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введение
дефицит железа является наиболее частым 

алиментарным расстройством в мире [1], и 
он широко распространен среди беремен-
ных женщин. анемия – непрямой показатель 
дефицита железа, исходя из которого можно 
рассчитать, что у большинства беременных 
в развивающихся странах и не менее, чем у 
30–40% беременных в промышленно разви-
тых странах имеется дефицит железа [1]. Как 
минимум, у 50% беременных может отмечать-
ся анемия [1]. имеются данные о том, что при-
близительно 75% всех диагностированных 
случаев анемии обусловлены дефицитом же-
леза [1].

дефицит железа оказывает значительное 
влияние на здоровье как матерей, так и но-
ворожденных, повышает материнскую смерт-
ность, пре- и перинатальную смертность, а 
также частоту невынашиваемости беремен-
ности [1–3]. У матерей с анемией вероятность 

благоприятного исхода беременности мень-
ше на 30–45%, а у их новорожденных детей 
запасы железа в организме снижены почти 
вдвое по сравнению с нормой [1].

анализ литературных данных 
и Постановка задачи исследования
В рекомендациях по профилактике и лече-

нию железодефицитной анемии (жда), разра-
ботанных ВоЗ, детским фондом оон (бывший 
Международный чрезвычайный фонд помощи 
детям при оон – unIceF) и Международной кон-
сультативной группой по алиментарной анемии 
(InacG), отмечается, что беременные женщины 
должны в плановом порядке дополнительно 
принимать препарат железа [1]. соли железа (та-
кие как сульфат железа (II)) и многоядерные ком-
плексы гидроксида железа (III), в частности же-
леза (III)-гидроксид полимальтозного комплекса 
(ГПК), – наиболее часто применяемые перораль-
ные препараты железа в данной ситуации.
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имеющиеся данные согласованно свидетельствуют 
о том, что железа (III)-ГПк обладает такой же эффек-
тивностью в повышении уровня гемоглобина (Hb), что 
и сульфат железа (II), что также было подтверждено 
при недавно проведенном мета-анализе [4]. несмотря 
на то, что биодоступность железа, высвобождаемого из 
сульфата железа и железа (III)-ГПК, примерно одинаковая 
[5, 6], стабильная структура железа (III)-ГПК обусловли-
вает несколько иной характер абсорбции, чем у солей 
железа (II) [7]. как результат, железо, не связанное с 
трансферрином, которое может появляться в сыворот-
ке после приема солей железа (II), не обнаруживается 
после приема эквивалентной дозы железа в составе 
железа (III)-ГПк [8, 9]. железо, не связанное с трансфер-
рином, вызывает окислительный стресс, приводящий к 
местным реакциям в жкт и таким симптомам, как рво-
та, диспепсия, диарея и изжога [10], системным нежела-
тельным реакциям, включающим тошноту, боль в жи-
воте и в пояснице, а также к появлению металлического 
привкуса во рту [11]. Было показано, что переносимость 
железа (III)-ГПК со стороны желудочно-кишечного тракта 
лучше, чем сульфата железа [4,  12].

Тем не менее, на сегодняшний день недостаточно срав-
нительных данных по применению железа (III)-ГПК, по 
отношению к сульфату железа, у беременных [6, 13–15), 
и в проведенных сравнительных исследованиях исполь-
зовали относительно низкую поддерживающую дозу 
препарата (100 мг железа в сутки). ни в одном из рандо-
мизированных исследований у беременных с жда не 
назначали рекомендуемую в настоящее время дозу же-
леза (III)-ГПк (200–300 мг железа в сутки) [16].

целью данного исследования было изучение эффектив-
ности и безопасности железа (III)-ГПК и сульфата железа в 
лечении анемии у беременных с дефицитом железа, полу-
чающих препараты в рекомендуемых дозах. исследова-
ние по дизайну является поисковым, открытым, контро-
лируемым, рандомизированным, многоцентровым.

 Материалы и Методы исследования
отбор пациенток проводили в 3 центрах в Колумбии и 2 –

в аргентине в период с декабря 2005 по июль 2006 годa. 
Критериями включения в исследование были: возраст 16 
лет и старше, беременность от 18 до 26 недель, наличие 
жда (определяли как уровень Hb ≤ 10,5 г/дл, ферритин сы-
воротки ≤ 15 нг/мл и средний объем эритроцита < 80 фл).

Пороговое значение Hb было выбрано в соответствии с 
рекомендациями Центров по контролю над заболеваниями 
(centers of disease control, сШа), которые основываются на 
наличии наименьшего значения Hb и определяют анемию 
как уровень Hb < 11,0 г/дл на сроках с 1-й по 12-ю или с 29-й 
по 40-ю недели беременности, либо < 10,5 г/дл в период с 13-й 
по 28-ю неделю беременности [1]. В исследование не включа-
ли женщин с перегрузкой организма железом, нарушениями 
утилизации железа, анемией в связи с другими причинами, 
помимо дефицита железа, либо другим значимым клиниче-
ским заболеванием (в том числе преэклампсией, инфекцион-
ным, тяжелым соматическим или психическим заболеванями).

Все пациентки прекратили прием железосодержащих 
препаратов (включая мультивитаминные комплексы, со-
держащие железо) за 14 дней до приема первой дозы. 
женщины, подходившие для исследования, были рандо-

мизированы на одинаковые по числу участниц группы ле-
чения и разделены на подгруппы в зависимости от геста-
ционного возраста на момент включения (18–20 недель, 
21–23 недели и 24–26 недель).

женщины получали препарат железа 2 раза в сутки во вре-
мя или после еды в течение 90 дней в составе железа (III)-ГПК 
(Мальтофер, Vifor International Inc., санкт-Галлен, Швейцария), 
который предоставляли в однодозовых контейнерах (в кли-
никах Колумбии), либо в таблетках, покрытых оболочкой (в 
клиниках аргентины), содержащих 100 мг железа, либо та-
блеток непатентованных препаратов сульфата железа (ком-
мерчески доступных, содержащих 100  мг железа). обследо-
вание проводили через 30, 60, 90 дней и после родов.

Первичным критерием эффективности являлось изме-
нение Hb от исходного значения через 60 и 90 дней. вто-
ричными критериями эффективности служили: измене-
ние Hb от исходного через 30 дней и изменение ферритина 
сыворотки, степени насыщения трансферрина железом 
(снтж), уровней железа сыворотки, гематокрита, сред-
него объема эритроцита, среднего содержания гемогло-
бина в эритроците и средней концентрации гемоглобина 
в эритроците. Критерии эффективности у пациенток, по-
лучавших железа (III)-ГПК в однодозовых контейнерах или 
таблетках, покрытых оболочкой, сравнивали методами 
описательной статистики. Лабораторные тесты проводи-
ли в центральной лаборатории в каждой стране.

Безопасность оценивали на основании сообщений о не-
желательных явлениях, измерениях витальных параметров 
(температура, артериальное давление и частота сердечных 
сокращений) и массы тела, проведения физикального ос-
мотра. обследование после родов включало регистрацию 
гестационного возраста, числа новорожденных детей, типа 
родов, исхода, характеристик новорожденного (пол, масса 
тела, окружность головы, длина тела), вычисленной потери 
крови и длительности госпитализации.

статистические тесты проводили с двухсторонними 
критериями t и уровнем значимости 5% (0,05).

различия между группами лечения по приверженности 
к лечению и нежелательным явлениям проверяли на каж-
дом визите и для всего периода с помощью критерия 2 
после подсчета числа возвращенных таблеток/контейне-
ров, используя следующие категории: 0,1–5, 6–10, >10. дан-
ные приводятся в виде средних значений (стандартного 
отклонения).

Все пациентки предоставили письменное информиро-
ванное согласие на участие в исследовании.

резулЬтаты исследования и их обсуждение
Популяция пациенток
Всего в исследование было рандомизировано 80 жен-

щин. они составили группы для оценки безопасности и ана-
лиза в зависимости от назначенного лечения (рисунок 1).
Значимых отклонений от протокола не было.

Группы лечения были похожими по исходным харак-
теристикам, в том числе возрасту (средний возраст: 26,8 
(6,2) лет в группе железа (III)-ГПК и 27,2 (5,8) лет в группе 
сульфата железа) и массе тела (60,4 (8,8) кг в группе железа 
(III)-ГПК и 60,1 (9,0) кг в группе сульфата железа). средний 
гестационный возраст на момент включения в исследова-
ние составил 20,1 (2,7) недель в группе железа (III)-ГПК и 
19,6 (2,3) недель в группе сульфата железа (p = 0,06).
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Лечение
В группе железа (III)-ГПК 66–73% женщин на каждом визите 

возвращали пустые контейнеры. В группе сульфата железа 
только 41–46% женщин на каждом визите возвращали пустые 
контейнеры. Число женщин, не соблюдавших назначенное ле-
чение, было достоверно меньше в группе железа (III)-ГПК че-
рез 30, 60 и 90 дней (таблица 1). Через 90 дней среднее число 

возвращенных таблеток/контейнеров в группе железа (III)-ГПК 
было достоверно меньше, чем среднее число возвращенных 
таблеток в группе сульфата железа (1,53 против 2,97, соответ-
ственно; p = 0,015).

Гемоглобин и гематокрит
Уровень Hb был одинаковым в обеих группах лечения на 

исходном этапе, при этом значимых различий между группа-
ми по его изменению через 60 и 90 дней не было. среднее из-
менение от исходного уровня через 90 дней составило 2,16 
(0,67) г/дл в группе железа (III)-ГПК и 1,93 (0,97) г/дл в группе 
сульфата железа (таблица 2). Через 90 дней у женщин в обеих 
группах лечения был достигнут средний уровень Hb, близ-
кий к диапазону нормы (11,89 г/дл в группе железа (III)-ГПК и 
11,70 г/дл в группе сульфата железа; p = 0,056). аналогично, ис-
ходные значения гематокрита и его изменения от исходного 
уровня через 30, 60 и 90 дней были сопоставимыми между 
группами лечения, кроме достоверно более высокого гема-
токрита в группе железа (III)-ГПК через 90 дней (таблица 2).

Параметры статуса железа в организме
средний уровень ферритина в сыворотке на исходном 

этапе составил 113 (26) нг/мл в группе железа (III)-ГПК и 112 
(29) нг/мл в группе сульфата железа. отмечалось неболь-
шое увеличение ферритина в сыворотке до 179 (38) нг/мл 
в группе железа (III)-ГПК и 157 (34) нг/мл в группе сульфата 
железа (p = 0,014); различие по изменению от исходного 
уровня было статистически значимым (p = 0,004) (таблица 
3). Также отмечалось небольшое увеличение нТж (насыще-

ние трансферрина железом) в ходе исследования, при этом 
значимых различий между группами не было. Уровень же-
леза в сыворотке был достоверно выше в группе железа 
(III)-ГПК как через 60, так и через 90 дней, при этом средние 
значения через 90 дней составили 11,4 (3,5) мкмоль/л и 9,8 
(2,9) мкмоль/л в группах железа (III)-ГПК и сульфата железа, 
соответственно (p = 0,022).

2 выбыли 
преждевременно в  связи 

с преждевременными 
родами

2 выбыли 
преждевременно:

1 в связи 
с преждевременными 

родами и 1 в связи  
с нежелательным 

явлением

41 женщина в группе оценки 
безопасности и популяции 
анализа в зависимости от 

назначенного лечения

39 женщина в группе оценки 
безопасности и популяции 
анализа в зависимости от 

назначенного лечения

41 в группе железа (ІІІ) - ГПК 39 в группе сульфата железа

80 прошли скрининг

80 были отобраны
80 были рандомизированы

рисунок 1.   
схеМа движения Пациенток в исследовании

ТаБЛиЦа 1. расПредеЛение женЩин, не соБЛЮдаВШиХ режиМ ЛеЧения*

Возвращенные таблетки/контейнеры Железа (III)-ГПк (n = 41) сульфат железа (n = 39) значение p

день 30

0 30 (73,2) 16 (41)

< 0,001

1–5 7 (17,1) 16 (41)

6–10 2 (4,9) 3 (7,7)

11–20 1 (2,4) 3 (7,7)

> 20 1 (2,4) 1 (2,6)

день 60

0 27 (65,9) 16 (41)

< 0,001

1–5 9 (22) 17 (43,6)

6–10 4 (9,8) 4 (10,3)

11–20 1 (2,4) 2 (5,1)

> 20 0 0

день 90

0 27 (65,9) 18 (46,2)

< 0,001

1–5 7 (17,1) 13 (33,3)

6–10 4 (9,8) 4 (10,3)

11–20 0 2 (5,1)

> 20 1 (2,4) 1 (2,6)

*данные приводятся в виде среднего значения (статистическое отклонение)
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ТаБЛиЦа 2. ГеМоГЛоБин и ГеМаТоКриТ и иХ иЗМенения оТ исХодноГо УроВня ЧереЗ 30, 60 и 90 днеЙ*

Железа (III)-ГПк (n = 41) сульфат железа (n = 39) значение p

Гемоглобин (г/дл)

исходно 9,64 (0,89) 9,79 (0,64) 0,35

через 30 дней 10,30 (0,70) 10,45 (0,58) 0,72

изменение от исходного 0,66 (0,43) 0,66 (0,48) 0,88

через 60 дней 11,05 (0,75) 11,06 (0,70) 0,40

изменение от исходного 1,41 (0,38) 1,27 (0,73) 0,41

через 90 дней 11,89 (0,53) 11,70 (0,76) 0,056

изменение от исходного 2,16 (0,67) 1,93 (0,97) 0,25

Гематокрит (%)

исходно 29,08 (2,36) 29,26 (2,29) 0,71

через 30 дней 31,03 (2,26) 31,34 (2,49) 0,88

изменение от исходного 1,95 (1,41) 2,08 (1,51) 0,66

через 60 дней 33,50 (2,38) 33,04 (2,42) 0,14

изменение от исходного 4,42 (1,85) 3,77 (1,84) 0,08

через 90 дней 35,83 (2,05) 35,03 (2,38) 0,009

изменение от исходного 6,62 (2,04) 5,81 (2,4) 0,07

*данные приводятся в виде абсолютного значения (процента). 
достоверные различия по величине p выделены жирным шрифтом

ТаБЛиЦа 3. ПоКаЗаТеЛи сТаТУса жеЛеЗа*

Железа (III)-ГПк (n = 41) сульфат железа (n = 39) значение p

Ферритин сыворотки (нг/мл)

исходно 113 (26) 112 (29) 0,98

через 30 дней 121 (23) 122 (28) 0,61

изменение от исходного 9 (12) 9 (17) 0,63

через 60 дней 145 (31) 133 (38) 0,11

изменение от исходного 32 (26) 20 (31) 0,04

через 90 дней 179 (39) 157 (34) 0,014

изменение от исходного 64 (40) 41 (28) 0,004

Насыщение трансферрина (%)

исходно 15,4 (4,7) 15,6 (5,1) 0,88

через 30 дней 17,1 (4,7) 16,3 (4,0) 0,22

изменение от исходного 1,8 (3,6) 0,7 (2,7) 0,21

через 60 дней 18,7 (4,2) 18,1 (4,7) 0,08

изменение от исходного 3,3 (3,9) 2,5 (3,9) 0,31

через 90 дней 21,3 (4,6) 19,4 (6,4) 0,01

изменение от исходного 6,1 (5,5) 3,9 (6,8) 0,21

Железо сыворотки (мкмоль/л)

исходно 5,8 (1,3) 5,7 (2,0) 0,52

через 30 дней 7,4 (1,2) 7,0 (2,3) 0,66

изменение от исходного 1,6 (1,6) 1,6 (1,2) 0,28

через 60 дней 9,6 (3,2) 8,2 (2,4) 0,04

изменение от исходного 3,8 (3,3) 2,5 (1,9) 0,15

через 90 дней 11,4 (3,5) 9,8 (2,9) 0,022

изменение от исходного 5,6 (3,9) 4,3 (2,3) 0,10

*данные приводятся в виде среднего значения (статистическое отклонение). 
достоверные различия по величине p выделены жирным шрифтом
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Эритроцитарные индексы
средний объем эритроцита (mcH), среднее содержание 

гемоглобина в эритроците (mcHc) и средняя концентра-
ция гемоглобина в эритроците (mcV) достоверно не раз-
личались между группами лечения на исходном этапе и в 
любой временной точке в периоде исследования. средние 
значения этих показателей mcH, mcHc и mcV у пациентов, 
рандомизированных на прием железа (III)-ГПК, составили 
на исходном этапе 26,1 (8,8) пг, 31,6 (2,9) г/дл и 75,0 (8,5) фл, 
а через 90 дней – 27,7 (1,5) пг, 33,0 (1,0) г/дл и 82,2 (3,2) фл. 
Что касается группы сульфата железа, исходные значе-
ния составили – 25,1 (2,3) пг, 31,5 (2,7) г/дл и 75,9 (3,4) фл,
а значения через 90 дней составили – 27,6 (2,1) пг, 32,6 (1,7) 
г/дл и 80,9 (3,5) фл соответственно.

Безопасность
нежелательные явления отмечались у 34 женщин: 12/41 

(29,3%) в группе железа (III)-ГПК и 22/39 (56,4%) в группе 
сульфата железа (p = 0,015). наиболее частыми были тош-
нота, рвота и запор, все они возникали достоверно чаще 
в группе сульфата железа (рисунок 2). Все нежелательные 
явления в группе железа (III)-ГПК были легкими. В группе 
сульфата железа отмечались умеренно тяжелые случаи 
тошноты, рвоты и запора. У одной женщины в группе суль-
фата железа возникла тяжелая рвота, что привело к выбы-
ванию женщины из исследования. серьезных нежелатель-
ных явлений ни в одной группе лечения не возникало.

Во всех случаях тошнота, рвота и запор были расценены 
как возможно или вероятно связанные с приемом изучае-
мого препарата.

Эпизод умеренного зуда в группе сульфата железа был 
расценен как определенно связанный с приемом изучае-

мого препарата. Все случаи головной боли, боли в спине 
и бронхоспазма считались маловероятно связанными или 
не связанными с приемом изучаемого препарата.

Практически во всех случаях нежелательные явления 
разрешились без применения дополнительных препара-
тов, на фоне приема симптоматических средств или после 
временной остановки лечения, и без последствий.

средние значения артериального давления (ад), Чсс 
и температуры тела находились в ожидаемом диапазоне 
и были одинаковыми в обеих группах лечения на исход-
ном этапе во всей популяции: среднее систолическое ад 
составило 106 мм рт. ст., диастолическое ад – 66 мм рт. 
ст., Чсс – 84 уд./мин, а температура – 36,80 c (0,4). артери-
альное давление несколько увеличилось в обеих группах 
в периоде исследования, при этом в общей популяции 
исследования через 90 дней среднее систолическое ад 
составило 115 мм рт. ст., а среднее диастолическое ад – 
73 мм рт. ст. средняя Чсс и температура оставались ста-
бильными через 90 дней в общей популяции (84 уд./мин и 
36,70 c, соответственно). спорадическое выявление стати-
стически значимых различий между группами лечения по 
температуре и Чсс в ходе исследования не считали клини-
чески значимым.

Исходы беременности
данные по исходам беременности были получены для 

43 женщин (22 – в группе железа (III)-ГПК и 21 – в группе 
сульфата железа), все из них родили живых детей. средний 
гестационный возраст на момент родов составил 37,6 (1,6) 
недель в группе железа (III)-ГПК и 37,9 (1,3) недель в груп-
пе сульфата железа. Значимых различий между группами 
по среднему гестационному возрасту на момент родов (в 
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целом 37,8 недель) или типу родов (в целом у 70% – ваги-
нальные роды, у 30% – кесарево сечение) не было. общая 
средняя продолжительность пребывания в госпитале со-
ставила 2,3 дня. никому из женщин не потребовалось пе-
реливание крови. различий между группами лечения по 
характеристикам новорожденных не было, распределе-
ние по полу было одинаковым (в целом 56% мальчиков), 
так же, как и средняя масса и длина тела при рождении 
(в целом 3 038 г и 49 см) и средняя окружность головы (в 
целом 35 см).

Лекарственная форма железа 
(III)-полимальтозного комплекса
на исходном этапе демографические и клинические ха-

рактеристики были одинаковыми в группах пациенток, 
получавших железа (III)-ГПК в виде однодозового контей-
нера (n = 20, Колумбия) или таблеток, покрытых оболочкой 
(n = 21, аргентина), за исключением небольшого снижения 
средних уровней Hb у женщин, получавших препарат в од-
нодозовом контейнере (9,3 [1,0] г/дл), по сравнению с теми, 
кто получал таблетки, покрытые оболочкой (9,9 [0,5] г/дл).

Приверженность к лечению была выше в Колумбии, где 
пациентки, рандомизированные на прием железа (III)-ГПК, 
получали препарат в однодозовом контейнере, по срав-
нению с аргентиной, где женщинам давали таблетки, по-
крытые оболочкой. Через 30, 60 и 90 дней среднее число 
возвращенных таблеток/контейнеров составило, соответ-
ственно, 0,5 (1,1), 0,6 (1,7) и 3,3 (11,4) в Колумбии и 4,8 (7,0), 
3,9 (4,1) и 3,2 (3,9) в аргентине (раздельные данные для же-
леза (III)-ГПК и сульфата железа недоступны). среднее из-
менение уровня Hb от исходного значения через 90 дней 
составило 2,7 (0,9) г/дл у женщин, получавших препарат в 
однодозовом контейнере, по сравнению с 1,9 (0,5) г/дл у 
женщин, получавших препарат в виде таблеток, покрытых 
оболочкой.

среднее изменение уровня ферритина сыворотки от исход-
ного значения через 90 дней составило в группах с приемом 
препарата в однодозовом контейнере и в виде таблеток, по-
крытых оболочкой, 30 (42) нг/мл и 83 (31) нг/мл, соответственно; 
среднее изменение нТж составило 10,3% (4,8) и 2,7% (3,4), со-
ответственно. Эти различия считались, возможно, связанны-
ми с разной приверженностью к лечению и, вероятно, более 
низким уровнем Hb на исходном этапе у женщин, получавших 
железа (III)-ГПК в однодозовых контейнерах.

Клинически значимых различий по характеристикам без-
опасности между двумя формами железа (III)-ГПК не было.

Как пероральный железа (III)-ГПК, так и пероральный 
сульфат железа продемонстрировали хорошую эффек-
тивность при лечении жда во время беременности и при-
водили к клинически значимому увеличению уровня Hb в 
течение 90-дневного периода. Хотя в ряде исследований 
было показано, что железа (III)-ГПК проявляет терапев-
тический ответ незначительно медленнее, чем сульфат 
железа [17, 18], в нашем исследовании не было различия 
между группами лечения по скорости ответа на измене-
ние уровня Hb. Это может быть связано с тем фактом, что 
изучаемый препарат принимали во время или после еды, 
что, как было показано, улучшает поступление железа из 
железа (III)-ГПК [19]. Каких-либо данных, свидетельствую-
щих о различиях по эффективности между двумя форма-
ми железа (III)-ГПК – в однодозовом контейнере или в таб-
летках, покрытых оболочкой, – получено не было.

Эти результаты согласуются с предыдущими опытными 
данными, подтверждающими эквивалентную эффектив-
ность железа (III)-ГПК и сульфата железа во всем диапазо-
не категорий пациентов [4].

относительную эффективность этих двух препара-
тов у беременных ранее уже изучали в двух сравни-
тельных исследованиях [7, 13]. Каждое из них проде-
монстрировало похожую эффективность в реакции Hb 
при назначении в суточной дозе 100 мг железа в сутки 
(для железа (III)-ГПК) и 100–120 мг железа в сутки (для 
сульфата железа).

Тем не менее, в работе jacobs et al. в популяции 
взрослых доноров крови, получавших железа (III)-ГПК, 
было показано, что доза 200 мг железа в сутки ассоци-
ируется с достоверно большей эффективностью, чем 
доза 100 мг железа в сутки [6]. В настоящем исследова-
нии мы подтвердили, что реакция Hb оставалась сопо-
ставимой при назначении железа (III)-ГПК или сульфата 
железа в более высокой рекомендуемой дозе (200 мг
железа в сутки) в каждой группе лечения. В группе 
приема железа (III)-ГПК через 90 дней отмечалось до-
стоверно большее увеличение уровней ферритина в 
сыворотке (маркер уровня депонированного железа), 
чем в группе сульфата железа, что также подтвержда-
ется в других работах в популяции беременных [13]. В 
отличие от этого, нТж (уровень маркера доступности 
железа для эритропоэза) достоверно не различался 
между группами. В этой группе пациентов с тяжелым 
дефицитом железа (ферритин сыворотки ≤ 15 нг/мл на 
момент включения в исследование) утилизация желе-
за эритроцитами должна быть выше; более длительное 
лечение, очевидно, привело бы к восполнению железа 
в большей степени.

исходя из данных литературы, мы не предполагали об-
наружить различие по уровням железа в сыворотке меж-
ду пациентками, получавшими железа (III)-ГПК и сульфат 
железа [4, 5, 12, 13]. тем не менее, железо сыворотки не 
считается надежным маркером эффективности [20], и 
низкая скорость высвобождения железа из железа (III)-
ГПк [7] препятствует образованию железа, не связанно-
го с трансферрином, о чем свидетельствует выявленная 
в данном исследовании более низкая частота нежела-
тельных явлений, по сравнению с группой сульфата же-
леза. Как и ожидалось, ни один из препаратов не влиял на 
эритроцитарные индексы.

По данным наблюдения в других популяциях пациентов 
[4], препарат железа (III)-ГПК лучше переносился, чем суль-
фат железа. желудочно-кишечные побочные эффекты в 
группе железа (III)-ГПК возникали реже и были менее выра-
женными, а в группе сульфата железа лишь одна пациентка 
выбыла преждевременно в связи с нежелательным явле-
нием. желудочно-кишечные побочные эффекты (включая 
тошноту, рвоту, запор и диарею), широко распространен-
ные при лечении пероральными препаратами железа (II) [1], 
могут приводить к низкой приверженности к лечению: это 
частая проблема у беременных, которым были назначены 
препараты железа [21]. Хотя соли железа (II) обычно реко-
мендуют принимать с пищей (как в настоящем исследова-
нии), такой режим позволяет уменьшить частоту развития 
указанных нежелательных явлений, однако также приво-
дит к снижению биодоступности.
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Препарат железа (III)-ГПк оказался более безопасным, 
о чем свидетельствовала лучшая приверженность к ле-
чению, которую оценивали путем подсчета возвращен-
ных таблеток или контейнеров. ранее уже сообщалось о 
снижении приверженности к лечению при назначении 
сульфата железа [22], и, вероятно, величина снижения бу-
дет более выраженной в условиях реальной жизни, т. е.
вне исследования, в котором соблюдение режима лече-
ния поощряли и контролировали. Это особенно важно у 
пациенток с тяжелой анемией, поскольку дефицит железа 
может иметь место в ходе последующей беременности. а 
если анемию не лечить эффективно во время беременности, 
она может оказать тяжелое влияние на исход беременности 
(в том числе увеличить материнскую смертность, пре- и пе-
ринатальную смертность детей и частоту преждевременных 
родов) [23–25]. Младенцы также могут пострадать от дефи-
цита железа, который может, в свою очередь, привести к на-
рушению развития. Таким образом, достоверно более высо-
кая приверженность к лечению препаратом железа (III)-ГПК 
является значимым клиническим преимуществом.

В исследовании не было выявлено различий между 
группами лечения по исходам беременности, о чем сви-
детельствует одинаковая эффективность этих препаратов 
у новорожденных. Тем не менее, число пациенток, наблю-
давшихся после родов, было небольшим. 

вывод
В этом рандомизированном, многоцентровом иссле-

довании как железа (III)-ГПК, так и сульфат железа в дозе 
200 мг железа в сутки были эффективными в лечении жда 
во время беременности, о чем свидетельствовало увели-
чение уровня Hb. состояние обмена железа несколько 
улучшилось в обеих группах, при этом уровень ферри-
тина в сыворотке в группе железа (III)-ГПК был несколько 
выше. Препарат железа (III)-ГПк отличался более благо-
приятными параметрами безопасности, по сравнению 
с сульфатом железа: он реже вызывал нежелательные 
желудочно-кишечные явления, и его прием был связан с 
более высокой приверженностью пациенток к лечению.

С полной версией статьи можно ознакомиться по ссылке: 
http://informahealthcare.com/doi/abs/10.3109/14767058.2011.599080?journalCode=jm
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еФектиВНІсть І БезПечНІсть ПеРОРальНОГО залІза (III)- ГІдРОксид ПОлІМальтОзНОГО кОМПлексУ  ПОРІВНяНО зІ сУльФатОМ залІза 
У ВаГІтНиХ ЖІНОк Із залІзОдеФІцитНОЮ аНеМІЄЮ: БаГатОцеНтРОВе РаНдОМІзОВаНе кОНтРОльОВаНе дОслІдЖеННя
Ricardo Ortiz, локальний госпіталь норте, Букараманга, Колумбія

Jorge Eduardo Toblli, Cristina Frer, Eugenia Macagno, лікарня алеман, Буенос-айрес, аргентина

Juan Diego Romero, Beatriz Monterrosa, центр невідкладної медичної допомоги, лікарня віста Гермоза, Богота, Колумбія

Christian Breymann, Університетський госпіталь цюріха, Клініка акушерства, Група досліджень плоду і матері, відділення акушерських досліджень, 
цюріх, Швейцарія

Метою дослідження було вивчення ефективнасті та безпечності заліза(III)-гідроксид полімальтозного комплексу (препарат Мальтофер) порівняно зі 
сульфатом заліза (II) у вагітних з дефіцитом заліза, які отримують препарати в рекомендованих дозах.
Методи: ми провели пошукове, відкрите, рандомізоване, контрольоване, багатоцентрове дослідження за участю 80 вагітних жінок із залізодефі-
цитною анемією (гемоглобін ≤ 10,5 г/дл, феритин сироватки крові < 15 нг/мл і середній обсяг еритроциту < 80 фл). Пацієнтки були рандомізовані у 
співвідношенні 1:1 на пероральний прийом заліза (III)-гідроксид полімальтозного комплексу (ГПК) або сульфату заліза (II): кожен препарат признача-
ли в дозі по 100 мг заліза 2 рази на добу протягом 90 днів.
результати: достовірних відмінностей між групами по первинній кінцевій точці – зміни рівня гемоглобіну через 60 і 90 днів порівняно з вихідним 
рівнем – не було. середня зміна (і стандартне відхилення) рівня гемоглобіну через 90 днів склала 2,16 (0,67) г/дл у групі заліза(III)-ГПК і 1,93 (0,97) г/дл 
у групі сульфату заліза. середній рівень феритину сироватки через 90 днів склав 179 (38) нг/мл в групі заліза (III)-ГПК і 157 (34) нг/мл в групі сульфату 
заліза	 (p	=	0,014).	Небажані	явища	виникали	достовірно	рідше	у	 групі	 заліза	 (III)-ГПК	 (12/41	пацієнтка	 [29,3%]),	ніж	у	 групі	 сульфату	заліза	 (22/39	
[56,4%])	(p	=	0,015).
висновки: при лікуванні залізодефіцитної анемії у вагітних пероральне залізо (III)-ГПК володіє як мінімум такою ж ефективністю, як і сульфат заліза, 
але має сприятливіші характеристики безпечності.

ключові слова: анемія, дефіцит, залізо (II), гідроксид полімальтозний комплекс заліза (ІІІ), вагітність, вагітна, залізо, сульфат.

EFFICACY AND SAFETY OF ORAL IRON(III) POLYMALTOSE COMPLEX VERSUS FERROUS SULFATE IN PREGNANT WOMEN WITH IRON-DEFICIENCY ANEMIA: 
A MULTICENTER, RANDOMIZED, CONTROLLED STUDY
Ricardo Ortiz, Hospital Local del Norte, Bucaramanga, Colombia

Jorge Eduardo Toblli, Cristina Frer, Eugenia Macagno, Hospital Alemán, Buenos Aires, Argentina

Juan Diego Romero, Beatriz Monterrosa, Centro de Atención Medica Inmediata Vista Hermosa, Bogotá, Colombia

Christian Breymann, Universitäts Spital Zürich, Klinik für Geburtshilfe, Feto Maternal Research Group, Obstetric Research, Zurich, Switzerland

Objective: To evaluate the efficacy and safety of iron (III) polymaltose complex (Maltofer) versus ferrous sulfate in iron-deficient pregnant women using 
recommended doses. 
Methods: An exploratory, open-label, randomized, controlled, multicenter study was undertaken in 80 pregnant women with iron-deficiency anemia 
(hemoglobin ≤ 10,5 g/dL, serum ferritin ≤ 15  ng/mL and mean corpuscular volume < 80 fL). Patients were randomized 1:1 to oral iron(III) polymaltose complex 
or ferrous sulfate (each 100 mg iron twice daily) for 90 days. 
Results: The primary endpoint, change in hemoglobin from baseline to days 60 and 90, did not differ significantly between treatment groups. The mean change 
to day 90 was 2,16 (0,67) g/dL in the iron (III) polymaltose complex group and 1,93 (0,97) g/dL in the ferrous sulfate group. Mean serum ferritin at day 90 was 179 
(38) ng/mL and 157 (34) ng/mL with iron (III) polymaltose complex and ferrous sulfate, respectively (p  =  0,014). Adverse events were significantly less frequent 
in	the	iron	(III)	polymaltose	group,	occurring	in	12/41	(29,3%)	patients,	than	in	the	ferrous	sulfate	group	(22/39	[56,4%])	(p		=		0,015).	
Conclusions: Oral iron (III) polymaltose complex offers at least equivalent efficacy and a superior safety profile compared to ferrous sulfate for the treatment of 
iron-deficiency anemia during pregnancy.

Key words: anemia, deficiency, ferrous, IPC, pregnancy, pregnant, iron, sulfate.


