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Хронической болезнью почек (ХБП) страдает 

каждый 8–11-й житель планеты [1]. Высокая рас-

пространенность ХБП сопровождается неуклон-

ным ростом распространенности ее 5 стадии, тре-

бующей заместительной почечной терапии [2]. В 

исследованиях последних лет было показано вли-

яние регуляторов кальцификации и минерально-

костного обмена, таких как фосфат крови, парат-

гормон (ПТГ), фетуин А, склеростин, FGF-23, 

1,25(ОН)D
3
, на развитие внеоссальной кальци-

фикации [3–6]. Тогда как сердечно-сосудистая 

кальцификация является независимым фактором 

риска сердечно-сосудистых осложнений и смер-

ти больных с ХБП 5 стадии, только некоторые 

минерально-костные нарушения обладают неза-

висимой способностью влиять на прогноз. Среди 

этих факторов наибольший материал накоплен в 

отношении гиперфосфатемии, дефицита кальци-

триола и гиперпаратиреоза [7, 8].

Роль воспаления и уремической интоксика-

ции в развитии и прогрессировании минерально-

костных нарушений, в том числе сердечно-

сосудистой кальцификации, активно изучается 

на протяжении последних десятилетий [9, 10]. В 

настоящее время исследуются механизмы влия-

ния уремических токсинов на воспалительные 

процессы и риск развития сердечно-сосудистых 

осложнений и смерти больных с ХБП 5 стадии 

[11]. 

Показано существование противовоспалитель-

ных плеотропных эффектов ряда препаратов, кон-

тролирующих минерально-костные нарушения, в 

частности, парикальцитола, кальцитриола, севела-

мера, железа оксигидроксида, а также некоторых 

режимов диализной терапии [12, 13]. Это являет-

ся дополнительным аргументом в пользу наличия 

взаимосвязи системного воспаления и минерально-

костных нарушений у больных с уремией. 

Таким образом, исследование в области па-

тогенеза сердечно-сосудистой кальцификации и 

факторов, отражающих системный воспалитель-

ный процесс, оказывающих влияние на ее разви-

тие, является актуальной задачей нефрологии. 

Цель: оценка взаимосвязи факторов системно-

го воспаления и сердечно-сосудистой кальцифи-

кации у больных с хронической болезнью почек 

5Д стадии.

Для реализации поставленной задачи нами 

было проведено одномоментное, когортное иссле-

дование 85 больных с ХБП 5Д, получающих лече-

ние программным гемодиализом. В исследуемой 

группе больных женского пола было 40 (47 %), 

мужского пола – 45 (53 %). Средний возраст паци-

ентов составил 56,6±14,9 года. 

В качестве этиологического фактора разви-

тия ХБП выступали гломерулонефрит (46,3 %), 

пиелонефрит (21,5 %), диабетическая нефропатия 

(21,5 %), гипертонический нефросклероз (5,9 %) 

и аутосомно-доминантная поликистозная бо-

лезнь почек (4,8 %). Качество диализного лечения 

оценивали с помощью Kt/V, который составил в 

среднем 1,4±0,06. Скорость потока крови в кон-

туре составила в среднем 305±22 мл/мин. Всем 

больным проводили ультрафильтрацию в индиви-

дуальном режиме в среднем 2231±876 мл за сеанс. 

Лечение гемодиализом продолжалось в среднем 

11,7±6,9 года. 



Больные получали также консервативную те-

рапию, кроме заместительной почечной терапии, 

в виде фосфат-связывающих препаратов (67,4 %), 

антигиперпаратиреоидных средств (5,8 %), каль-

цитриола (33,4 %), антигипертензивных препара-

тов (48,4 %). 

Больным, включенным в исследование, про-

водилось рутинное общеклиническое обследова-

ние в соответствии с протоколом. Также опреде-

лялся С-реактивный белок (СРБ) крови иммуно-

турбодиметрическим способом. На основании 

уровней СРБ и альбумина плазмы крови нами 

рассчитывался индекс риска системного воспа-

ления по шкале Glasgow Prognostic Score (GPS) 

[14]. При значении шкалы GPS, равном 2, боль-

ного относили к группе высокого риска систем-

ного воспаления, при значении 1 – умеренного, 

при значении 0 – низкого риска. Интерлейкин-3 

(ИЛ-3), интерлейкин-6 (ИЛ-6) определяли имму-

ноферментным анализом с применением наборов 

(Bioscience, Bender MedSystems). Уровень фибри-

ногена в крови определяли по методу Рутберга, 

уровень β2-микроглобулинов – нефелометриче-

ским методом. 

Также рассчитывался индекс сдвига лейкоци-

тов крови (ИСЛК) по формуле:  

 
,
 

где Э – эозинофилы, Б – базофилы, Н – ней-

трофилы, М – моноциты, Л – лимфоциты. В нор-

ме ИСЛК составляет 1,99±0,15 у.е. Повышение 

ИСЛК говорит о развитии воспаления и интокси-

кации в организме. 

Эхокардиоскопия проводилась на аппарате 

«PHILIPS HD 11» (Holland) в В- и М-режиме с 

применением допплеровского режима (ДР). Ре-

гистрировали наличие клапанной кальцификации 

[15]. 

С целью визуализации кальцификации брюш-

ного отдела аорты проводилась обзорная рент-

генография брюшной полости в левой боковой 

проекции на аппарате «Siemens Multix Sw.» реги-

страцией кальцинатов в зоне с I по IV поясничные 

позвонки, передней и задней стенки аорты [16]. 

Проявления сердечно-сосудистой кальцифика-

ции разделялись нами на кальцификацию стенки 

аорты (КСА), кальцификацию клапанов сердца 

(ККС), а также случаи обнаружения признаков 

любой кальцификации (КСА и/или ККС) или со-

дружественной кальцификации клапанов сердца 

и аорты (КСА+ККС). 

Средние значения показателей системного вос-

паления в крови у больных обследованной груп-

пы составили: ИЛ-6 – 60,9±13,1 пг/мл, ИЛ-3 – 

33,6±10,6 пг/мл, ИСЛК – 1,8±0,98 к.ед., фибри-

ногена – 4,4±1,2 ммоль/л, β2-микроглобулинов – 

22,3±6,9 мг/л, СРБ – 5,9 [2,5–10,4] мг/л, GPS – 

0,38±0,62 балла.

Статистический анализ полученных данных 

проводили с использованием общепринятых па-

раметрических и непараметрических методов. 

Применяли стандартные методы описательной 

статистики. Центральные тенденции оценивали 

по величине средних значений и среднеквадрати-

ческого отклонения (М±σ). Статистическую зна-

чимость межгрупповых различий количествен-

ных переменных определяли с помощью диспер-

сионного анализа (ANOVA), критерия Манна–

Уитни или Уилкоксона, бинарных переменных – с 

помощью χ2-критерия. Для оценки взаимосвязи 

двух переменных использовали корреляционный 

анализ с расчетом непараметрического коэффици-

ента корреляции Спирмена (Rs). Оценку влияния 

признака на риск обнаружения другого проводи-

ли с применением одно- и двухфакторного логит-

регрессионного анализа. Нулевую статистиче-

скую гипотезу об отсутствии различий и связей 

отвергали при p<0,05. Для расчетов использова-

ли пакет прикладных статистических программ 

«Statistica Ver. 12.6» («StatSoft, Inc.», США).

Для оценки взаимосвязи признаков воспале-

ния и сердечно-сосудистой кальцификации нами 

был проведен логит-регрессионный анализ, по-

зволивший установить вероятность обнаружения 

кальцификации в зависимости от значений пара-

метров воспалительного контура. Его результаты 

представлены в табл. 1.

На риск обнаружения кальцификации аорты и 

клапанов сердца (ККС+КСА) оказывали влияние 

провоспалительные цитокины ИЛ-3 и ИЛ-6, а 

также ИСЛК и GPS. Вместе с тем, такие факто-

ры воспаления, как уровни фибриногена β2-МГ и 

СРБ в крови, статистически значимого влияния не 

продемонстрировали. 

При значениях ИЛ-6 более 55 пг/мл риск 

ККС+КСА начинал возрастать отчетливо, дости-

гая максимума при значениях 80 пг/мл. По мере 

повышения уровня ИЛ-3 в крови более 35 пг/мл у 

диализных больных наблюдалось наиболее выра-

женное повышение риска содружественной каль-

цификации аорты и клапанов сердца. 

В случае, когда в качестве прогнозируемого 

параметра выбиралась не содружественная каль-

цификация, а наличие какой-либо ее составной 



части (ККС или КСА), то прогностическая значимость ИЛ-3 

снижалась, а ИЛ-6 сохранялась. 20 % порог риска преодоле-

вался еще при значениях ИЛ-6 уже более 33 пг/мл. 

Что касается ИСЛК, то его влияние на вероятность обнару-

жения кальцификации проявлялось как в отношении содруже-

ственной кальцификации, так и в отношении изолированной 

кальцификации аорты или клапа-

нов.

Таким образом, среди всех ис-

следованных факторов воспаления 

именно ИЛ-6, ИСЛК и ИЛ-3 проде-

монстрировали свою связь с процес-

сами сердечно-сосудистой кальци-

фикации, GPS – только в отношении 

содружественной кальцификации. 

На основании полученных урав-

нений оценки риска нами были рас-

считаны его значения в зависимости 

от величин факторов воспаления 

(табл. 2).

В номограмме указаны выбран-

ные нами с равным шагом значения 

признаков и рассчитанные величи-

ны риска над каждым значением 

признака. 

Далее нами были проведены рас-

четы с построением модели двух-

факторного анализа из числа стати-

стически значимых параметров вос-

паления (табл. 3).

В частности, были исследова-

ны пары параметров: ИЛ-6 и ИЛ-3, 

ИЛ-6 и ИСЛК, ИЛ-3 и GPS.

В результате было показано, что 

повышение значений ИЛ-3 и ИЛ-6, 

а также ИЛ-6 и ИСЛК, ИЛ-3 и GPS 

сопровождается ростом вероятно-

сти выявления содружественной 

кальцификации сердца и аорты. По-

вышение значений ИЛ-6 и ИСЛК 

сопровождается повышением риска 

выявления изолированной кальци-

фикации – ККС или КСА, а повыше-

ние значений ИЛ-3 и ИЛ-6 – риска 

выявления КСА. 

Были разработаны номограммы 

вероятности обнаружения кальци-

фикации с учетом комбинаций при-

знаков. В качестве примера одна из 

них приведена в табл. 4.

Из номограммы видно, что риск 

содружественной кальцификации 

возрастал как по мере повышения 

уровня ИЛ-3, так и ИЛ-6, колеблясь 

в широком диапазоне значений (при 

заданных значениях уровней ИЛ-3 

и ИЛ-6 можно определить риск раз-

вития сердечно-сосудистой кальци-

фикации, например: при значении 

 

χ

β

β

β β

 



ИЛ-3 22 пг/мл и ИЛ-6 40 пг/мл вероятность 

кальцификации составляет 38 %). 

Далее нами был использован еще один 

анализ оценки распределения ранговых 

признаков в подгруппах с определением 

χ2 в отношении пар признаков. Это было 

сделано для того, чтобы подтвердить ра-

нее полученные результаты двуфакторного 

логит-регрессионного анализа. Значения 

количественных признаков были преоб-

разованы в ранговые путем разделения их 

по медиане. Содружественное повышение 

значений признаков более медианы при-

нималось за 1, снижение – за 0. Нами был 

проведен анализ в группе повышенных 

значений ИЛ-3 и ИЛ-6. Было показано, 

что, кроме изолированной кальцифика-

ции клапанов сердца, все остальные виды 

кальцификации (содружественная кальци-

фикация – ККС+КСА, любые проявления 

кальцификации – ККС и/или КСА, КСА) 

статистически значимо чаще встречались в 

группе больных с повышенными значения-

ми ИЛ-3 и ИЛ-6 (Pearson χ2=7,9; p=0,005; 

Pearson χ2=4,3; p=0,039; Pearson χ2=2,53; 

p=0,11; Pearson χ2=7,8; p=0,006 соответ-

ственно). 

В ходе исследования было показано, 

что повышение уровней провоспалитель-

ных цитокинов в крови сопровождается 

повышением риска обнаружения призна-

ков сердечно-сосудистой кальцификации. 

В большей степени это касалось содруже-

ственной кальцификации. Следует отме-

тить, что из всех исследованных маркеров 

воспаления наибольшую связь с кальци-

фикацией продемонстрировали цитокины 

ИЛ-3, ИЛ-6 и ИСЛК, в меньшей степени – 

GPS. Практически не было выявлено влия-

ния фибриногена, β2-микроглобулинов и 

СРБ, несмотря на то, что СРБ является фак-

тором, ассоциирующимся с явлениями со-

судистого воспаления, а β2-микроглобулин 

обладает эндотелиотоксическими свой-

ствами. Это позволяет думать о цитоки-

новом обеспечении процесса сердечно-

сосудистой кальцификации, который, наря-

ду с нарушениями фосфорно-кальциевого 

обмена, обеспечивает реализацию уре-

мического ремоделирования сердечно-

сосудистой системы. 

Таким образом, было установлено, что среди иссле-

дованных факторов воспаления именно ИЛ-6, ИСЛК 

и ИЛ-3 демонстрируют связь с процессами сердечно-

сосудистой кальцификации, GPS – только в отношении 

содружественной кальцификации. Разработаны номо-

граммы, позволяющие осуществлять прогнозирование 

выявления сердечно-сосудистой кальцификации у диа-

лизных больных в зависимости от состояния воспали-

тельного контура. 
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