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МЕДИКАМЕНТОЗНЕ ЛІКУВАННЯ АНЕМІ ВАГІТНИХ: ЗАСТОСУВАННЯ ЕРИТРОПОЕТИНУ

МЕДИКАМЕНТОЗНЕ ЛІКУВАННЯ АНЕМІ ВАГІТНИХ: ЗАСТО­
СУВАННЯ ЕРИТРОПОЕТИНУ -  У роботі проведено аналіз пере­
бігу вагітності у 50 вагітних, хворих на анемію середнього та 
тяжкого ступенів в третьому триместрі гестаці . Контрольну групу 
склали 25 вагітних з фізіологічним перебігом вагітності. Дослі­
джено показник неадекватно продукці еритропоетину при залі- 
зодефіцитній анемі вагітних середнього та тяжкого ступенів в 
третьому триместрі гестаці. Встановлено, що продукція еритро­
поетину при залізодефіцитній анемі вагітних, особливо тяжкого 
ступеня, не є однозначною, і залежить від абсолютних показників 
гемоглобіну і гематокриту. Запропоновано диференційований 
підхід до комплексно терапі анемі вагітних із застосуванням 
препаратів заліза та рекомбінантного еритропоетину.

МЕДИКАМЕНТОЗНОЕ ЛЕЧЕНИЕ АНЕМИИ БЕРЕМЕННЫХ: 
ПРИМЕНЕНИЕ ЭРИТРОПОЭТИНА -  В работе проведен анализ 
течения беременности у 50 беременных, больных анемией сред­
ней и тяжелой степеней в третьем триместре гестации. Конт­
рольную группу составили 25 беременных с физиологическим 
течением беременности. Исследовано показатель неадекватной 
продукции эритропоэтина при железодефицитной анемии бере­
менных средней и тяжелой степеней в третьем триместре геста­
ции. Установлено, что продукция эритропоэтина при железоде­
фицитной анемии беременных, особенно тяжелой степени, не 
является однозначной, и зависит от абсолютных показателей ге­
моглобина и гематокрита. Предложен дифференциированный 
подход к комплексной терапии анемии беременных с примене­
нием препаратов железа и рекомбинантного эритропоэтина.

PHARMACOTHЕRAPY OF AN E M IA  OF THE PREGNANTS: 
APPLICATION OF ERYTHROPOIETIN -  It was analyzed the 
pregnancy course in 50 pregnant women with medium and severe 
degrees of anemia in t  he third trimester of gestation. The control group 
consisted of 25 women with physiological pregnancy course. We studied 
the indications of inadequate erythropoietin production in the pregnant 
with iron deficiency anemia of medium and severe degrees in the third 
trimester of gestation. It was established that erythropoietin production 
in pregnant women with iron deficiency anemia, especia++y with severe 
degree of anemia, is not unique and depends on the abso+ute indices of 
hemoglobin and hematocrit. The differential approach to the complex 
treatment of anemia in pregnant women using iron preparations and 
the use of recombi nant erythropoietin was proposed.
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ВСТУП Гестаці йна анемія є однією з актуаль­
них проблем сьогодення, і, за даними різних ав­
торів, частота ускладнення вагітності продовжує 
залишатись досить високою (від 20 до 90 %), а в 
останні роки має тенденцію до зростання [1, 4]. 
Анемія вагітних займає провідне місце серед ек- 
страгенітальних захворювань. Ускладнення, вик­
ликані гестаційними анеміями, є фактором ризику 
материнсько і перинатально захворюваності та 
смертності. При довготривалому перебігу залізо- 
дефіцитно анемі у вагітних розвивається плацен­
тарна недостатність, часто (40-50 %) приєднується 
гестоз, настають передчасні пологи (11-42 %), ви­

никає слабкість пологово діяльності (10-15 %), 
післяпологовий період ускладнюється гнійно-сеп­
тичними захворюваннями (12 %) та гіпогалактією 
(38 %). Несприятливий вплив анемі на стан пло­
да зумовлений затримкою внутрішньоутробного 
розвитку плода. У новонароджених від матерів із 
залізодефіцитною анемією спостерігається втрата 
маси тіла, запізніле відпадання пуповинного за­
лишку, довготривалий перебіг фізіологічно жов­
тяниці [2, 4, 7].

Еритропоез та стимуляція еритропоезу у матері 
і плода відбувається окремо. Головний регулятор 
еритропоезу -  еритропоетин -  у матері і плода ут­
ворюється у різних місцях, а плацента утворює 
бар’єр для еритропоетину [9].

Відома негативна кореляція між рівнями сиро­
ваткового еритропоетину і вмістом гемоглобіну чи 
величиною гематокриту у вагітних відмічається в різні 
терміни: в першому і другому триместрі [5] чи тільки 
в третьому триместрі [3]. Можливо, що рівні гемогло­
біну при вагітності більшою мірою відображають 
ефект гемодилюці, а не нову продукцію еритроцитів, 
приховуючи таким чином кореляцію між рівнями си­
роваткового еритропоетину і гемоглобіну [6].

Деякі автори, вивчаючи патогенез залізодефі- 
цитно анемі у дітей, відмітили, що з наростанням 
тяжкості анемі закономірно збільшується вміст си­
роваткового еритропоетину у відповідь на прогре­
суючу анемічну гіпоксію. Проте у частини хворих, 
переважно з тяжким ступенем залізодефіцитно 
анемі , спостерігався знижений рівень сироватко­
вого еритропоетину, про що свідчить показник 
неоднорідності співвідношення рівня гемоглобіну 
і сироваткового еритропоетину [6]. Інші автори 
спостерігали підвищення концентраці еритропо­
етину при неускладненій гестаці , а в третьому три­
местрі -  підвищення показника в 2,8 раза порівня­
но з початковими даними. Ці дані співпадають з 
результатами інших досліджень, які вказують на 
підвищення сироваткового еритропоетину в 2 -4  
рази в процесі неускладнено вагітності [2, 10]. 
Однак не вивченим залишається питання відпо­
відності продукці сироваткового еритропоетину у 
вагітних, хворих на анемію середнього та тяжкого 
ступенів в третьому триместрі гестаці .

Метою роботи стало підвищення ефективності 
лікування анемі у вагітних на основі вивчення 
особливостей перебігу анемі і вагітності та при­
чин неоднозначно ефективності феротерапі 
анемі у вагітних.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Під спостереженням зна­
ходилось 75 вагітних жінок у третьому триместрі 
гестаці , із них 25 склали контрольну групу -  з фізіо­
логічним перебігом вагітності та 50 вагітних з ане­
мією середнього і тяжкого ступенів, які знаходи­
лись на лікуванні у відділеннях акушерсько пато- 
логі та екстрагенітально патологі обласного
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перинатального центру м. Івано-Франківська. Діаг­
ноз анемі вагітних виставлявся на підставі наяв­
ності типових анемічного, сидеропенічного синд­
ромів, анамнезу хвороби, показників загального 
аналізу крові, обміну заліза, еритропоетину.

Для детального вивчення особливостей пере­
бігу анемі у вагітних та впливу вибраних нами пре­
паратів на перебіг анемі вагітних всіх обстежених 
пацієнток було поділено на групи за ступенем тяж­
кості анемі: І група -  з анемією середнього ступе­
ня тяжкості в третьому триместрі гестаці (п=25); ІІ 
група -  з тяжкою анемією в третьому триместрі ге- 
стаці (п=25).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН­
НЯ У результаті проведеного обстеження вагітних 
виявлено, що в загальному по групі рівень сиро­
ваткового еритропоетину був високий (табл. 1).

Т аб лиця  1. З м ін и  р івн я  си р о в а тк о в о го  
е р и тр о п о е ти н у  залеж но  в ід  ступеня  ЗДА

Показник
Контрольна

група
(n=25)

Вагітні жінки, 
хворі на ане­

мію середнього 
ступеня(п=25)

Вагітні жінки, 
хворі на анемію 
тяжкого ступе­

ня (п=25)
сЕПО,мМ О/мл 20,12+3,42 47,69+13,58° 236,42+63,5*°

Примітки: 1. *-р<0,001 -  достовірна відмінність показ­
ників із контрольною  групою ; 2. о-р < 0 ,0 1  -  д остов ір на  
відмінність розбіжностей між показниками вагітних з анемія­
ми різно тяжкості.

Ми вивчали ряди розподілу сироваткового ерит- 
ропоетину у вагітних і виявили, що показники ерит- 
ропоетину у вагітних при тому ж ступені анемі знач­
но відрізнялися. Аналіз даних літератури, які вияви­
ли підвищення рівня сироваткового еритропоетину 
при зменшенні концентраці гемоглобіну або вели­
чини гематокриту, і наших досліджень, послужив при­
чиною вивчення співвідношення сироваткового 
еритропоетину і гематокриту. Як результат, виявили 
явище неадекватно продукці еритропоетину.

Залежність між рівнем гематокриту і концентра­
цією сироваткового еритропоетину при анемі вагі­
тних з адекватною і неадекватно низькою продук­
цією еритропоетину представлено на рисунку 1.

Рис. 1. Залежність між рівнем гематокриту і концентра­
цією сироваткового еритропоетину при анемі вагітних з адек­
ватною і неадекватно низькою продукцією еритропоетину.

За результатами розміщення показників на 
діаграмі (рис. 1) у 32 (64 %) вагітних відмічався адек­
ватний рівень сироваткового еритропоетину сту­
пеня анемі . У 18 вагітних (36 %) діагностовано 
неадекватний рівень сироваткового еритропоети- 
ну ступеня анемі , з них 11 вагітних, хворих на тяж­
ку анемію, та 7 вагітних, хворих на анемію серед­
нього ступеня.

У зв’язку з цим, пацієнткам з адекватним рівнем 
еритропоетину була призначена стандартна залі- 
зозамісна терапія, пацієнткам з неадекватним 
рівнем еритропоетину -  стандартна залізозамісна 
терапія в поєднанні з рекомбінантним еритропое- 
тином.

Контроль за лікуванням вагітних здійснювали 
шляхом клінічного спостереження і проведення 
комплексу лабораторних досліджень, що включа­
ли визначення вмісту гемоглобіну, кількості ерит­
роцитів, величини гематокриту, ШОЕ, концентраці 
заліза в сироватці крові до лікування та на 10-14 
день від початку лікування. Найінформативнішим і 
об’єктивним критерієм адекватності лікувально 
тактики був значний приріст ретикулоцитів на 10­
11 день від початку лікування.

У результаті проведених досліджень встанов­
лено, що розвиток залізодефіцитно анемі вагіт­
них пов’язаний не тільки з дефіцитом заліза, але 
й з виключно важливою роллю, яку відіграє в ерит- 
ропоезі еритропоетин. Проте існує ряд причин, що 
зумовлюють складність інтерпретаці результатів 
даного дослідження, зокрема широкий діапазон 
коливань даного показника. В цьому випадку слід 
використовувати номографічну методику інтерпре­
таці результатів лабораторних досліджень за до­
помогою комп’ютерно обробки [8]. Адекватний 
рівень сироваткового еритропоетину вважається 
тоді, коли результуюча точка знаходиться вище ліні 
тренду. Коли дана точка знаходиться нижче вка­
зано ліні -  це свідчить про неадекватність рівня 
сироваткового еритропоетину гематокриту.

Застосована нами методика дозволила підви­
щити ефективність лікування залізодефіцитно 
анемі вагітних середнього та тяжкого ступенів з 
неадекватним рівнем сироваткового еритропое- 
тину. Слід відмітити, що клінічний ефект у вагітних, 
хворих на залізодефіцитну анемію, які отримува­
ли крім препаратів заліза рекомбінантний еритро- 
поетин, наступав швидше і був більше виражений, 
ніж у пацієнток, що отримували традиційну тера­
пію. Ймовірно, що стимуляція еритропоезу, підви­
щення кількості еритроцитів відбувається внаслі­
док ді еритропоетину.

ВИСНОВКИ 1. Встановлено, що залізодефіцит- 
на анемія вагітних середнього та тяжкого ступенів 
з неадекватним рівнем сироваткового еритропо- 
етину слабо піддається традиційній терапі препа­
ратами заліза, тому включення до комплексно те­
рапі анемі вагітних рекомбінантного еритропое­
тину значно підвищує ефективність лікування дано 
групи хворих.

2. За рівнем продукці еритропоетину в сиро­
ватці крові залізодефіцитну анемію вагітних мож­
на поділити на дві підгрупи: еритропоетинзалежну
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та еритропоетиннезалежну. При еритропоетинза- 
лежній анемі вагітних підвищення синтезу ерит- 
ропоетину не проходить адекватно до зниження 
еритропоезу.

3. Для визначення феномену достатності ерит- 
ропоетину у вагітних, хворих на анемію, слід вико­
ристовувати номографічну методику інтерпретаці 
адекватності рівня сироваткового еритропоетину, 
засновану на кореляці вмісту сироваткового ерит- 
ропоетину і гемоглобіну/гематокриту, що дозволяє 
диференційовано лікувати дану групу хворих.

П е рспективи  п о д а л ьш и х д о с л ід ж е н ь  У 
зв’язку з продукцією сироваткового еритропоети- 
ну нирками, в подальшому планується вивчати 
перебіг анемі у вагітних, хворих на захворюван­
ня нирок.
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