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КОРРЕКЦИЯ НАРУШЕНИЙ ОБМЕНА АДЕНИЛОВЫХ НУКЛЕОТИДОВ 
У БОЛЬНЫХ С АНЕМИЧЕСКОЙ МИОКАРДИОДИСТРОФИЕЙ 

»ÁÛ˜ÂÌÓ ÒÓ‰ÂрÊ‡ÌËÂ ¿“‘, ¿ƒ‘ Ë ¿Ã‘ ‚ ˝рËÚрÓˆËÚ‡ı ÍрÓ‚Ë Û 240 ·ÓÎ¸Ì˚ı Ò ÊÂÎÂÁÓ‰ÂÙËˆËÚÌÓÈ 
‡ÌÂÏËÂÈ Ë ÏËÓÍ‡р‰ËÓ‰ËÒÚрÓÙËÂÈ ‰Ó ÎÂ˜ÂÌËˇ Ë ÔÓÒÎÂ ÔрËÏÂÌÂÌËˇ ÔрÂÔ‡р‡ÚÓ‚ ´–Óр·ËÙÂрª, ´ÃËÎ‰рÓ-
Ì‡Úª Ë ´ÕÂÓÒÂÎÂÌª. ” ‚ÒÂı ·ÓÎ¸Ì˚ı ÓÚÏÂ˜ÂÌÓ ÒÌËÊÂÌÌÓÂ ÒÓ‰ÂрÊ‡ÌËÂ ¿“‘ ·ÓÎÂÂ ˜ÂÏ Ì‡ 40 %, ÛрÓ-
‚ÂÌ¸ ¿ƒ‘ ·˚Î Û‚ÂÎË˜ÂÌ ·ÓÎÂÂ ˜ÂÏ Ì‡ 20 Ë ¿Ã‘ ñ Ì‡ 36 %. œÓÒÎÂ ÔрËÏÂÌÂÌËˇ ÒÓр·ËÙÂр‡, ÒÓр·Ë-
ÙÂр‡ Ë ÏËÎ‰рÓÌ‡Ú‡, ÒÓр·ËÙÂр‡ Ë ÌÂÓÒÂÎÂÌ‡ ÒÓ‰ÂрÊ‡ÌËÂ ¿“‘ ‚ ˝рËÚрÓˆËÚ‡ı ÍрÓ‚Ë Û‚ÂÎË˜Ë‚‡ÎÓÒ¸ 
‚ 1,7, ‡ ¿ƒ‘ Ë ¿Ã‘ ÛÏÂÌ¸¯‡ÎÓÒ¸ ·ÓÎÂÂ ˜ÂÏ ‚ 1,3 р‡Á‡. ¿‚ÚÓр˚ Ò˜ËÚ‡˛Ú, ˜ÚÓ ÔрËÏÂÌÂÌËÂ ÒÓр·ËÙÂ-
р‡, ÏËÎ‰рÓÌ‡Ú‡ Ë ÌÂÓÒÂÎÂÌ‡ ˇ‚ÎˇÂÚÒˇ Ô‡ÚÓ„ÂÌÂÚË˜ÂÒÍË Ó·ÓÒÌÓ‚‡ÌÌ˚Ï Û ·ÓÎ¸Ì˚ı Ò ÊÂÎÂÁÓ‰ÂÙËˆËÚÌÓÈ 
‡ÌÂÏËÂÈ, ÓÒÎÓÊÌÂÌÌÓÈ ÏËÓÍ‡р‰ËÓ‰ËÒÚрÓÙËÂÈ. 

 Î˛˜Â‚˚Â ÒÎÓ‚‡: ÊÂÎÂÁÓ‰ÂÙËˆËÚÌ‡ˇ ‡ÌÂÏËˇ, ‡ÌÂÏË˜ÂÒÍ‡ˇ ÏËÓÍ‡р‰ËÓ‰ËÒÚрÓÙËˇ, ¿“‘, ¿ƒ‘, ¿Ã‘, 
ÒÓр·ËÙÂр, ÏËÎ‰рÓÌ‡Ú, ÌÂÓÒÂÎÂÌ. 

Изучение патогенеза поражения сердеч-
но-сосудистой системы при хронической 
железодефицитной анемии по-прежнему 
остается актуальной проблемой [1–4]. Из-
вестно, что в развитии анемической мио-
кардиодистрофии у этой категории больных 
наряду с электролитными, нейроэндокрин-
ными, иммунными нарушениями, измене-
ниями процессов липопероксидации и ан-
тиоксидантной защиты крови важную роль 
играют сдвиги в системе макроэргических 
фосфатов – АТФ, АДФ, АМФ [1; 3; 5–7]. 
Имеются работы, в которых показано сни-
жение содержания АТФ в эритроцитах кро-
ви и повышение уровней АДФ, АМФ 
у больных с анемической миокардиодист-
рофией [1]. 

В настоящее время для коррекции мета-
болических нарушений, в том числе и сдви-
гов в системе макроэргических фосфатов, 
у больных с железодефицитной анемией 
применяют так называемую метаболиче-
скую терапию: рибоксин, цитохром-С, ви-
тамины группы В, С и Е, анаболические 
средства [1; 3; 8]. В литературе отсутствуют 
работы по применению у больных с анеми-
ческой миокардиодистрофией препаратов 
селена, встречаются единичные исследова-
ния, изучающие применение милдроната 
у этой категории пациентов [3]. Этот препа-
рат является структурным аналогом γ-бути-

робетаина; он восстанавливает равновесие 
между доставкой и потребностью клеток 
в кислороде, устраняет накопление токси-
ческих продуктов обмена в клетках, защи-
щая их от повреждения [9]. Средство при-
меняется у пациентов с ишемической бо-
лезнью сердца, хронической сердечной 
недостаточностью, дисгормональной дис-
трофией миокарда [9]. Неоселен – препарат 
селена, который входит в состав ферментов 
глутатионпероксидазы и глутатионредукта-
зы, применяется как антиоксидант у боль-
ных с атеросклерозом, ишемической болез-
нью сердца, эндемической селенодефицит-
ной дилатационной кардиомиопатией, 
застойной кардиомиопатией [10–12]. При-
менение комбинированной терапии препа-
ратом железа с метаболическим препаратом 
(милдронатом) и антиоксидантом неоселе-
ном у больных с железодефицитной анеми-
ей, осложненной миокардиодистрофией, 
может благоприятно повлиять на обменные 
процессы в миокарде, в частности на пока-
затели адениловых нуклеотидов. 

Целью работы явилось исследование  
содержания адениловых нуклеотидов 
в эритроцитах крови у больных с железоде-
фицитной анемией, осложненной миокар-
диодистрофией, на фоне изолированного 
применения препарата железа (сорбифера) 
и комбинированной терапии сорбифером 
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и милдронатом, а также сорбифером и нео-
селеном. 

Материал и методы 

Изучено содержание адениловых нук-
леотидов (АТФ, АДФ и АМФ) в эритроци-
тах крови у 240 больных с хронической  
постгеморрагической железодефицитной 
анемией I–III степени тяжести, осложнен-
ной миокардиодистрофией, и у 15 практи-
чески здоровых лиц (контрольная группа). 
Средний возраст обследованных больных 
составил 40,5 ± 11,7 года. Средний уровень 
гемоглобина крови был 80,0 ± 6,6 г/л. Паци-
енты были разделены на три группы  
по степени тяжести  анемии : 1-я – 43,  
2-я – 97 и 3-я – 100 больных с I, II и III сте-
пенью анемии соответственно. 

Всем больным проводили полное клини-
ко-гематологическое обследование. Мио-
кардиодистрофия той или иной стадии при 
железодефицитной анемии была диагности-
рована у всех пациентов на основании кли-
нических и инструментальных критериев 
(ЭКГ, эхокардиография с проведением доп-
лерографии) [2]. Содержание АТФ в эрит-
роцитах крови определяли по методу 
П. М. Явербаума и соавт. [13], АДФ и АМФ 
в эритроцитах крови – по методике H. Berg-
meyer [14]. 

У 20 пациентов с тяжелой степенью ане-
мии указанные показатели оценивали по-
вторно через один месяц на фоне лечения 
препаратом железа «Сорбифер Дурулес» 
(Egis, Венгрия) по 2 таблетки в сутки (или 
200 мг Fe2+). У 12 больных с тяжелой ане-
мией содержание адениловых нуклеотидов 
исследовали повторно через один месяц 
комбинированной терапии сорбифером 
в той же дозе и милдронатом (по 2 капсулы 
2 раза в сутки). У 12 пациентов с различной 
степенью анемии уровни макроэргов по-
вторно оценивали через один месяц комби-
нированной терапии сорбифером в той же 
дозе и неоселеном (селенит натрия) в дозе 
300 мкг/сутки (рег. удостоверение МЗ РФ 
№ 000585/01-2001; пр-во ООО ЗНПЦ 
«ИСИНГА», Россия). 

Статистическую обработку полученных 
данных проводили с использованием пакета 
программ Statistica 6.0. Перед началом ана-
лиза вариационные ряды тестировались на 
нормальность. Во всех случаях распределе-

ние признака оказалось нормальным, что 
позволило применить параметрические ме-
тоды статистики. При сравнении нескольких 
групп сначала проводился однофакторный 
дисперсионный анализ, а затем группы по-
парно сопоставлялись при помощи вычисле-
ния критерия Ньюмена – Кейлса. Для анали-
за повторных измерений вычислялся парный 
критерий Стьюдента. Статистически значи-
мыми считали различия при р < 0,05; в слу-
чае множественных сравнений уровень зна-
чимости подвергался коррекции с использо-
ванием поправки Бонферрони. 

Результаты исследования 
и обсуждение 

Установлено снижение содержания АТФ 
в эритроцитах крови во всех группах боль-
ных с железодефицитной анемией (ЖДА) 
по сравнению с контрольной (p < 0,001) 
(табл. 1). Так, у больных 1-й группы содер-
жание АТФ составило 53,6, у пациентов 2-й 
группы – 54,6, у больных 3-й группы – 
53,1 % от показателя группы контроля. При 
этом достоверных различий содержания 
АТФ в эритроцитах крови между группами 
пациентов не выявлено. Содержание АДФ 
в эритроцитах крови у больных с ЖДА, на-
против, было увеличено по сравнению со 
здоровыми лицами (см. табл. 1). Так, уро-
вень АДФ у больных 1, 2 и 3-й групп пре-
вышал аналогичный показатель в контроль-
ной группе на 22,1, 27,4 и 29,5 % соответст-
венно (p < 0,05). Содержание АМФ 
в эритроцитах больных также было увели-
чено и превышало показатель в контроль-
ной группе на 41,7, 36,1 и 48,6 % соответст-
венно (p < 0,001) (см. табл. 1). Достоверных 
различий содержания АДФ и АМФ в эрит-
роцитах крови между группами больных 
также не выявлено. Отношение АТФ / АДФ 
было увеличено в 2,3 раза у больных 1-й 
и 2-й групп по сравнению с группой кон-
троля и в 2,4 раза у больных 3-й группы 
(p < 0,001). 

При повторном исследовании (через ме-
сяц) содержания адениловых нуклеотидов 
в эритроцитах крови у 20 больных с тяже-
лой степенью ЖДА, осложненной миокар-
диодистрофией, после лечения сорбифером 
выявлено увеличение уровня АТФ в 1,7 раза 
(p < 0,001) и уменьшение уровней АДФ 
в 1,3 (p < 0,05) и АМФ в 1,7 раза (p < 0,001)
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Таблица 1. Содержание адениловых нуклеотидов в эритроцитах крови 
у больных с ЖДА и миокардиодистрофией (M ± m) 

Больные с ЖДА 
Показатель 

Контрольная 
группа 
(n = 15) 

1-я группа 
(n = 43) 

2-я группа 
(n = 97) 

3-я группа 
(n = 100) 

АТФ, ммоль/л 1,96 ± 0,28 1,05 ± 0,46* 1,07 ± 0,37* 1,04 ± 0,22* 
АДФ, ммоль/л 0,95 ± 0,19 1,16 ± 0,18** 1,21 ± 0,28** 1,23 ± 0,32** 
АМФ, ммоль/л 0,72 ± 0,23 1,02 ± 0,22* 0,98 ± 0,32* 1,07 ± 0,31* 
АТФ / АДФ, ед. 2,06 ± 0,21 0,91 ± 0,23* 0,88 ± 0,19* 0,85 ± 0,14* 
Примечание: * – p < 0,001, ** – p < 0,05 – достоверность различий показателей по сравнению с контрольной 

группой. 

Таблица 2. Содержание адениловых нуклеотидов в эритроцитах крови  
у больных с ЖДА и миокардиодистрофией до и после лечения сорбифером (M ± m) 

Больные с ЖДА 
Показатель 

Контрольная 
группа 
(n = 15) 

До лечения 
(n = 20) 

После лечения 
(n = 20) 

АТФ, ммоль/л 1,96 ± 0,28 0,94 ± 0,30* 1,58 ± 0,23$, * 
АДФ, ммоль/л 0,95 ± 0,19 1,28 ± 0,21** 0,96 ± 0,16$$

АМФ, ммоль/л 0,72 ± 0,23 1,16 ± 0,24* 0,68 ± 0,25$

АТФ / АДФ, ед. 2,06 ± 0,21 0,73 ± 0,23* 1,64 ± 0,18$, * 
Примечание: * – p < 0,001, ** – p < 0,05 – достоверность различий показателей по сравнению с контрольной 

группой; $ – p < 0,001, $$ – p < 0,05 – достоверность различий показателей по сравнению с группой больных до ле-
чения. 

Таблица 3. Содержание адениловых нуклеотидов в эритроцитах крови  
у больных с ЖДА и миокардиодистрофией до и после лечения сорбифером  

и милдронатом (M ± m) 
Больные с ЖДА 

Показатель 
Контрольная 

группа 
(n = 15) 

До лечения 
(n = 12) 

После лечения 
(n = 12) 

АТФ, ммоль/л 1,96 ± 0,28 0,72 ± 0,16* 1,28 ± 0,43$, * 
АДФ, ммоль/л 0,95 ± 0,19 1,33 ± 0,27** 1,05 ± 0,14$$

АМФ, ммоль/л 0,72 ± 0,23 1,22 ± 0,26* 0,94 ± 0,16$$, ** 
АТФ / АДФ, ед. 2,06 ± 0,21 0,54 ± 0,23* 1,21 ± 0,35$, * 
Примечание: * – p < 0,001, ** – p < 0,05 – достоверность различий показателей по сравнению с контрольной 

группой; $ – p < 0,001, $$ – p < 0,05 – достоверность различий показателей по сравнению с группой больных до ле-
чения. 

(табл. 2). При этом отношение АТФ / АДФ 
возросло в 2,2 раза (p < 0,001). 

После применения комплексной терапии 
сорбифером и милдронатом у 12 пациентов 
с тяжелой железодефицитной анемией, ос-
ложненной миокардиодистрофией, содер-
жание АТФ в эритроцитах крови увеличи-
лось в 1,8 раза (p < 0,001); уровни АДФ 
и АМФ, напротив, уменьшились в 1,3 
(p < 0,05), а отношение АТФ / АДФ возрос-
ло в 2,2 раза (p < 0,001) (табл. 3). 

При повторном изучении уровней аде-
ниловых нуклеотидов в эритроцитах крови 
у 12 пациентов с различной степенью ане-
мии после лечения сорбифером и неоселе-
ном также установлено увеличение уровня 
АТФ в 1,7 (p < 0,001) и уменьшение уров-
ней АДФ в 1,4 (p < 0,05), АМФ в 1,7 раза 
(p < 0,001). Отношение АТФ / АДФ возрос-
ло в 2,4 раза (p < 0,001) (табл. 4). 

Итак, у больных с ЖДА, осложненной 
миокардиодистрофией, имеются выражен-
ные нарушения в системе адениловых нук-
леотидов, проявляющиеся снижением со-
держания АТФ в эритроцитах крови и уве-
личением уровней АДФ, АМФ. При этом 
степень указанных сдвигов не зависит от 
степени тяжести анемии. Вероятно, это свя-
зано с тем, что при любой степени дефици-
та железа происходит нарушение включе-
ния элемента в гем и, как следствие, – сни-
жение кислородтранспортной функции 
эритроцитов. В условиях гемической гипок-
сии, развивающейся у больных с ЖДА, на-
рушается соотношение процессов окисле-
ния глюкозы и свободных жирных кислот 
в сторону усиления гликолиза [1]. Сниже-
ние процессов β-окисления и этерификации 
жирных кислот приводит, в свою очередь,
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Таблица 4. Содержание адениловых нуклеотидов в эритроцитах крови  
у больных с ЖДА и миокардиодистрофией до и после лечения сорбифером  

и неоселеном (M ± m) 
Больные с ЖДА 

Показатель 
Контрольная 

группа 
(n = 15) 

До лечения 
(n = 12) 

После лечения 
(n = 12) 

АТФ, ммоль/л 1,96 ± 0,28 0,87 ± 0,30* 1,47 ± 0,24$, * 
АДФ, ммоль/л 0,95 ± 0,19 1,27 ± 0,25** 0,90 ± 0,09$$

АМФ, ммоль/л 0,72 ± 0,23 1,14 ± 0,26* 0,66 ± 0,23$

АТФ / АДФ, ед. 2,06 ± 0,21 0,69 ± 0,19* 1,63 ± 0,16$, * 
Примечание: * – p < 0,001, ** – p < 0,05 – достоверность различий показателей по сравнению с контрольной 

группой; $ – p < 0,001, $$ – p < 0,05 – достоверность различий показателей по сравнению с группой больных до ле-
чения. 

к нарушению образования АТФ в миокарде, 
поскольку жирные кислоты служат основ-
ным источником образования АТФ. Одно-
временно увеличивается концентрация 
АДФ и АМФ и соответственно снижается 
отношение АТФ / АДФ. Эти процессы обу-
словлены не повреждением органелл кар-
диомиоцитов, а изменением регуляции их 
работы и составляют сущность нарушений 
энергообеспечения при миокардиодистро-
фии [1]. 

Применение у больных с ЖДА, ослож-
ненной миокардиодистрофией, препарата 
железа «Сорбифер Дурулес» с длительным 
и равномерным высвобождением железа, 
вероятно, привело к быстрому насыщению 
организма данным элементом, устранению 
гемической гипоксии и усилению процессов 
окисления жирных кислот в миокарде. Это, 
по-видимому, способствовало увеличению 
образования АТФ в кардиомиоцитах 
и уменьшению количества АДФ, АМФ. 
В нашем исследовании у больных анемиче-
ской миокардиодистрофией после лечения 
сорбифером содержание АТФ в эритроци-
тах крови, рассматриваемых как модель 
кардиомиоцитов [15], увеличилось в 1,7 ра-
за, при этом отношение АТФ / АДФ возрос-
ло в 2,2 раза. 

Сочетание терапии сорбифером с мета-
болическим препаратом милдронатом у боль-
ных анемической миокардиодистрофией, 
возможно, позволило усилить антигипокси-
ческое действие сорбифера за счет способ-
ности милдроната в условиях тканевой ги-
поксии активировать альтернативные  
механизмы образования, транспорта 
и утилизации энергии за счет гликолиза 
и предотвращать нарушения транспорта

АТФ от митохондрий к местам его утилиза-
ции [9]. После такой комбинированной те-
рапии содержание АТФ в эритроцитах кро-
ви у больных с анемической миокардиоди-
строфией увеличилось в 1,8, а отношение 
АТФ / АДФ в 2,2 раза. 

Комбинированное лечение сорбифером 
и неоселеном пациентов с железодефицит-
ной анемией различной степени тяжести, 
осложненной миокардиодистрофией, также 
эффективно повлияло на повышение уровня 
АТФ в эритроцитах крови – в 1,7 и отноше-
ние АТФ / АДФ – в 2,4 раза. Неоселен как 
антиоксидант, вероятно, снижает интенсив-
ность процессов липопероксидации в клет-
ках миокарда, вследствие чего уменьшается 
детергентное действие продуктов перекис-
ного окисления липидов на мембраны ми-
тохондрий и увеличивается образование 
АТФ в кардиомиоцитах. 

Заключение 

У больных с железодефицитной анеми-
ей, осложненной миокардиодистрофией, 
независимо от степени тяжести анемии вы-
явлены нарушения в системе адениловых 
нуклеотидов, проявляющиеся снижением 
содержания АТФ в эритроцитах крови 
и увеличением уровней АДФ, АМФ. Для 
коррекции указанных сдвигов у пациентов 
с анемической миокардиодистрофией па-
тогенетически обосновано применение же-
лезосодержащего препарата сорбифера  
либо комбинированной терапии сорбифе-
ром и милдронатом, сорбифером и неосе-
леном. Применение указанных схем лече-
ния у данной категории больных позволяет 
улучшить показатели системы адениловых 
нуклеотидов. 
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E. V. Goncharova, A. V. Govorin 

The correction of adenine nucleotides metabolism violations 
in patients with anemia cardiomyopathy 

The aim of investigation was to evaluate ATP, ADP and AMP concentrations in erythrocytes in 
240 patients with iron deficiency anemia, complicated with cardiomyopathy before treatment and after 
course of Sorbifer Durules, Mildronat and Neoselenium. In all patients with anemia cardiomyopathy ATP 
concentration was more than 40 % lower, ADP concentration was more than 20 % higher, AMP concen-
tration was more than 36 % higher. After course of Sorbifer Durules, Sorbifer Durules and Mildronat, Sor-
bifer Durules and ´Neoseleniumª treatment ATP concentration in erythrocytes increased in 1,7, but ADP 
and AMP levels became lower than in 1,3. The usage of Sorbifer Durules, Mildronat, and Neoselenium 
is pathogenically grounded treatment in patients with iron deficiency anemia, complicated with cardio-
myopathy. 

Keywords: iron deficiency anemia, anemia cardiomyopathy, ATP, ADP, AMP, Sorbifer Durules, Mildro-
nat, Neoselenium. 
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