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РЕФЕРАТ

ВВЕДЕНИЕ. Натрийуретические пептиды обладают кардио- и ренопротективными эффектами, ингибируя воспали-
тельные и пролиферативные процессы. Роль натрийуретических пептидов в ранней диагностике и характеристике 
хронической болезни почек (ХБП) и сердечно-сосудистых осложнений по мере развития и прогрессирования заболе-
вания не исследована. ЦЕЛЬ: изучить уровень натрийуретических пептидов у детей в зависимости от стадии развития 
ХБП и дать оценку значимости этого показателя. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследовано 93 ребенка с врожденными 
заболеваниями органов мочевой системы в возрасте от 3 до 18 лет. Выделены три группы: I группа – 54 пациента с 
ХБП 1 стадии, II группа – 29 пациентов с ХБП 2 стадии; III группа – 10 детей с ХБП 4–5 стадий (пациенты с ХБП 4 и 5 ста-
дий объединены ввиду их малочисленности). Контрольная группа – 10 клинически здоровых детей соответствующего 
возраста. Иммуноферментным методом в крови определен N-терминальный пропептид натрийуретического гормона 
(NТ-рroВNР). РЕЗУЛЬТАТЫ. Повышение уровня NТ-рroВNР на 28,7 % имеет место уже на ранних стадиях ХБП. При 
прогрессировании ХПБ отмечено нарастание уровня NТ-рroВNР с 57,4 % у детей в группе больных с ХБП 1 стадии до 
80 % у детей в группе III больных. Максимальные концентрации NТ-рroВNР, многократно превышающие показатели 
при ХБП 1 и 2 стадий, наблюдались у детей с ХБП 4–5 стадий. Степень повышения уровня NТ-рroВNР коррелировала 
со степенью тяжести ХБП. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. В диагностике и характеристике ХБП и кардиоренального синдрома у детей 
определение уровня натрийуретических пептидов приобретает важное значение. Высокий уровень натрийуретиче-
ских пептидов характеризует наличие кардиоренальных взаимоотношений и может быть использован в качестве до-
полнительного критерия оценки тяжести ХБП, в том числе и на ранних этапах ее развития.
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ABSTRACT

BACKGROUND. Natriuretic peptides have cardio- and renoprotective effects, inhibiting inflammatory and proliferative pro-
cesses. The role of natriuretic peptides in the early diagnosis and characterization of chronic kidney disease (CKD) and car-
diovascular complications as the disease development and progresses has not been studied. TNE AIM: to study the level of 
natriuretic peptides in children depending on the stage of CKD development and to assess the significance of this indicator. 
PATIENTS AND METHODS. The study involved 93 children with congenital diseases of the urinary system at the age from 3 to 
18 years. Three groups were identified: group I – 54 patients with CKD stage I , group II – 29 patients with CKD stage II; Group 
III – 10 children with CKD stages IV-V (patients with CKD stages IV and V were combined due to their small amount). Control 
group – 10 clinically healthy children of the corresponding age. The N-terminal propeptide of natriuretic hormone (NT-proBNP) 
was determined in the blood by the enzyme-linked immunosorbent assay. RESULTS. An increase in the level of NT-proBNP by 
28.7% takes place already in the early stages of CKD. With the progression of CKD, an increase in the level of NT-proBNP was 
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noted from 57.4 % in children in the group of patients with stage I CKD to 80 % in children in group III patients. The maximum 
concentrations of NT-proBNP, many times higher than those in CKD stages I and II, were observed in children with CKD stages 
IV-V. The degree of increase in the level of NT-proBNP correlated with the severity of CKD. CONCLUSION. In the diagnosis and 
characterization of CKD and cardiorenal syndrome in children, the determination of the level of natriuretic peptides is of great 
importance. A high level of natriuretic peptides characterizes the presence of cardiorenal relationships and can be used as an 
additional criterion for assessing the severity of CKD, including at the early stages of its development.
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ВВЕДЕНИЕ

Хроническая болезнь почек (ХБП) является 
одной из существенных причин, влияющих на 
развитие сердечно-сосудистых осложнений [1]. В 
последние годы активно изучается участие ней-
рогуморальных факторов в этом процессе [2, 3]. 
Для расширения представлений о кардиореналь-
ном континууме, особенно на ранних его стади-
ях, необходим новый подход. Натрийуретические 
пептиды обладают кардио- и ренопротективными 
эффектами ингибируя воспалительные и проли-
феративные процессы в эндотелии сосудов, мио-
карде, подавляя активность ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы, цитокинов, факторов 
роста, матриксных металлопротеиназ [4]. Однако 
роль натрийуретических пептидов в ранней диа-
гностике и характеристике ХБП по мере развития 
и прогрессирования заболевания исследована не-
достаточно.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Обследовано 93 ребенка с врожденными за-
болеваниями органов мочевой системы (ОМС) в 
возрасте от 3 до 18 лет. Выделены три группы в 
зависимости от стадии ХБП: I группа – 54 паци-
ента с ХБП 1 стадии, II группа – 29 пациентов с 
ХБП 2 стадии, III группа – 10 детей с ХБП 4–5 
стадий (пациенты с ХБП 4–5 стадий объединены 
ввиду их малочисленности). Причинами развития 
ХБП явились: 

I группа – с врожденными пороками орга-
нов мочевой системы (ВПР ОМС) – 53 ребенка, 
с наследственным нефритом с мутацией гена 
COL4A3, COL4A4, COL4A5 – 1 ребенок;

II группа – 27 детей с ВПР ОМС, 2 ребенка с 
первичной тубулопатией (гипофосфатемический 
рахит);

III группа – c ВПР ОМС – 6 детей, с цистино-
зом (синдром де Тони–Дебре–Фанкони) – 2 ре-

бенка, с врожденным нефротическим синдромом 
(мутация гена NPHS2) – 2 детей. Контрольную 
группу составили 10 клинически здоровых детей 
соответствующего возраста. Клиническое обсле-
дование проводилось с 2015 по 2020 г. в детском 
нефрологическом отделении Республиканской 
детской клинической больницы г. Нальчика. Ста-
дию болезни определяли на основании расчетной 
скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по фор-
муле Шварца [скорость клубочковой фильтрации 
= рост (см) / креатинин плазмы (ммоль/л) × коэф-
фициент, равный 48,4 у девочек и мальчиков до 
13 лет и 61,6 – у мальчиков старше 13 лет]. 

Всем больным проведено полное нефро-
урологическое обследование с использованием 
клинических, лабораторных и инструментальных 
методов: УЗИ мочевой системы, эхокардиография 
(ЭхоКГ), суточное мониторирование артериаль-
ного давления (СМАД), экскреторная урография 
и микционная цистография, радионуклидные ис-
следования с DMSA. Всем детям с обструктивны-
ми видами порока проведена хирургическая кор-
рекция. 

При проведении ЭхоКГ анализировали пока-
затели: фракция выброса, масса миокарда левого 
желудочка, индекс массы миокарда левого желу-
дочка, индекс массы миокарда левого желудоч-
ка, индексированный по росту, возведённому в 
степень 2,7. Вычисление массы миокарда левого 
желудочка (ММЛЖ) в граммах проводилось по 
формуле: ММЛЖ = 0,8 × [1,04 × (МЖП + КДР + 
ЗСЛЖ)3 – КДР3] + 0,6, где МЖП – толщина меж-
желудочковой перегородки, см; КДР – конечный 
диастолический размер левого желудочка, см; 
ЗСЛЖ – толщина задней стенки левого желудоч-
ка, см. Индекс массы миокарда левого желудочка 
(ИММЛЖ): ИММЛЖ = ММЛЖ/Н, ИММЛЖ = 
ММЛЖ/S, где Н – рост, м; S – площадь поверх-
ности тела, м2.
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Гипертрофия миокарда левого желудочка 
(ГМЛЖ) диагностирована при ИММЛЖ, равном 
или превышающем 95-й перцентиль кривой рас-
пределения индекса для соответствующего воз-
раста и пола.

При проведении СМАД артериальное давле-
ние (АД) измерялось 1 раз в 30 мин в дневное 
время и 1 раз в 45 мин в ночное время. При ана-
лизе оценивали средние значения АД, индексы 
времени, суточный индекс АД. За артериальную 
гипертензию (АГ) приняты значения АД выше 
95-го перцентиля для длины тела ребёнка. 

Иммуноферментным методом в крови опреде-
лен N- терминальный пропептид натрийуретиче-
ского гормона (NТ-рroВNР).

Количественные переменные представлены 
в виде среднего значения ± стандартная ошибка 
среднего значения. Статистическую значимость 
межгрупповых различий количественных пере-
менных оценивали с использованием критерия 
Стьюдента. Для оценки взаимосвязи двух пере-
менных использовали корреляционный анализ с 
расчетом непараметрического коэффициента кор-
реляции Спирмена (Rs). Нулевую статистическую 
гипотезу об отсутствии различий и связей отвер-
гали при p<0,05. Для расчетов использовали пакет 
прикладных статистических программ «Statistica 
Ver. 5.77» («StatSoft, Inc.», США).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Cреди детей с ХБП преобладали мальчики (1,2: 
1), что совпадает с данными литературы [5]. Сред-
ний возраст пациентов – 10 лет (в I группе 10,5±0,5 
лет, во II – 10,6±0,6 года, в III – 10,2±1,5 лет), что 
свидетельствует о торпидно-прогрессирующем 
течении ХБП при врожденных заболеваниях 
ОМС. Различия групп по возрасту, оцененные с 
помощью однофакторного дисперсионного ана-
лиза, были статистически незначимыми (p=0,352). 

Артериальная гипертензия (АГ) и гипертрофия 
миокарда левого желудочка (ГМЛЖ) выявлены у 
41 (44 %) и 31 ребенка (33,3 %) соответственно. 

Установлено нарастание частоты АГ и ГМЛЖ по 
мере прогрессирования ХБП: в начальных стадия 
ХБП АГ и ГМЛЖ выявлены лишь у 24,0 и 13,0 % 
детей соответственно, на поздних стадиях – у 
100,0 % больных (табл. 1). 

У пациентов обследуемых групп определе-
ны фракция выброса левого желудочка, толщина 
межжелудочковой перегородки, толщина задней 
стенки левого желудочка, значения массы миокар-
да левого желудочка, в том числе и индексирован-
ные показатели (табл. 2). 

Показатели ЭхоКГ сердца, характеризующие 
степень гипертрофии миокарда – толщина межже-
лудочковой перегородки, толщина задней стенки 
левого желудочка, масса миокарда левого желу-
дочка и индекс массы миокарда левого желудочка, 
имели общую тенденцию при сравнении групп в 
зависимости от стадии ХБП. Их значения в груп-
пах II и III при ХБП 2 cтадии и ХБП 4–5-й стадии 
были достоверно выше (p < 0,05). Достоверные 
различия по фракции выброса выявлены только у 
пациентов с ХБП 4–5 ст. в группе III (p <0,05). 

Положительная корреляция средней силы от-
мечена во все группах между массой миокарда ле-
вого желудочка и систолическим/диастолическим 
артериальным давлением (Rs= 0,6, р<0,05).

Положительная корреляция средней силы от-
мечена в группе II у детей с ХБП 2 ст. между кон-
центрацией NТ-рroВNР и фракцией выброса ле-
вого желудочка (Rs= 0,5, р <0,05).

Повышенная продукция натрийуретического 
пептида (NТ-рroВNР) выявлена у 59 больных с 
ХБП (63,4 %). 

 Повышение уровня NТ-рroВNР на 28,7 % име-
ет место уже на ранней стадии ХБП в группе I. 
При прогрессировании ХПБ отмечено нараста-
ние уровня NТ-рroВNР с 57,4 % у детей в группе 
I больных с ХБП начальной стадией, до 80 % – у 
детей в группе III больных с терминальной стади-
ей (рис. 1).

При всех стадиях ХБП концентрация NТ-
рroВNР – выше в сравнении с контрольной, досто-

Таблица 1 / Table 1  
Клиническая характеристика детей соответственно выделенным группам

Сhildren сlinical characteristics in accordance to th selected groups

Стадия  ХБП Число детей (n) Пол Средний возраст 
детей

С ГМЛЖ С  АГ

М Ж

1 54 31 23 10,5±0,5 7 13% 13 24%

2 29 15 14 10,6±0,6 14** 48%** 18** 62%**

4–5 10 5 5 10,2±1,5 10** 100%** 10** 100%**

Всего 93 51 42 10,4±0,8 31 33,3% 41 44%

Примечание. ** p<0,001; ГМЛЖ – гипертрофия миокарда левого желудочка; АГ – артериальная гипертензия.
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верные различия выявлены между группами, где 
чаще диагностирована артериальная гипертензия 
и ГМЛЖ (табл. 3). Максимальные концентрации 
NТ-рroВNР наблюдались у детей с ХБП 4–5 ста-
дий. Степень повышения уровня NТ-рroВNР кор-
релирует со степенью тяжести ХБП (рис. 2).

Средней силы отрицательная корреляционная 
связь между уровнями натрийуретического пеп-
тида и скоростью клубочковой фильтрации выяв-
лена в группе III у детей с терминальной стадией 
ХБП (Rs=–0,6, р<0,05). 

ОБСУЖДЕНИЕ 

Полученные нами данные позволяют оценить 
значимость определения уровня NТ-рroВNР в 
диагностике и характеристике ХБП и связанного 
с ней сердечно-сосудистого прогноза. По данным 
литературы, натрийуретические пептиды имеют 
важное значение в диагностике сердечной недо-
статочности, стратификации риска и контроле 
эффективности терапии хронической сердечной 
недостаточности [6].

Нами установлено, что повышение уровня 
NТ-рroВNР на 28,7 % имеет место уже на ранней 
стадии ХБП. Сопоставление уровня NТ-рroВNР 
с клинико-лабораторными синдромами показало 
нарастание частоты АГ и ГМЛЖ по мере про-
грессирования ХБП, уровня NТ-рroВNР с 57,4 % 
у детей в группе I больных с ХБП начальной 
стадией, до 80 % – у детей в группе III больных 
терминальной стадией ХБП. Степень повышения 
NТ-рroВNР коррелировала с тяжестью ХБП. 

Таким образом, уровень натрийуретических 
пептидов отражает тяжесть ХБП, повышение его 

Таблица 2 / Table 2  
Показатели эхокардиографии и  массы миокарда левого желудочка у детей  

обследуемых групп в зависимости от стадии ХБП

Echocardiography parameters of and left ventricular myocardial mass in children 

of the studied groups, depending on the stage of CKD

Показатель Группа I, п =54 Группа II, п =29 р I–II Группа III, п =10 р I–III р II–III

ФВ, % 69,6±0,55 68,5±0,98 0,32 66,3±1,74 0,03 0,25

МЖП, мм 7,2±0,22 8,5±0,42 0,001 10,1±0,36 0,001 0,04

ТСЗ, мм 7,2±0,22 8,7±0,4 0,001 10,1±0,38 0,001 0,05

ММЛЖ 72,6±4,03 99,5±7,5 0,001 132,6±10,1 0,001 0,002

ИММЛЖ по росту 31,3±1,26 41,8±2,36 0,001 68,2±5,8 0,001 0,001

ИММЛЖ по площади поверх тела 64,8±2,5 85,1±5,36 0,001 135,5±6,8 0,001 0,001

Примечание. р – достоверность различий между исследуемыми группами; ФВ – фракция выброса; МЖП – толщина меж-
желудочковой перегородки; ТСЗ – толщина задней стенки левого желудочка; ММЛЖ – масса миокарда левого желудочка;  
ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка.

Таблица 3 / Table 3  
Концентрация NТ-рroВNР в плазме 

соответственно группам

The concentration of natriuretic peptide in the 

plasma according to the groups

Группы и чис-
ло детей

NТ-рroВNР, пг/мл

пг/мл Достоверность различий, р

с контроль-
ной группой

между группа-
ми

I (n=54) 107,4±11,3 <0,001 р I–II >0,05
p I–III, <0,0001

II (n=29) 114,0±13,8 <0,001 p II–III, <0,0001

III (n=10) 1871,3±364,5 <0,0001 p I–III, <0,0001
р II–III <0,0001-

Контрольная 
(n=10)

37,3±9,3

Нормативные 
показатели

< 62,0

 Рисунок 1. Частота гиперпродукции NТ-рroВNР соответствен-
но стадиям ХБП.
Figure 1. The frequency of hyperproduction of natriuretic peptide 
according to the stages of CKD.

Рисунок 2. Уровень NТ-рroВNР при ХБП различной степени 
тяжести.
Figure 2. The level of NТ-рroВNР in CKD of varying severity.
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уровня является ранним диагностическим при-
знаком ХБП и прогностическим кардиореналь-
ных осложнений. 

Натрийуретические пептиды имеют важное 
значение в поддержании нормального функцио-
нирования сердечно-сосудистой системы, обе-
спечивая кардио- и ренопротективный эффект за 
счет снижения системного давления крови и ве-
нозного возврата к сердцу, увеличения скорости 
клубочковой фильтрации, ингибиции реабсорб-
ции натрия, воспалительных и пролиферативных 
процессов, усиления натрийуреза и диуреза [4]. 
Положительная корреляция средней силы отме-
чена нами в группе II у детей с ХБП 2 ст меж-
ду концентрацией натрийуретического пептида 
и фракцией выброса левого желудочка (r=0,5, 
р<0,05), что указывает на кардиопротективные 
эффекты пептида.

По данным литературы, кумулятивный уро-
вень натрийуретических пептидов отражает функ-
цию миокарда в целом, его концентрация в крови 
коррелирует со степенью нарушения сердечной 
функции, позволяет объективно оценить стадию 
заболевания, прогноз [5–7]. У пациентов старшей 
возрастной группы с хронической сердечной не-
достаточностью, детей, перенесших оперативное 
вмешательство по поводу врожденных пороков 
сердца, повышение уровня натрийуретических 
пептидов достоверно увеличивает риск внезап-
ной сердечной смерти и является чувствительным 
методом прогноза, предиктором неблагоприятных 
исходов [8–11]. 

Наши данные подтверждают данные литера-
туры. У пациентов с терминальной стадией ХБП 
NТ-рroВNР выявлен в значительно более высокой 
концентрации, установлена средней силы отрица-
тельная корреляционная связь между уровнями 
натрийуретического пептида и скоростью клубоч-
ковой фильтрации (r=–0,6, р< 0,05).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В диагностике и характеристике хронической 
болезни почек и кардиоренального синдрома у 
детей определение уровня NТ-рroВNР приобре-
тает важное значение. Уровень NТ-рroВNР может 
быть использован для диагностики кардиореналь-
ного синдрома и в качестве дополнительного кри-
терия оценки тяжести ХБП. 
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