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при запальних захворюваннях кишечника: ефективність і вплив на якість життя
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Анотація
ФонАнемія — це клінічний стан, який часто спостерігається у пацієнтів із запальною хворобою кишечника, що спричиняє значну втрату 

якості життя.МетаОцінити ефективність і безпеку перорального застосування ліпосомального заліза для лікування залізодефіцитної анемії у 

пацієнтів із запальним захворюванням кишечника, а також оцінити вплив цього лікування на психометричні показники.методиУ цьому 

інтервенційному пілотному дослідженні, яке проводилося з листопада 2016 р. по березень 2018 р., пацієнтів із неактивним/помірно активним 

запальним захворюванням кишечника обстежували на анемію. Пацієнти з легкою анемією отримували пероральне лікування 

ліпосомальним залізом протягом 8 тижнів.Основний показник результатуПервинною кінцевою точкою дослідження була відповідь на 

терапію ліпосомальним пероральним залізом. Відповідь на лікування визначалася як пацієнти, які досягли підвищення рівня гемоглобіну на 

≥ 1 г/дл та/або нормалізації рівня гемоглобіну до 8-го тижня лікування.РезультатиЗ 200 обстежених хворих 40 (20%) мали анемію. З 21 

пацієнта, які завершили лікування, 13 (62%) відповіли на пероральну ліпосомальну замісну терапію залізом (середнє підвищення гемоглобіну 

з 11,4 до 12,6 г/дл). Індекс насичення трансферину підвищився в середньому на 10,2 (p=0,006), а якість життя — на 26,3 (p<0,0001). Також було 

відзначено середнє зниження на 9,2 у сприйнятті втоми (p<0,0001).ВисновокЛікування пероральними ліпосомальними препаратами заліза є 

ефективним для поліпшення легкої залізодефіцитної анемії та якості життя, а також для зменшення втоми у пацієнтів з неактивним або 

помірно активним запальним захворюванням кишечника.

Ключові словаАнемія · Хвороба Крона · Втома · Запальне захворювання кишечника · Пероральна терапія залізом · Якість життя · Виразковий коліт

Вплив на практику

Електронний допоміжний матеріалІнтернет-версія цієї статті (
https://doi.org/10.1007/s11096-020-01044-x) містить додатковий 
матеріал, який доступний авторизованим користувачам.

• Своєчасна діагностика та своєчасна терапія залізодефіцитної 

анемії (ЗДА) призводить до покращення якості життя та 

попередження потенційних ушкоджень.
• Лікування ліпосомальним залізом, новою формою перорального 

заліза, добре переноситься та є ефективним у покращенні легкого 

ЗДА та якості життя пацієнтів із ЗЗК із неактивним або помірно 

активним захворюванням.
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від роботи та постійної потреби в дорогих ліках, хірургічних втручаннях і 

багатопрофільному лікуванні [1].

Залізодефіцитна анемія (ЗДА) є одним із найпоширеніших 

ускладнень ЗЗК.2]. Механізм ЗДА при ЗЗК є багатофакторним і 

включає збільшення крововтрати внаслідок запалення шлунково-

кишкового тракту, а також зниження всмоктування заліза, втрату 

апетиту та блокування поглинання заліза кишечником [3]. Важливо, 

що симптоматична анемія може сприяти погіршенню якості життя 

пацієнтів [4]. Крім того, анемія є значним фактором ризику 

госпіталізації та підвищення смертності пацієнтів із ЗЗК [5].

Відповідно до систематичного огляду, підраховано, що 
середня поширеність анемії при ЗЗК становить приблизно 20% 
у амбулаторних пацієнтів і 68% у госпіталізованих пацієнтів [6]. 
Загальновідомо, що корекція анемії благотворно впливає на 
якість життя пацієнтів. Тому скринінг, діагностика та лікування 
анемії повинні бути частиною зусиль, спрямованих на 
покращення якості медичної допомоги всім пацієнтам із ЗЗК.

Препарати двовалентного заліза для перорального прийому, такі як 

сульфат заліза, глюконат заліза та фумарат заліза, традиційно 

використовуються для лікування легкого ЗДА при кількох станах, 

включаючи ЗЗК [7, 8]. На жаль, хоча пероральне лікування залізом є 

дешевшим і зручнішим, воно не завжди добре переноситься через 

шлунково-кишкові побічні ефекти [9,10]. Крім того, велика частина 

пероральних солей двовалентного заліза, які приймають пацієнти, не 

всмоктується і згодом піддається окисленню в просвіті кишечника та/або 

слизовій оболонці, що призводить до утворення активних форм кисню 

(АФК), які можуть пошкодити епітелій кишечника [11–14]. Проте клінічні 

дослідження показали, що пацієнти, які отримували пероральний прийом 

препаратів заліза, не показали значного підвищення активності ЗЗК [15,

16]. Тим не менш, варто підкреслити, що навіть якщо терапія 

пероральними традиційними препаратами заліза добре переноситься, 

частина пацієнтів із ЗЗК не реагує на неї і потребує внутрішньовенного 

лікування залізом [15,16].

Ліпосомальне залізо, препарат пірофосфату заліза (III), що 

міститься в ефірах фосфоліпіду та сахарози мембрани жирних 

кислот, є новим поколінням перорального заліза, яке демонструє 

високу шлунково-кишкову абсорбцію та високу біодоступність [17, 

18]. У порівнянні з іншими пероральними традиційними 

препаратами заліза, ліпосомальне залізо виглядає новою 

перспективною стратегією заміщення заліза у пацієнтів із ЗДА через 

низьку частоту побічних ефектів [19]. Це пілотне дослідження було 

розроблено для оцінки як ефективності, так і безпеки перорального 

ліпосомального заліза для лікування легкої анемії у неактивних або 

помірно активних пацієнтів із ЗЗК, а також впливу цього лікування 

на психометричні показники.

Вторинними цілями є оцінка змін концентрації феритину та 
насичення трансферину (TfS) протягом 8-го тижня; вплив 
перорального лікування препаратами заліза на якість життя, 
показники втоми, зміни активності захворювання, прихильність 
до терапії, а також безпеку та переносимість лікування.

Схвалення етики

Протокол дослідження було визначено відповідно до 
Гельсінської декларації та схвалено нашим інституційним 
етичним комітетом. Усі пацієнти підписали форму вільної 
інформованої згоди перед тим, як їх включили в дослідження. 
Вони можуть відкликати свою згоду або припинити свою участь 
у будь-який час. Це дослідження було зареєстровано за 
NCT02760940 08-07-2016.

метод

Це відкрите пілотне дослідження, яке проводилося з листопада 2016 року 

по березень 2018 року за участю дорослих амбулаторних пацієнтів із ЗЗК, 

які відвідували Центр запальних захворювань кишечника при 

університетській лікарні Федерального університету Жуїз-де-Фора, 

Бразилія. Діагноз IBD базувався на клінічних, рентгенологічних, 

ендоскопічних та гістопатологічних критеріях, загальноприйнятих для 

виразкового коліту (ВК) або хвороби Крона (ХК) [20].

Учасники

Пацієнти з IBD були прийнятними, якщо вони були віком ≥ 
18 років і ≤ 65 років з неактивним або помірно активним 
захворюванням і мали діагноз легкої анемії. Легка анемія 
визначалася як гемоглобін між 11,0–11,9 г/дл у жінок і 11,0–
12,9 г/л у чоловіків [21,22]. Дефіцит заліза визначався за 
сироватковим феритином < 30 мкг/л у пацієнтів без 
клінічних або біохімічних ознак активного ЗЗК; за наявності 
запалення сироватковий феритин ≤ 100 мкг/л відповідав 
дефіциту заліза [22].

Пацієнтів не включали до дослідження, якщо під час початкового 

скринінгу було виявлено будь-яке з наступних станів: пацієнти 

молодше 18 або старше 65 років, помірно-важка активна ВЗК, інші 

наявні хронічні захворювання (наприклад, захворювання печінки, 

ниркова недостатність, клінічно значущі легеневі або серцеві 

захворювання), системна інфекція за останні 3 місяці, будь-які 

злоякісні новоутворення в поточному анамнезі (за винятком раку 

шкіри), зловживання алкоголем (добове споживання алкоголю 

понад 20 г), наркотична залежність, попередня гастректомія, історія 

загальної колектомія або обширна резекція кишки (>100 см), 

гемоглобін < 11,0 г/дл, дефіцит фолієвої кислоти або вітаміну B12 або 

замісна терапія із застосуванням заліза, фолієвої кислоти або 

вітаміну B12 протягом попередніх 6 місяців. Вагітні жінки та матері-

годувальниці також були виключені.

Мета дослідження

Основною метою цього дослідження є оцінка частоти відповіді на 

пероральне лікування ліпосомальними препаратами заліза як нової 

пероральної терапії для лікування ЗДА у пацієнтів із ЗЗК у стадії ремісії або 

з помірно активним захворюванням.
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Вимірювання та результати (TfS), швидкість осідання еритроцитів (ШОЕ) і кількісний СРБ. 
Вимірювали рівні вітаміну B12 і фолієвої кислоти, щоб 
виключити пацієнтів з анемією, спричиненою цим недоліком.Базові характеристики

При вступі оцінювали критерії відповідності та записували 
історію хвороби пацієнтів. Під час початкової оцінки були 
зібрані такі релевантні дані пацієнта: вік, стать, статус куріння. 
Оцінюваними змінними, пов’язаними із захворюванням, були 
тип IBD, локалізація та фенотип (для CD), відповідно до 
Монреальської класифікації [23]. Активність CD вимірювалася за 
допомогою індексу Харві-Бредшоу (HBI). Індекс HBI нижче 5 
вважався клінічною ремісією, а показники від 5 до 7 вважалися 
помірно активним захворюванням [24,25]. Активність 
захворювання у пацієнтів з НВК визначали за критеріями 
Трулава та Вітта [26]. Таким чином, клінічна ремісія визначалася 
як ≤ 2 стільця на день без крові та/або гною та без системних 
симптомів; помірна активність визначалася як до 4 стільців на 
день, з кров’ю або без неї та без системних проявів [26]. 
Біологічну активність визначали за рівнем С-реактивного білка 
(СРБ) вище 5 мг/л.

Втручання

Після скринінгу зареєстровані пацієнти отримували 
пероральні ліпосомальні добавки заліза (Fisiogen Ferrol®, 
Zambon) протягом 8 тижнів. Поповнення надавалося 
пацієнтам у дозі двох таблеток ліпосомального заліза на 
добу (еквівалентно 28 мг ліпосомального заліза). Пацієнтам 
рекомендовано приймати таблетки в будь-який час доби, 
незалежно від прийому їжі. За ними щотижня спостерігали 
по телефону протягом фази втручання, щоб максимально 
підвищити прихильність до терапії та перевірити появу 
побічних ефектів. Крім того, під час спостереження (на 4-му 
та 8-му тижнях лікування) проводився моніторинг критеріїв 
Truelove та Witt, а також HBI, щоб оцінити випадкові 
загострення ЗЗК у пацієнтів з UC та CD відповідно.

Після перших 4 тижнів лікування пацієнти повернулися та 
принесли решту таблеток заліза для перорального прийому, 
щоб оцінити їхню прихильність до схеми лікування та отримати 
пероральний ліпосомальний препарат заліза для завершення 8 
тижнів лікування. Висока прихильність до терапії визначалася 
як частка пацієнтів, які приймають щонайменше 80% 
призначених їм ліків, тоді як низька прихильність – менше 80% 
призначених доз [29].

Якість життя, пов’язана із захворюванням

Якість життя, що залежить від захворювання (ЯЖ), оцінювали на 
початковому етапі та на 8-му тижні за допомогою перевіреної 
для країни версії Анкети запальних захворювань кишечника 
(IBDQ). Граничні точки, які використовуються в інтерпретації 
IBDQ, базуються на попередньому дослідженні [24]: ≥ 200 
(відмінно), від 151 до 199 (добре), від 101 до 150 (нормально) і ≤ 
100 (погано) [27].

Переоцінка

Ті самі інструменти та гематологічні оцінки, виконані на початку 
дослідження, були повторені наприкінці 8-го тижня лікування з 
прийомом пероральних добавок заліза.

Вимірювання втоми

Учасники були проінструктовані відповісти на анкету втоми 
(Шкала втоми Чалдера) під час їх залучення до дослідження 
та через 8 тижнів після початку лікування. Шкала втоми 
Чалдера – це британський інструмент, який 
використовується для вимірювання фізичної та розумової 
втоми, її вже перекладено португальською мовою та 
підтверджено в Бразилії [28].

Анкета містить 11 пунктів, що стосуються інтенсивності 
симптомів втоми. Елементи були в бімодальних оцінках. 
Елементи оцінюються за 4-бальною шкалою Лайкерта (0 = 
краще, ніж зазвичай, 1 = не більше, ніж зазвичай, 2 = гірше, ніж 
зазвичай, 3 = набагато гірше, ніж зазвичай), причому вищі бали 
вказують на більше відчуття втоми [28].

Вимірювання результатів

Первинна кінцева точка

Основною кінцевою точкою дослідження була частота відповіді на терапію 

ліпосомальним пероральним препаратом заліза при лікуванні легкої анемії у 

неактивних або помірно активних пацієнтів із ЗЗК. Пацієнти, які відповіли на 

лікування, визначалися як пацієнти, які досягли підвищення рівня гемоглобіну 

(Hb) принаймні на ≥ 1 г/дл та/або нормалізації рівня Hb до 8-го тижня лікування. 

Нормалізація гемоглобіну визначалася як значення гемоглобіну ≥ 12 г/дл для 

жінок або ≥ 13 г/дл для чоловіків [21].

Гематологічна оцінка Вторинні кінцеві точки

Учасників проінструктували голодувати за 8 годин до забору крові 

для звичайного аналізу. У цих пацієнтів були відібрані зразки крові 

для визначення таких лабораторних даних: еритрограма, 

сироваткове залізо, феритин, насичення трансферину.

Вторинні кінцеві точки включали зміни концентрації 
феритину та відсотка TfS від вихідного рівня до 8-го тижня; 
вплив перорального лікування залізом на якість життя та 
втому; зміни в активності захворювання (оцінюється HBI,
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критерії Трулава і Вітта, а також CRP); дотримання терапії та 
безпечність і переносимість лікування.

Таблиця 1Вихідні демографічні та клінічні характеристики пацієнтів

Характеристика N (%)

Стать (М:Ж)
Вік (рік)a

Поточний курець

Тип IBD (CD:UC) Місце 
захворювання

CD—[L1/L2/L3]
UC—[E1/E2/E3]
Хвороблива поведінка (CD) [B1/B2/B3] 

Тривалість хвороби (рік)a

Попередня резекція кишки 

Специфічне лікування ВЗК

Глюкокортикоїди

Засоби проти TNFα

Амінодаліцилати

Азатіоприн

7 (33,3):14 (66,7)
41,3±14,6
1 (4,3)
15 (71,4): 6 (28,6)

Безпека і переносимість

Безпека та переносимість оцінювалися на основі побічних явищ 

(ПД), що спостерігалися протягом усього дослідження, і рутинних 

гематологічних показників. Пацієнти, у яких під час дослідження 

розвинулася концентрація гемоглобіну ≤ 9,0 г/дл та/або 

загострилася хвороба, вважалися такими, що мають серйозні 

побічні ефекти, і були виключені з дослідження для отримання 

стандартного лікування. Сироваткові тести на вагітність проводили у 

пацієнтів жіночої статі, а застосування супутніх препаратів 

оцінювали у всіх пацієнтів під час кожного клінічного візиту. Побічні 

ефекти, такі як біль у животі, діарея, нудота або блювота, які 

виключали використання ліків на основі висновку дослідника, 

вважалися несерйозними побічними явищами.

4(26,7)/5 (33,3)/6 (40) 1 
(16,7)/3 (50)/2(33,3) 4 
(26,7)/9 (60)/2 (13,3) 
6,2±2,3
4 (19)

3 (14,3)
5 (23,8)
3 (14,3)
15 (71,4)

UCвиразковий коліт,CDхвороба Крона,L1клубова кишка,L2товста кишка,
L3 клубово-ободова кишка,E1виразковий проктит,E2лівобічний UC,E3
поширений UC (панколіт),B1нестригучий, не проникаючий,B2звуження, 
B3проникаючийРезультати
aСереднє ± стандартне відхилення

Досліджувана популяція

Відповідь на лікування
Загалом 200 пацієнтів з неактивним або помірно активним 
ЗЗК (100 з ЯК і 100 з ЦК) пройшли скринінг, і анемія була 
виявлена   у 40 (20%) пацієнтів. Серед них 11 не мали права 
брати участь у процесі через відсутність інтересу, вагітність, 
хірургічне втручання або основну серцеву недостатність. 
Вісім (23%) пацієнтів не були включені, тому що вони 
представили докази помірної активності CD або важкої 
анемії.

У результаті було включено 21 пацієнта (14 жінок), 15 
пацієнтів (71,4%) з ЦК і 6 (28,6%) з ЯК. Вихідні 
демографічні та клінічні характеристики зображені в 
табл1. Середній вік становив 41,3 ± 14,6 року (діапазон 
18–62 роки). Приблизно 19% мали попередні резекції 
кишки, але жоден не страждав від синдрому короткої 
кишки.

У одного пацієнта з НВК був проктит, у 3 – лівобічний НВК 
і у 2 – поширений НВК. Ileocolon була найчастішою 
локалізацією CD (40%), потім товста кишка (33,3%). Що 
стосується ХК, 4 пацієнти мали нестриктурну непроникаючу 
хворобу (26,7%), 9 мали стриктурну БК (60%), тоді як 2 інших 
пацієнтів мали проникаючу ХК (13,3%). Усі набрані пацієнти 
проходили лікування ЗЗК: 15 (71,4%) отримували 
азатіоприн, 3 (14,3%) отримували глюкокортикоїди, 5 (23,8%) 
пацієнтів отримували анти-TNF агенти, а 3 (14,3%) 
отримували саліцилати.

Середній рівень гемоглобіну становив 11,4 г/дл на початку дослідження, 

тоді як середні рівні сироваткового заліза та феритину становили 59,1 мг/дл і 

98,8 мкг/л відповідно.

Тринадцять із 21 пацієнта (61,9%) відповіли на пероральну 

ліпосомальну замісну терапію залізом (середнє підвищення 

гемоглобіну з 11,4 до 12,6 г/дл). З них 9 (69,2%) досягли підвищення 

Hb принаймні ≥ 1 г/дл, а 12 (92,3%) досягли нормалізації Hb до 8-го 

тижня лікування. Крім того, спостерігалося значне покращення 

початкових значень сироваткового заліза (59,1–86,8 мг/л; p = 0,005) і 

TfS (20,1%–30,4%; p = 0,006) після лікування пероральним 

ліпосомальним залізом, незважаючи на відсутність істотної різниці в 

значення феритину (табл2).

Характерна для хвороби якість життя, втома та активність 

хвороби

Після пероральної терапії ліпосомальним залізом протягом 8 
тижнів спостерігалося значне покращення показників IBDQ. 
Початкова оцінка IBDQ для когорти становила 157 (± 37) із 
середнім підвищенням оцінки на 26,4 (p<0,001) на 8-му тижні 
порівняно з базовою лінією. Крім того, ми виявили помітне 
зниження відчуття втоми після 8 тижнів пероральної терапії 
ліпосомальним залізом порівняно з вихідним рівнем (30,9 
проти 21,6; p < 0,001; табл.2і таблиця 3 – додатковий матеріал). 
Існувала лінійна кореляція між підвищенням рівня гемоглобіну 
та покращенням якості життя за оцінкою IBDQ (r = 0,54; p = 0,01; 
рис.1).

Після пероральної терапії ліпосомальним залізом не спостерігалося 

жодних змін у клінічній активності захворювання (р = 0,10). Крім того, 

рівні CRP залишалися незмінними після лікування (p = 0,98).
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Таблиця 2Результати після 8 тижнів лікування пероральним ліпосомальним залізом дослідження. Подібним чином не повідомлялося про жодну несерйозну побічну 

подію, яка б перешкоджала використанню ліпосомального заліза.

змінна Базовий рівеньa 8 тижденьa значення p

Гемоглобін (г/дл)
Феритин (мкг/л)

Сироваткове залізо (мг/л)

TfS (%)
С-реактивний білок (мг/л) 

ШОЕ (мм/год)

Оцінка HBI

Справжня любов і Віттсb

Оцінка втоми

Оцінка IBDQ

11,4±0,7
98,8±110,6
59,1±23,8
20,1±10,1

7,1±6,7
13±8,7

2,7±1,9
2,5±1,1

30,9±8,7
157±37

12,6±1,3
123,1±126,7

86,8±34,4
30,4±15,1

7,1±9,6
12±7,5

2 1±1,5
2,1±1,3

21,6±8,4
183,4±37,8

0,003
0,25
0,005
0,006
0,98
0,90
0,55
0,85

<0,001
<0,001

Обговорення

Це пілотне дослідження показало, що пероральна ліпосомальна замісна 

терапія залізом у неактивних або помірно активних пацієнтів із ЗЗК із 

легким ЗДА була ефективною та добре переносилася, причому 62% (13 із 

21) пацієнтів досягли первинної кінцевої точки, тобто підвищення 

гемоглобіну щонайменше на ≥1 г /дл або нормалізація Hb до 8-го тижня 

лікування. Більше того, ми спостерігали значне покращення початкових 

значень сироваткового заліза та TfS після лікування. Крім того, у 

досліджуваній популяції спостерігалося зниження сприйняття втоми та 

підвищення якості життя, специфічного для захворювання, що 

корелювало з підвищенням рівня гемоглобіну в сироватці крові.

Згідно з нещодавньою серією досліджень ЗДА вражає 13–90% 

пацієнтів із ЗЗК [30,31]. Традиційні пероральні препарати заліза у 

пацієнтів із ЗЗК можуть призвести до шлунково-кишкових побічних 

ефектів. Таким чином, прийом пероральних добавок заліза у пацієнтів із 

ЗЗД є складним, і рекомендації часто рекомендують використання 

препаратів заліза для внутрішньовенного введення [6]. Такі формули є 

дорожчими, ніж пероральні препарати заліза, а також потребують 

венозного доступу та моніторингу інфузії через можливі реакції 

гіперчутливості [9,16].

Тим не менш, початкові клінічні дані щодо пацієнтів із ЗЗК свідчать 

про те, що препарати заліза для перорального прийому з покращеною 

переносимістю, такі як ліпосомальне залізо або тривалентний мальтол, 

можуть представляти життєздатну альтернативу внутрішньовенному 

введенню заліза, принаймні для пацієнтів із легким та помірним ЗДА [32,

33]. Введення перорального ліпосомального заліза є життєздатним 

варіантом лікування легких ЗДА, особливо для осіб із ЗЗК, у яких часто 

спостерігається непереносимість, погіршення шлунково-кишкових 

симптомів і недостатня ефективність інших традиційних пероральних 

препаратів солі заліза [19,34].

У цьому дослідженні використовувалася ліпосомальна замісна 

терапія залізом протягом 8 тижнів і спостерігалося значне 

підвищення рівня гемоглобіну (середнє підвищення: від 11,4 до 12,6 

г/дл) у пацієнтів із ЗЗК із корекцією ЗДА у 62% загальної популяції. 

Цей висновок узгоджується з попереднім звітом [33] опубліковано 

лише в абстрактному форматі, в якому зазначено, що гемоглобін 

підвищувався більше у пацієнтів із ЗЗД, які отримували лікування 

ліпосомальним залізом, ніж у тих, хто отримував сульфат заліза 

(62,5% проти 33,3% відповідно). Важливо відзначити, що в нашому 

дослідженні не було змін рівня феритину, ймовірно, тому, що деякі 

пацієнти з помірно активним IBD вже мають нормальний вихідний 

рівень феритину, що можна пояснити роллю феритину як 

запального білка. Крім того, у цьому пілотному дослідженні пацієнти 

отримували пероральне лікування ліпосомальним залізом лише 

протягом 8 тижнів, недостатньо часу для відновлення тканинного 

феритину, тоді як рекомендована тривалість пероральної терапії 

залізом зазвичай становить від 3 до 6 місяців [35].

TfS,насичення трансферину;ШОЕ, швидкість осідання еритроцитів; HBI, 
індекс Харві-Бредшоу; IBDQ, Анкета щодо запальних захворювань 
кишечника

aСереднє ± стандартне відхилення

bПовідомивкількість неоформленого стільцяпроходили щоденно

Рис. 1Зв'язок між рівнями гемоглобіну після лікування пероральним 
ліпосомальним залізом і покращенням сприйняття якості життя

Прихильність до терапії, безпека та переносимість

Рівень прихильності до перорального застосування ліпосомального заліза 

становив 81%. Якщо розглядати дотримання режиму лікування, лише чотири 

пацієнти прийняли менше 80% призначених капсул (пропустивши більше 

восьми капсул) до кінця лікування. Серйозних побічних ефектів, пов’язаних із 

застосуванням препарату, не спостерігалося. Крім того, жоден пацієнт не був 

виключений з дослідження або не був втрачений для подальшого 

спостереження, і жодного спалаху IBD не спостерігалося протягом періоду
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Ми виявили хорошу переносимість і високу прихильність до 
терапії, що можна чітко побачити, коли всі 21 (100%) завершили 
дослідження, при цьому 81% приймали всю призначену схему. 
Четверо пацієнтів, які прийняли менше 80% призначеної 
терапії, повідомили про забудькуватість як причину пропуску 
терапії. Цей висновок узгоджується з висновками Пізані та його 
колег [19], які також спостерігали хорошу переносимість 
ліпосомального заліза пацієнтами з хронічною хворобою 
нирок, повідомляли лише про незначні побічні ефекти, такі як 
запор і діарея. Хоча відсутність вартості лікування могла зіграти 
роль у високій прихильності, ми вважаємо, що це не був 
основний фактор. Ми вважаємо, що висока прихильність до 
терапії, ймовірно, була здебільшого зумовлена   хорошою 
переносимістю ліпосомального складу, оскільки жоден із 
пацієнтів не мав жодних побічних ефектів.

ECCO (Європейська організація з хвороб Крона та коліту) рекомендує 

дозу не вище 100 мг елементарного заліза на день для лікування 

пацієнтів із ЗЗК із легкою анемією. Проте нижчі дози (15–30 мг на добу) 

традиційних пероральних препаратів заліза були ефективними та добре 

переносилися іншими популяціями пацієнтів (тобто вагітними та 

вісімдесятирічним) [36,37]. Наскільки нам відомо, жодне дослідження не 

оцінювало ефективність і безпеку менших доз (від 15 до 30 мг на добу) 

традиційних пероральних препаратів заліза для лікування пацієнтів із ЗЗК 

із легкою анемією. Слід зазначити, що наше пілотне дослідження є 

першим, у якому оцінюється ефективність, прихильність і безпека 

(частота побічних ефектів) низьких доз перорального ліпосомального 

заліза для лікування легкої анемії у неактивних або помірно активних 

пацієнтів із ЗЗК. Ми сподіваємось, що в майбутньому будуть проведені 

дослідження для порівняння низьких доз перорального ліпосомального 

заліза та традиційних пероральних препаратів заліза для лікування 

легких ЗДА у пацієнтів із ЗЗК.

Існує гіпотеза, що лікування ЗДА спеціальними пероральними 

препаратами заліза може загострити запальний процес у пацієнтів 

із ЗЗК.13]. Було показано, що у пацієнтів із ЗЗК, які приймають 

сульфат заліза, опосередковане АФК окисне пошкодження діє на 

слизову оболонку, уже пошкоджену основним захворюванням, 

створюючи порочне коло подальшого пошкодження слизової [11,13

]. Таким чином, ми оцінили зміни показників активності 

захворювання після пероральної терапії ліпосомальним залізом, і не 

спостерігали жодних змін ані клінічної активності захворювання, ані 

рівнів СРБ у сироватці крові після лікування. Цей висновок можна 

пояснити ліпосомальним складом, який дозволяє уникнути взаємодії 

заліза зі слизовою оболонкою кишечника, оскільки воно 

вивільняється ліпосомою лише після того, як воно досягає 

гепатоцита через лімфатичну циркуляцію [38]. Таким чином, 

завдяки оптимальній біодоступності завдяки специфічному 

механізму всмоктування, можливо, що вільне залізо не генерується 

в просвіті кишечника, і вироблення АФК уникає. Однак у нашому 

дослідженні ми не вимірювали генерацію ROS.

Як уже повідомлялося в кількох дослідженнях, наявність 
анемії прямо корелює як з погіршенням якості життя пацієнтів, 
так і зі сприйняттям втоми [39–42]. Це дослідження показало 
покращення якості життя після терапії залізом

у пацієнтів із ЗДА, яка була лінійно пов’язана з підвищенням рівня 

Hb. Важливо, що було відзначено значне зниження сприйняття 

втоми. Втома є важливою клінічною проблемою у пацієнтів із ЗЗК і 

може сприяти зниженню якості життя, пов’язаного зі здоров’ям, у 

цієї популяції [41,42]. Таким чином, пероральна терапія 

ліпосомальними препаратами заліза у пацієнтів із ЗЗК, які 

супроводжуються легкою ЗДА та втомою, може бути корисною для 

пом’якшення скарг на втому в цій ситуації.

Це дослідження має деякі обмеження. По-перше, це 

одноцентрове пілотне дослідження з невеликою кількістю пацієнтів. 

По-друге, препарат заліза, протестований у дослідженні, містить 

відносно низьку дозу елементарного заліза (28 мг) порівняно з 

традиційними сполуками, що може бути причиною того, чому 

підвищення рівня Hb у нашому дослідженні не було вираженим. Ми 

можемо припустити, що збільшення дози ліпосомального заліза 

може призвести до подальшого підвищення рівня гемоглобіну в 

сироватці крові. Крім того, короткочасний курс лікування міг 

вплинути на відповідь, головним чином щодо поповнення запасів 

заліза. По-третє, оскільки досліджувана популяція включає лише 

шість пацієнтів з НВК, ми не змогли зробити жодних висновків щодо 

різниці в ефективності пероральної терапії залізом при двох 

захворюваннях (НВКпротиCD). Нарешті, було б цікаво порівняти 

пероральну терапію ліпосомальним залізом як з традиційними 

пероральними препаратами заліза, так і з внутрішньовенним 

введенням заліза для лікування легких ЗДА у пацієнтів із ЗЗК.

Висновок

Підсумовуючи, це пілотне дослідження надає дані, що підтверджують 

терапевтичне використання перорального ліпосомального заліза для лікування 

легких ЗЗД при ЗЗК, і прокладає шлях для майбутніх досліджень із залученням 

більшої популяції ЗЗК із застосуванням вищих доз цього препарату та більш 

тривалого спостереження для подальшої оцінки ролі перорального 

ліпосомального заліза при лікуванні пацієнтів із ЗЗК у стані спокою або з 

помірною активністю, які мають легкий ЗДА.

ПодякиФармацевтична лабораторія Zambon зробила 
значний внесок, передавши повне лікування пацієнтам. 
Хосе Отавіо до Амарал Корреа та Сандра Невес душ Сантуш 
надали дуже цінну допомогу, виконавши лабораторний 
аналіз.

ФінансуванняКонкретного фінансування не надходило.

Конфлікт інтересівНемає відомих конфліктів інтересів, 
пов’язаних із цією публікацією, і не було значної фінансової 
підтримки для цієї роботи, яка могла б вплинути на її результат.
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