о том, зависят ли выраженность и темпы 
прогрессирования анемии от этиологии почечного 
процесса. Исключение составляет лишь СД как 
причина ХБП, в отношении развития анемии при 
котором последние годы представлен ряд иссле­
дований. СД ассоциируется с большей частотой 
анемии при СКФ 30-59 мл/мин в сравнении с не­
диабетическими заболеваниями почек. Для дру­
гих стадий ХБП сущ ественны х различий в 
распространенности анемии не было обнаружено 
[72], хотя полученные нами данные указывают на 
существенно большую распространенность и вы­
раженность анемии при СКФ<15 мл/мин у боль­
ных диабетом (рис. 2,3). Похожие данные были 
получены и в другом крупном исследовании [73] -  
среди доминировавших в исследовании больных 
СД с СКФ<60 мл/мин риск анемии был в 1,7 раза 
больше по сравнению с группой ХГН. Предпола­
гают, что у пациентов с СД нарушение адекватной

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.

продукции ЭПО может развиваться на относитель­
но ранних стадиях почечного процесса [74]. Вмес­
те с тем собственные данные авторов, убедительно 
демонстрируя роль диабетического поражения по­
чек в развитии анемии, отчетливо указывают и на 
значимость морфологической формы гломерулонеф- 
рита в развитии анемии. Наибольшую выраженность 
малокровия мы отмечали у больных СД (особенно 
при типе 1) и мембранозно-пролиферативном гломе- 
рулонефрите. Более высокие значения Hb и более 
низкую частоту малокровия отмечали при болезни 
минимальных изменений, мезангиально-пролифера­
тивном гломерулонефрите, IgA-нефропатии, мембра­
нозной нефропатии. Промежуточное положение 
занимают фокальносегментарный гломерулосклероз 
и амилоидные поражения почек. По-видимому, та­
кие различия могут быть объяснены разной распро­
страненностью тяжелых склеротических изменений 
почек при различных морфологических формах гло­
мерулярного повреждения.

Хорошо известно, что распространенность ане­
мии отчетливо коррелирует с тяжестью дисфунк­
ции почек [68,69]. Вместе с тем в нефрологической 
литературе до настоящего времени почти не об­
суждался вопрос связи анемии и основных клини­
ческих проявлений прогрессирующей почечной

0,71---- 1---------1--------- 1---------1--------- 1--------- 1--------- 1---------1--------- г

б Почечный диагноз

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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г = -0,2628 р<0,001

-2 ------- '------- '-------1-------•------- 1-------•------- 1-------
(а 60 ЕС 1Ш 1Z1 140 160 1ЕО ZD

g  Hb г/л

г = -0,1842 р<0,001
231 -------------- .-------------- 1--------------,-------------- .------------

ZD

6D
40 60 ЕС 1Ш 12] 140 160 ISC 3 D

б  НЬ г/л

г = 0,3165, р<0,001
60
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40 60 ЕС 1Ш 120 140 160 15D ZD

в Hb г/л

r =0,4099, p<0,001
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ZD ■ * •  •♦
1EO ■ ■

160 ■ «  *
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Рис. 5. Корреляционный анализ Пирсона зависимости уров­
ня гемоглобина от суточной протеинурии (а), среднего ар­
териального давления (б), альбумина сыворотки крови (в), 
СКФ (г).

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)

Предиктор в SE (в) 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

патологии на выраженность анемии. Наши иссле­
дования описанной выше группы больных показа­
ли, что концентрация Hb, помимо СКФ, тесно 
связана со всеми основными показателями тяже­
сти заболевания почек -  уровнем протеинурии, ар­
териального давления, альбумина сыворотки крови 
(рис. 4, а-г).

Какие же из обсуждаемых потенциальных кли­
нических предикторов развития анемии, наряду с 
возрастом, полом больных, СКФ и нозологической 
принадлежностью ХБП, обладают наиболее силь­
ным и независимым влиянием на уровень гемог­
лобина на преддиализных стадиях ХБП? К таким 
предикторам, по данным регрессионного анализа 
относятся: СКФ, женский пол, поражение почек на 
фоне СД и мембранозно-пролиферативные вариан­
ты ХГН, а также концентрация альбумина сыво­
ротки крови (таблица). При этом относительный 
риск развития анемии (Hb<120 г/л) увеличивается 
у лиц женского пола в 1,6 раза (95% ДИ 1,4—1,8), у 
больных СД — в 2,1 раза (95% ДИ 1,4—3,3) и у боль­
ных мембранозно-пролиферативным гломеруло- 
нефритом — в 2 раза (95% ДИ 1,3—3,3). Снижение 
относительного риска при увеличении СКФ на 1 мл/ 
мин составило 2,6% (95% ДИ 2,0—3,3%) и содер­
жания альбумина сыворотки крови на 1 г/л — 7,1% 
(95% ДИ 5,1—9,0%).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, у значительного числа боль­

ных с почечной патологией развивается анемия, 
которая может возникать уже на ранних стадиях 
ХБП и которая имеет двоякую клиническую зна­
чимость. С одной стороны, развитие и выражен­
ность анемии существенно зависит от этиологии 
ХБП и выраженности клинической симптоматики. 
Такая тесная связь анемии с показателями тяже­
сти течения ХБП позволяет рассматривать сни­
жение концентрации гемоглобина крови с 
клинической точки зрения как дополнительный и
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весьма существенный неблагоприятный прогнос­
тический фактор. В то же время развитие и перси- 
стирование малокровия у больных ХБП является 
не только невинным свидетелем выраженности 
дисфункии почек, но также может иметь и важное 
патофизиологическое значение. Речь идет об от­
четливой связи анемии с развитием сердечно-со­
судистой патологии, а также о ряде механизмов, 
способных приводить к нарастанию тубулоинтер­
стициальных изменений и таким образом -  к уско­
рению темпов прогрессирования ХБП.

Приведенные данные определенно указывают 
на необходимость профилактики, ранней диагнос­
тики, уточнения механизмов и адекватного лече­
ния анемии у больных с ХБП, не дожидаясь 
наступления выраженной дисфункции почек. По­
добный подход, как часть стратегии нефропротек- 
ции, может привести к снижению  темпов 
прогрессирования почечной недостаточности, сер­
дечно-сосудистых рисков и смертности у больных 
как на преддиализных стадиях ХБП, так и в про­
цессе ЗПТ [62,75].
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