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Болезнь Крона (БК)  – хронический патологиче-
ский процесс, характеризующийся трансму-
ральным, гранулематозным, сегментарным 

поражением всех слоев кишечной стенки пищеваритель-
ного тракта [1].

Впервые Болезнь Крона была описана в 1932 г. амери-
канским врачом-гастроэнтерологом Crohn B.B. с колл. 
(Ginzburg L, Oppenheimer G.) при анализе большого количе-
ства случаев онкологического поражения тонкой кишки [2].

В эпидемиологических исследованиях, проведенных в 
2012 г. [3], сообщается о частоте и распространенности 
ВЗК (табл. 1), в которых продемонстрирован достоверно 
значимый рост заболеваемости болезнью Крона. Актуальна 
проблема ранней диагностики заболевания, так как сред-
ний срок постановки диагноза в настоящее время состав-
ляет 6,5 года от времени появления первых симптомов [4].

Анемия является наиболее распространенным ослож-
нением и внекишечным проявлением болезни Крона. До 
80% больных ВЗК имеют клинические проявления ане-
мии [5]. Частота встречаемости анемии колеблется от 13 
до 60% [6, 7]. Анемия – это лабораторный и клинический 
маркер, который затрагивает такие аспекты, как качество 
жизни и трудоспособность пациентов, прогноз основного 
заболевания, и становится причиной госпитализаций. 

Основными видами анемии при ВЗК являются железо-
дефицитная анемия, анемия хронических заболеваний, 
В12-фолиеводефицитная анемия и анемия вследствие 
токсического воздействия ряда лекарственных препаратов. 

В соответствии с 2.2.1. European Crohn’s and Colitis 
Organisation Anaemia Consensus (2015) Statement 1B, 1C 
скрининг диагностики анемии включает: клинический 
анализ крови, определение уровня ферритина, процента 
насыщения трансферрина и уровня С-реактивного белка. 
Пациентам в стадии ремиссии или с легкой формой забо-
левания обследование следует проводить каждые 6–12 
месяцев. Особо отмечается, что при атаках средней сте-

пени тяжести кратность обследования амбулаторных 
больных должна быть не реже одного раза в 3 месяца, а 
по показаниям и чаще [8].

Железодефицитная анемия (ЖДА) выявляется при ВЗК 
в 42%, а при БК – в 90% случаев [9]. 

Этиология ЖДА при БК связана с потерями железа из 
язвенных дефектов желудочно-кишечного тракта, недо-
статочным питанием, нарушением абсорбции железа 
(особенно при локализации воспалительного процесса
в верхних отделах желудочно-кишечного тракта) [10].
В итоге нарушаются процессы эритропоэза и развивается 
микроцитарная гипохромная анемия [11].

Анемия хронических заболеваний (АХЗ) является вто-
рой по частоте встречаемости анемией у пациентов, стра-
дающих заболеваниями, связанными с хронической 
активацией клеточного иммунитета (при ВЗК свыше 42%) 
[12]. В патогенезе данного вида анемии основную роль 
играют провоспалительные цитокины (в частности, интер-
лейкин-6) [13], которые ведут к избыточной экспрессии 
гепсидина в печени. Гепсидин  – белок, ингибирующий 
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Таблица 1.    Наивысшие годовые показатели частоты
и распространенности ВЗК

Регион

Наивысший годовой 
показатель частоты

(на 100 000 человек в год)

Наивысшие показатели 
распространенности
(на 100 000 человек)

Язвенный 
колит

Болезнь 
Крона

Язвенный 
колит

Болезнь 
Крона

Европа 24,3 12,7 505 322

Азия/Ближний Восток 6,3 5,0 114 29

Северная Америка 19,2 20,2 249 319

Австралия и Океания 11,2 17,4 145 155
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активность ферропортина, что приводит к нарушению 
поступления железа из энтероцитов в кровоток и вызы-
вает задержку железа в макрофагах и моноцитах [14]. 
Этот механизм приводит к «функциональной недостаточ-
ности железа» и означает, что, несмотря на обилие желе-
за в организме, он не доступен для эритропоэза (рис.).

Одним из вариантов анемии при БК является дефицит 
витамина В12 и фолиевой кислоты, развивающийся 
вследствие нарушения всасывания в тонкой кишке при 
воспалении или резекции; прием лекарственных препа-
ратов, например сульфасалазина, азатиоприна, а также 
снижение потребления витаминов с пищей [15].

Согласно классификации Всемирной организации 
здравоохранения, для анемии характерен уровень гемо-
глобина менее 120 г/л у небеременных женщин и менее 
130 г/л у мужчин (табл. 2). 

Этих же значений придерживается опубликованный 
в 2015 г. европейский консенсус по диагностике и лече-
нию анемий при ВЗК. При снижении уровня гемоглобина 
необходимо дополнительное обследование с целью уточ-
нения генеза и назначения адекватной терапии [8].

ДИАГНОСТИКА АНЕМИИ

Лабораторные признаки ЖДА хорошо известны, к ним 
относятся [16]: микроцитоз, гипохромия, сниженный или 

нормальный уровень ретикулоцитов, снижение уровня 
сывороточного железа и ферритина, снижение процента 
насыщения трансферрина ниже 20% и увеличение общей 
железосвязывающей способности сыворотки (ОЖСС).

У пациентов с ВЗК имеются свои особенности интер-
претации значений уровня ферритина. При отсутствии 
клинических, эндоскопических или биохимических при-
знаков активности болезни Крона уровень ферритина 
ниже 30 мкг/л является признаком железодефицита, а в 
случае активности воспалительного процесса уровень 
ферритина может быть повышен несмотря на «пустые» 
запасы железа. В этой ситуации его значение ниже 100 

Рисунок.    Роль гепсидина в регуляции гомеостаза железа
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Таблица 2.    Минимальные нормальные значения
гемоглобина и гематокрита (ВОЗ, 1999)

Пол и возраст Гемоглобин (г/л) Гематокрит (%)

Дети 0,5–5 лет 110 33

Дети 5–11 лет 115 34

Дети 12–13 лет 120 36

Небеременные женщины 120 36

Беременные женщины 110 33

Мужчины 130 39
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мкг/л может являться признаком дефицита железа 
в тканях [17, 18].

Диагностическими критериями анемии хронического 
заболевания являются [8]: нормальный или низкий сред-
ний объем эритроцитов, низкое или нормальное число 
ретикулоцитов, процент насыщения трансферрина менее 
20% и уровень ферритина более 100 мкг/л. Уровень фер-
ритина 30–100 мкг/л свидетельствует о сочетании ане-
мии хронического заболевания с ЖДА. Как при ЖДА, так 
и при анемии хронического заболевания нередко наблю-
дается снижение железа в сыворотке. Это может ввести 
в  заблуждение врача относительно генеза анемии 
и  назначения адекватной терапии. Точным маркером 
дифференциальной диагностики двух видов анемии 
является определение в сыворотке растворимых рецеп-
торов к трансферрину (sTtR). Концентрация sTfR в сыво-
ротке – своеобразный маркер доставки железа для эри-
тропоэза, и хроническое воспаление не оказывает влия-
ния на уровень sTfR. Таким образом, при анемии хрони-
ческого заболевания концентрация sTfR в сыворотке 
крови снижена, при ЖДА повышена [19].

При мегалобластной анемии в клиническом анализе 
крови выявляется [16]: макрoцитoз (размеры эритроци-
тов могут быть нормальными при сочетании ЖДА 
и дефицита витамина В12 и/или фолатов), гиперхромия, 
нормальная или низкая ОЖСС, нормальный или низкий 
(наиболее часто) уровень ретикулоцитов и нормальный 
или повышенный уровень железа в сыворотке, ферри-
тина. Наиболее информативным методом доказатель-
ства дефицита витамина В12 и фолиевой кислоты явля-
ется определение их концентрации в крови методом 
ИФА [20].

Если в общеклиническом исследовании крови выяв-
ляется макроцитоз, такому пациенту с болезнью Крона 
необходимо определить содержание витамина В12 
и фолатов [8]. В сомнительных случаях показано опреде-
ление в крови метилмалоновой кислоты и гомоцистеина. 
Повышение последнего – более точный маркер недостат-
ка тканевого витамина В12 или фолатов, чем определе-
ние содержания витаминов в крови, а метилмалоновая 
кислота является высокоспецифичным маркером дефи-
цита В12 [21, 22].

ЛЕЧЕНИЕ АНЕМИИ

Согласно положениям ЕССО Anaemia (2015), лечение 
препаратами железа показано пациентам с болезнью 
Крона, у которых диагностирована ЖДА. Цель лечения 

ЖДА у пациентов с болезнью Крона  – нормализация 
уровня гемоглобина и резервов железа. Чем ниже содер-
жание гемоглобина, тем больше времени требуется для 
его восстановления. Увеличение уровня гемоглобина на 
20 г/л в течение месяца лечения препаратами железа 
является приемлемой скоростью прироста.

Существуют следующие формы препаратов железа: 
пероральные, парентеральные.

Проведенные клинические исследования доказали 
эффект от лечения пероральными формами железа при 
анемии легкой степени (женщины – 110–119 г/л, мужчи-
ны – 110–129 г/л по данным ВОЗ, 1999), низкой активно-
сти заболевания или его ремиссии и у лиц, в анамнезе 
которых отсутствуют указания на непереносимость этой 
группы препаратов (Положение ECCO Anaemia 2Е, EL1) [8].

В большинстве исследований при болезни Крона был 
использован железа сульфат. Оптимальные дозы эле-
ментного железа – не более 100 мг/сут [23]. При этом в 
тонкой кишке всасывается от 10 до 30 мг железа в сутки 
[6]. Побочные эффекты от пероральных препаратов желе-
за зависят от дозы [24]. При болезни Крона поглощение 
железа из желудочно-кишечного тракта ограниченно, и 
неиспользованное железо оказывает токсическое воз-
действие [6]. 

Парентеральные формы препаратов железа следует 
рассматривать в качестве терапии первой линии у паци-
ентов при болезни Крона, с клинически активным воспа-
лением, анамнестическими данными о непереносимости 
пероральных форм, уровнем гемоглобина ниже 100 г/л и 
у пациентов, которые нуждаются в эритропоэз-стимулиру-
ющих препаратах [25]. Они более эффективны, безопасны 
и хорошо переносятся как для коррекции ЖДА, так и для 
поддержания запасов железа [26, 27]. Основными препа-
ратами железа для внутривенного введения считаются 
железа сахарат, железа карбоксимальтозат, железа гидрок-
сид декстран, железа изомальтозат [28]. 

Для большинства этих препаратов допустимо введе-
ние болюсно средних доз железа с частотой 3 раза в 
неделю и капельное введение однократно больших доз 
элементного железа до 1000 мг за 1 введение. В связи 
с тем, что декстран является компонентом бактериаль-
ной стенки, нередки аллергические реакции (0,5–5%), 
поэтому для железа декстрана необходимо проведение 
и введение тестовой дозы (25 мг) перед основной 
дозой [23, 29].

Внутривенные препараты в целом более эффективны, 
чем пероральные формы, и значительно лучше перено-
сятся. Так, железа сахарат был более эффективен, чем 
пероральные препараты железа (прирост гемоглобина 
более 20 г/л наблюдался у 66% против 47% больных), и 
лучше переносился (частота побочных эффектов 4 и 24% 
соответственно) [29, 30]. Показано, что разовые большие 
дозы элементного железа более эффективны по сравне-
нию с неоднократным введением средних доз железа у 
пациентов с болезнью Крона. Железа карбоксимальтозат 
эффективнее железа сахарата, что связано с замедленным 
высвобождением железа в кровь, в связи с чем возможно 
введение больших доз препарата за одну инъекцию:

При отсутствии клинических, эндоскопических 
или биохимических признаков активности 
болезни Крона уровень ферритина ниже 30 мкг/л 
является признаком железодефицита, а в случае 
активности воспалительного процесса уровень 
ферритина может быть повышен несмотря на 
«пустые» запасы железа
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нормализация гемоглобина наблюдалась у 72,8% паци-
ентов при введении максимум 3 инфузий по 1000 или 
500 мг железа против 61,8% при введении 11 инфузий по 
200 мг железа [27].

Оценка потребности в железе, как правило, основана 
на исходном уровне гемоглобина и массы тела, и это 
является более эффективным для лечения ЖДА у больных 
с болезнью Крона, чем индивидуализированное дозиро-
вание, основанное на традиционной формуле Ganzoni 
(ECCO Anаemia 2D, EL2, 2015) [8]. 

Формула Ганзони фиксирует общий дефицит железа в 
организме в миллиграммах: (масса тела в кг х [целевой 
гемоглобин фактический уровень гемоглобина в г/дл] х 
0,24 + 500). 

 ■ Целевой уровень Hb у человека с массой тела < 35
равен 13 г/дл.

 ■ Целевой уровень Hb у человека с массой тела > 35
равен 15 г/дл.

В повседневной практической деятельности пришли 
к выводу, что данная формула неудобна для применения, 
склонна к ошибкам и в итоге приводит к недооценке 
реальных потребностей в железе. Исследования (FERGIcor) 
наглядно продемонстрировали, что при проведении тера-
пии парентеральными формами железа при расчете 
потребности железа по формуле Ганзони только в 25% 
случаев пациенты к окончанию лечения достигали целево-
го уровня ферритина [31, 32].

Поэтому консенсусом была предложена альтернатив-
ная схема расчета потребностей в железе, которая учиты-
вала исходный уровень гемоглобина и исходную массу 
тела пациента (табл. 3).

Ограничения использования этой схемы включают 
пациентов с гемоглобином ниже 70 г/л, которым потребу-
ется дополнительное введение 500 мг железа. Кроме 
того, при дефиците железа без признаков анемии реко-
мендовано введение железа в дозе 500–1000 мг на один 
курс [33]. 

Заместительная гемотрансфузия может быть рассмо-
трена при анемии менее 70 г/л, угрожающей жизни тяже-
лой анемии, нестабильности гемодинамики, неэффектив-
ности или непереносимости парентеральных форм желе-
за. Однако после заместительной гемотрансфузии пока-
зана дальнейшая терапия парентеральными препарата-
ми железа (ECCO Anaemia 4D, EL 4, 2015) [9, 36]. Ответом 
на лечение будет прирост уровня гемоглобина на 20 г/л 
и более. Целью же терапии является нормализация уровня 

гемоглобина и достижение целевого уровня ферритина 
(больше 400 мкг/л) [8]. 

При эффективно проведенном лечении не исключа-
ется рецидив анемии (50% случаев в течение 10 меся-
цев), что может свидетельствовать о сохраняющейся 
активности заболевания, несмотря на имеющуюся у паци-
ента клиническую ремиссию и нормальные показатели 
маркеров воспаления (СРБ и т.д.) (ЕССО Anemia 3B, EL 5, 
2015) [8, 26, 34]. 

При лечении анемии хронического заболевания 
необходима оптимизация терапии основного заболева-
ния, так как появление анемии является свидетельством 
активности болезни Крона. В случае если все предпри-
нятые меры, а именно лечение основного заболевания, 
использование парентеральных форм железа, оказыва-
ются неэффективным, могут быть назначены препараты, 
стимулирующие эритропоэз. Целевой уровень гемоглоби-
на при этом 120 г/л [8]. К таким препаратам относится 
инфликсимаб. Было показано, что у пациентов с воспали-
тельными заболеваниями кишечника, получавших 
инфликсимаб, на фоне терапии значительно увеличива-
лись в сыворотке эритропоэтин и растворимые транс-
ферриновые рецепторы [35, 36]. Это связано с высоким 
аффинитетом инфликсимаба к фактору некроза опухоли 
альфа (TNF), при этом снижается функциональная актив-
ность провоспалительных цитокинов, что ведет к актива-
ции процессов эритропоэза в костном мозге и транспор-
та железа из макрофагов в ретикуло-эндотелиальной 
системе и далее в эритробласты [12].

При дефиците витамина В12 у пациентов с болезнью 
Крона оптимальным является парентеральный путь вве-
дения витамина, прежде всего у пациентов с резекцией 
подвздошной или тонкой кишки. Доказательной базы по 
режимам введения витамина В12 нет. Консенсус также не 
дает рекомендаций по дозам и схемам лечения. Согласно 
Российским национальным рекомендациям, 1000 мкг 
циано кобаламина вводят ежедневно подкожно или 
внутри мышечно на протяжении 3 дней, далее 500 мкг 
ежедневно и после нормализации показателей крови 
500 мкг 1 раз в месяц. Больным с болезнью Крона, кото-
рым была выполнена резекция тонкой, подвздошной 
кишки, даже если это изолированная резекция терми-
нального отдела подвздошной кишки, необходимо пом-
нить о целесообразности постоянной поддерживающей 
дозы [37]. В США другая схема лечения: 1000 мкг еже-
дневно в течение недели, в течение следующего месяца 
1000 мкг 1 раз в неделю, затем 1000 мкг 1 раз в месяц [38]. 
При дефиците фолиевой кислоты возможен пероральный – 
1–5 мг/сут, а также парентеральный путь введения [37].

Таблица 3.    Схема общей потребности в железе
в зависимости от уровня гемоглобина и массы тела [39]

Гемоглобин г/л Масса тела < 70 кг Масса тела > 70 кг

100–120 (женщины)
100–130 (мужчины) 1000 мг 1500 мг

70–100 1500 мг 2000 мг

Заместительная гемотрансфузия может быть 
рассмотрена при анемии менее 70 г/л, 
угрожающей жизни тяжелой анемии, 
нестабильности гемодинамики, 
неэффективности или непереносимости 
парентеральных форм железа
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В большинстве случаев ВЗК-ассоциированная анемия – 
это сочетание железодефицитной анемии и анемии хрони-
ческого заболевания. К другим причинам анемии при ВЗК 
причисляют дефицит витамина В12 и фолиевой кислоты, 
токсическое воздействие медикаментов. Влияние анемии 

на качество жизни больных ЯК и БК существенно. При ВЗК 
анемия является не только лабораторным маркером, но 
и осложнением заболевания, что требует рациональных 
диагно стических и терапевтических подходов.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 
конфликта интересов в ходе написания данной статьи.
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