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РЕФЕРАТ

ЦЕЛЬ: изучение взаимосвязи биологических маркеров, отражающих поражения почек с их функциональным состоя-
нием, а также с клиническими, метаболическими, гормональными и иммуновоспалительными показателями при не-
которых фенотипах ожирения. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. В исследовании приняли участие 224 узбекские женщины, 
страдающие ожирением, которые были разделены на 2 группы: 1-ю группу составили 133 женщин с  метаболически 
осложненным ожирением, средний возраст 42,0±0,5; 2-ю группу составила 91 женщина с метаболически здоровым 
ожирением, средний возраст 41,7±0,7. Контрольную группу составили 45 здоровых добровольцев [женщины, средний 
возраст 43,2±0,8, индекс массы тела (ИМТ) <30 кг/м2, окружность талии менее 80 см]. В группах наблюдения опреде-
ляли антропометрические показатели, АД, биохимические анализы и липидный спектр крови, уровень лептина, инсу-
лина, цистатина С и уромодулина в сыворотке крови, градации микроальбуминурии в моче, рассчитывали скорость 
клубочковой фильтрации по цистатину С и креатинину и сравнивали полученные показатели. РЕЗУЛЬТАТЫ. При обоих 
фенотипах ожирения уровень микроальбуминурии и цистатина С достоверно увеличивались в 1-й группе по сравне-
нию с этими показателями во 2-й и контрольной группах, а концентрация уромодулина в сыворотке крови, наоборот, 
снижалась по сравнению с показателями 2-й и контрольной групп. Динамика этих показателей ассоциировалась со 
снижением расчетной скорости клубочковой фильтрации, особенно в 1-й группе. Также повышение индекса массы 
тела характеризовалось увеличением кардиометаболических нарушений, повышением градации микроальбумину-
рии, снижением уровня уромодулина в сыворотке крови и цитокинемией (р<0,001). ЗАКЛЮЧЕНИЕ. При обоих феноти-
пах ожирения повышение степени ожирения проявлялось увеличением уровня кардиометаболического риска, а также 
нарастанием субклинического поражения почек. Считаем целесообразным определение концентрации уромодулина 
и цистатина С в сыворотке крови и оценку градации микроальбуминурии для ранней диагностики дисфункции почек 
при ожирении.

Ключевые слова: ожирение, микроальбуминурия, расчетная скорость клубочковой фильтрации, уромодулин, про-
воспалительные цитокины
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ABSTRACT

THE AIM: to study of the relationship of biological markers reflecting damage of the kidneys with its functional state, as well 
as with clinical, metabolic, hormonal parameters and immunoinflammatory processes in obesity phenotypes. PATIENTS 
AND METHODS: The study involved 224 obese Uzbek women who were divided into 2 groups according to the recom-
mended criteria for metabolic syndrome: group 1 consisted of 133 women diagnosed with metabolic complicated obesity, 



73

Нефрология. 2024. Том 28. №1. ISSN 1561-6274 (print)          Nephrology (Saint-Petersburg). 2024. 28(1). ISSN 2541-9439 (online)

average age 42.0±0.5; Group 2 consisted of 91 women diagnosed with metabolic healthy obesity, average age 41.7±0.7. 
The control group consisted of 45 healthy volunteers (women, mean age 43.2±0.8, body mass index <30 kg/m2, waist cir-
cumference less than 80 cm). In the observation groups, anthropometric indicators, blood pressure, biochemical tests and 
blood lipid spectrum, levels of leptin, insulin, cystatin C and uromodulin in the blood serum, gradations of microalbuminuria 
in urine were determined, the glomerular filtration rate was calculated for cystatin C and creatinine and the obtained indica-
tors were compared. RESULTS. In both obesity phenotypes, the amount of microalbuminuria and cystatin C significantly 
increased in group 1 compared to these indicators in group 2 and the control group, and the amount of uromodulin in the 
blood serum, on the contrary, decreased compared to the indicators in group 2 and control group (r<0.001) . An increase 
in the gradation of microalbuminuria and cystatin C and a decrease in the amount of uromodulin in the blood serum in both 
groups was expressed by a decrease in the estimated glomerular filtration rate, which was clearly expressed in group 1 (χ2 
= 4.5, r = 0.034). Also, an increase in body mass index was characterized by an increase in cardiometabolic disorders, an 
increase in the gradation of microalbuminuria, a decrease in the level of uromodulin in the blood serum and cytokinemia (p 
<0.001). CONCLUSION. In both obesity phenotypes, an increase in the degree of obesity was manifested by an increase 
in the level of cardiometabolic risk, as well as an increase in subclinical kidney damage. It is considered appropriate to de-
termine the amount of uromodulin and cystatin C in blood serum and assess the gradation of microalbuminuria in the early 
diagnosis of renal dysfunction in obesity.

Key words: obesity, microalbuminuria, estimated glomerular filtration rate, uromodulin, proinflammatory cytokines
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ВВЕДЕНИЕ

В последние годы избыточная масса тела и ожи-
рение превратились в глобальные эпидемии как 
в развитых, так и в развивающихся странах. По 
данным Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ, 2021), с 1975 по 2016 год число людей, стра-
дающих ожирением, во всем мире выросло более 
чем втрое; в 2016 году более 1,9 миллиарда взрос-
лых старше 18 лет имели избыточную массу тела, из 
них свыше 650 миллионов страдали ожирением. По-
мимо кардиоваскулярных и эндокринологических 
последствий ожирения и нефропатии, связанные с 
ним, характеризующиеся протеинурией, снижением 
клубочковой фильтрации и прогрессирующим фи-
брозом, являются широко распространенным состо-
янием в клинической практике. По данным иссле-
дований Колумбийского университета, повышение 
ИМТ положительно коррелирует с риском развития 
хронической болезни почек (ХБП): вероятность раз-
вития заболевания увеличивается пропорционально 
повышению ИМТ. Поэтому нефропатии, связанные 
с ожирением, в настоящее время остаются одной из 
актуальных проблем медицины [24, 35].

Д'Агати и соавт. указывают, что ожирение яв-
ляется метаболическим заболеванием, которое 
играет важную роль в возникновении ХБП [26]. 
Пандемия ожирения привела к развитию ассо-
циированной с ним гломерулопатии, характе-
ризующейся субнефротической протеинурией, 
гломеруломегалией и прогрессирующим сниже-
нием функции почек. При ожирении возникает 
клубочковая гиперфильтрация, что может приво-
дить к развитию фокально-сегментарного гломе-
рулосклероза [17, 33]. При ожирении нарушает-
ся функция эндотелиальных клеток, в том числе 

капилляров клубочков, что ассоциируется с аль-
буминурией. Во многих проведенных научных 
исследованиях альбуминурию рассматривают не 
только как субклинический признак изменений в 
почках, но и как маркер развития кардиоваскуляр-
ных заболеваний [2, 8, 12, 16, 27, 29]. 

Также в последние годы некоторыми авторами 
высказано предположение, что уромодулин или бе-
лок Тамма–Хорсфалла, который экспрессируется в 
эпителиальных клетках восходящей петли Генле и 
начальных отделах дистальных канальцев, можно 
использовать для ранней диагностики тубулопатии 
[13, 26]. В физиологических условиях уромодулин 
участвует в водно-солевом обмене, почечном и си-
стемном ответе на воспалительные процессы, фор-
мировании кристаллов солей и может рассматри-
ваться в качестве иммуномодулятора и системного 
антиоксиданта [8, 9, 11]. Снижение концентрации 
уромодулина в сыворотке крови и моче коррели-
рует с обострением бактериальной инфекции мо-
чевыводящих путей, повышенным камнеобразо-
ванием, гиперурикемией, клубочковой гипертен-
зией, атрофией канальцев, а его количество прямо 
коррелирует с расчетной скоростью клубочковой 
фильтрации (рСКФ) и обратно коррелирует с про-
теинурией [3, 9, 10, 19, 20, 24, 26, 28]. Кроме того, 
сывороточный уровень уромодулина ассоциирует-
ся с наличием сахарного диабета. [5, 30]. В послед-
ние годы особо подчеркивается, что при ранней 
диагностике дисфункции почек и оценке тубуло-
интерстициального фиброза уромодулин предпо-
чтительнее цистатина С (CysC), альбуминурии и 
других биологические маркеров ХБП [24, 32, 34].

Целью исследования явилось изучение взаи-
мосвязей биологических маркеров поражения 
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почечных клубочков и канальцев при фенотипах 
ожирения, с функциональным состоянием почек, 
клинико-метаболическими, гормональными пока-
зателями и иммуновоспалительными процессами.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В исследовании приняли участие 224 женщины 
репродуктивного возраста (15–49 лет), узбекской 
национальности, страдающие ожирением. Для 
включения в исследование учитывались следующие 
критерии: женщины в возрасте 15–49 лет, индекс 
массы тела ≥ 30 кг/м2, окружность бедер > 80 см, 
артериальная гипертензия 1–2 степени, отсутствие 
инсулинорезистентности и клинических признаков 
поражения почек (отсутствие заболеваний почек 
в анамнезе, патологических изменений почечных 
сосудов и паренхимы при ультразвуковом исследо-
вании, изменений при рутинных анализах осадка 
мочи и протеинурии), а также наличие доброволь-
ного информированного согласия на участие в нем.

Первоначально нами были определены антро-
пометрические показатели женщин [ИМТ, окруж-
ность талии (ОТ), окружность бедер (ОБ), соот-
ношение ОТ/ОБ]. У всех пациенток фиксировали 
офисное AД, в сомнительных случаях проводи-
лось ежедневное домашнее мониторирование 
AД. Наблюдаемые женщины были разделены на 
2 группы по критериям метаболического синдро-
ма (ВОЗ,2016; Международная диабетическая фе-
дерация, 2009): в 1-группу вошли 133 женщины с 
метаболически осложненным ожирением (МОО), 
под которым понимали наличие ИМТ более 30 кг/
м2 в сочетании с артериальной гипертензией и дис-
липидемией, средний возраст которых составлял 
42,0±0,5 лет; 2-ю группу составили 91 женщина с 
метаболически здоровым ожирением (МЗО), под 
которым понимали наличие ИМТ более 30 кг/м2 
без артериальной гипертензии, средний возраст 
41,7±0,7 года. Контрольную группу составили 45 
практически здоровых женщин без ожирения, ар-
териальной гипертензии и дислипидемии. ИМТ со-
ставил 37,4±0,3 в 1-й группе и 35,7±0,3 кг/м2 во 2-й 
группе (р<0,001), I степень ожирения – 34,6 % в 1-й 
группе (46 чел.), во 2-й группе – 48,4 % (44 чел.), 
II степень ожирения – 33,8 % (45 чел.) в 1-й группе, 
28,6 % (26 чел.) во 2-й группе (р<0,01), III степень 
ожирения – 31,6 % (42 чел.) в 1-й группе, 23,0 % 
(21 чел.) во 2-й группе (р <0,001) были установле-
ны у обследуемых женщин. В 1-й группе у 52,7  % 
(70 чел.) была зафиксирована артериальная гипер-
тензия (АГ) I степени, у 47,3 % (63 человека) – АГ 
II степени, средняя продолжительность АГ соста-
вила 3,2±1,3 года. Описание женщин, участвовав-
ших в исследовании, представлено в табл. 1.

Таким образом, 1-я группа была представлена 
более тяжелым течением ожирения по сравненю 
со 2-й группой.

Общий и биохимический анализы крови, коа-
гулограмму, липидный спектр и уровни мочевой 
кислоты, лептина, инсулина в сыворотке крови 
определяли с помощью аппарата «Stat Fax 2100» 
(США) в иммуноферментной лаборатории Главно-
го Управления медицины при Администрации Пре-
зидента Республики Узбекистан. Концентрацию 
уромодулина в сыворотке крови определяли мето-
дом иммуноферментного анализа (ИФА) с исполь-
зованием реагентов THP человека («Tamm-Horsfall 
Glycoprotein», ELISA, США). Чувствительность 
теста составила 0,94 нг/мл. Референсное значение 
уромодулина составило 111,3 [100,2;128,8] нг/мл. 
Концентрацию цистатина С (CysC ) в сыворотке 
крови определяли методом ИФА с использова-
нием реагента «ИФА-СSТ3» (ООО «Хеликон», 
Россия). Его референсный показатель составлял 
1,01 [0,85; 1,1] нг/мл. Альбуминурию определя-
ли с использованием реагента «Микроальбумин» 
(«ORGENTEC», Германия). Чувствительность со-
ставляла 0,5 мкг/мл. Референсный показатель аль-
буминурии равнялся 12,02 [5,0; 16,0] мг/мл.

Наряду с вышеуказаными показателями, опре-
деляли интерлейкин-6 (ИЛ-6), фактор некроза 
опухоли-альфа (α-ФНО) и С-реактивный белок 
(СРБ) в сыворотке крови, референсные показате-
ли ИЛ-6, α-ФНО и СРБ составили 1,3 [0,7; 2,5] нг/
мл, 1,7 [1,1; 2,9] нг/мл и 1,8 [1,2; 3,0] мг/мл со-
ответственно. Скорость клубочковой фильтра-
ции (рСКФ) рассчитывали по креатинину (CKD-
EPI, 2009) и по цистатину С (CysC) по формуле 
рСКФ=1/ CysC (мг/л)×100.

Для определения композитного состава тела и 
количества жидкости в организме изучали индекс 

Таблица 1 / Table 1  
Характеристика женщин, участвовавших 

в исследовании

Characteristics of women included in the study

Показатели Метабо-
лически 
осложненное 
ожирение 
(1-я группа), 
n=133

Метабо-
лически 
здоровое 
ожирение  
(2-я группа), 
n=91

Прак-
тически 
здоровые 
(контроль-
ная груп-
па), n=45

Возраст,  лет 42,0±0,5 41,7±0,7 43,2±0,8

ИМТ,  кг/м2 37,4±0,3 35,7±0,3 25,4±0,3

Ожирение I ст. 46 (34,6 %) 44 (48,4 %) 0

Ожирение II ст. 45 (33,8 %) 26 (28,6 %) 0

Ожирение III ст. 42 (31,6 %) 21 (23,0 %) 0

Продолжитель-
ность АГ, лет

3,2±1,3 0 0

АГ I ст. 70 (52,7 %) 0 0

АГ II ст. 63 (47,3 %) 0 0
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висцерального ожирения (ед.), жировую массу 
( %), долю активной клеточной массы ( %), индекс 
скелетно-мышечной массы ( %) и содержание 
воды в теле ( %).

Статистический анализ полученных данных 
проводили с использованием общепринятых па-
раметрических и непараметрических методов. 
Применяли стандартные методы описательной 
статистики. Методы описательной статистики 
включали в себя оценку медианы (Me) и интерк-
вартильного размаха (25 %–75 %). Статистиче-
скую значимость межгрупповых различий коли-
чественных переменных определяли с помощью 
дисперсионного анализа (ANOVA), критерия 
Манна–Уитни или Уилкоксона, бинарных пере-
менных – с помощью χ2-критерия. Для оценки 
взаимосвязи двух переменных использовали 
корреляционный анализ с расчетом непараме-
трического коэффициента корреляции Спирмена 
(Rs). Нулевую статистическую гипотезу об от-
сутствии различий и связей отвергали при p<0,05. 
Для расчетов использовали электронные таблицы 
«Microsoft Excel 2010» («Microsoft Corp.», США)

РЕЗУЛЬТАТЫ

В табл. 2 представлены показатели, характери-
зующие функциональное состояние почек.

В 1-й группе уровень альбуминурии и CysC 
был выше, а концентрация уромодулина в сыво-
ротке крови и рСКФ ниже по сравнению со 2-й 
группой и группой контроля. Однако даже у па-
циенток с метаболически здоровым ожирением 
исследуемые показатели статистически значимо 
отличались от здоровых лиц. 

В 1-й группе степень альбуминурии позитивно 
коррелировала с CysC Rs=0,55; р<0,001, негатив-

но – с уромодулином в сыворотке крови и рСКФ 
(Rs=–0,49; р<0,001; Rs=-0,52; р<0,001), уромо-
дулин сыворотки крови коррелировал негативно 
с CysC (r=–0,78; р<0,001) и позитивно с рСКФ 
(r=0,82; р<0,001).

Во 2-й группе также установлена позитивная 
корреляция выраженности альбуминурии с CysC 
(r=0,65; р<0,001), негативная – между уромодулином 
сыворотки крови с рСКФ (r=–0,82; р<0,001; r=–0,64; 
р<0,001) и CysC (r=–0,71; р<0,001), а также отмече-
на негативная корреляция уромодулина в сыворотке 
крови и позитивная с рСКФ (r=0,70; р<0,001).

Г радация альбуминурии, приведенная в Кли-
нических рекомендациях по ХБП (2021 г.), ука-
зывает, что оптимальная альбуминурия не превы-
шает 10 мг/мл (А0); незначительно повышенная – 
10–29 мг/мл (А1); высокая определяется более 
30–299 мг/мл (А2) [1]. У 21 (16 %) женщины груп-
пы МОО, включенных в исследование, показате-
ли альбуминурии соответствовали были А0, у 81 
(61 %) – А1, а у 31 (23 %) – А2. Соответственно в 
группе МЗО у 41 (45 %) группы А0, у 50 ( 55 %) А1, 
а льбуминурии А2 выявлено не было. В 1-й группе 
А0 встречалась значимо реже по сравнению со 2-й 
группой, χ2=18,5, р<0,001. Частота альбуминурии 
А1 между 1-й и 2-й группами статистически зна-
чимо не различалась, но уровень альбуминурии в 
1-й группе был наиболее высоким. При сравнении 
клинико-метаболических, гормональных показате-
лей и иммуновоспалительных маркеров в группах 
в зависимости от градации альбуминурии установ-
лено следующее (табл. 3).

В группе МОО увеличение ИМТ и соотноше-
ния ОТ/ОБ сопровождалось увеличением альбу-
минурии. В данной группе увеличение доли жи-
ровой массы в организме и индекс прямо коррели-

Таблица 2 / Table 2  
Сравнительная характеристика маркеров функционального состояния почек 

в обследуемых группах 

Comparative characteristics of markers of the functional state of the kidneys in patients of the study groups

Показатели Метаболически ослож-
ненное ожирение
1-я группа, n=133

Метаболически здоро-
вое ожирение
2-я группа, n=91

Практически здоровые: 
контрольная группа  
n=45

р

Альбуминурия, мг/мл 23,5
[8,0;33,0]

14,4
[5,0;29,0]

7,3
[4,0;11,0]

р
1-2

<0,001
р

1-3
<0,001

р
2-3

<0,001

Уромодулин, нг/мл 81,3
[60,2;107,2]

89,1
[62,2;109,9]

111,3
[100,2;128,8]

р
1-2

<0,001
р

1-3
<0,001

р
2-3

<0,001

Цистатин C, мг/л 1,14
[0,79;1,56]

1,09
[0,80;1,52]

1,01
[0,85;1,10]

р
1-2

>0,05
р

1-3
<0,001

р
2-3

<0,001

рСКФ
цистатин С

, мл/мин/ 1,73 м2 90,4
[64,1;126,6]

94,3
[65,8;125,0]

99,4
[90,9;117,6]

р
1-2

>0,05
р

1-3
<0,001

р
2-3

<0,05
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ровали с повышением как САД, так и ДАД, при-
чем было отмечено, что эти показатели достовер-
но возрастали в группе с высоким MAУ (р<0,001). 

В табл. 4 представлено распределение клинико-
метаболических, гормональных и иммуновоспа-
лительных показателей в зависимости от градации 
альбуминурии в группе с метаболически здоровым 
ожирением. У пациентов с МЗО отмечались более 
высокий индекс висцерального ожирения, доля жи-
ровой массы тела, концентрация креатинина сыво-
ротки крови, мочевой кислоты, общего холестерина, 

триглицеридов, липопротеидов низкой плотности, 
интерлейкина-6, α-ФНО, лептина, инсулина, ин-
декса НОМА-IR и CysC, но более низкие значения 
концентрации уромодулина и рСКФ. На уровень 
креатинина не могли влиять различия в мышечной 
масе тела, на что косвенно указывали отсутствия 
различий по индексу скелетно-мышечной массы и 
доле активной клеточной массы.

При сравнении уровня альбуминурии и уромо-
дулина в группах в зависимости от степени ожире-
ния были получены следующие данные (табл. 5).

Как видно из таблицы, увеличение ИМТ ассоци-
ируется с увеличением альбуминурии и снижением 
концентрации уромодулина в сыворотке крови. 

При изучении взаимосвязей между уровнем 
альбуминурии концентрации уромодулина в сы-
воротке крови с клинико-метаболическими и гор-
мональными показателями при разных фенотипах 
ожирения было установлено следующее (табл. 6).

Обращает на себя внимание наличие взаимос-
вязи между показателями ожирения и альбумину-

Таблица 3 / Table 3  
Распределение клинико-метаболических, 

гормональных показателей и 

иммуновоспалительных маркеров в группе 

с метаболически осложненным ожирением 

в зависимости от степени альбуминурии

Distribution of clinical-metabolic, hormonal 

parameters and immunoinflammatory markers in the 

group of metabolically complicated obesity 

depending on the degree of albuminuria

Показатели А0, n=21 А1, n=81 А2, n=31

ИМТ, кг/м2 33,4±0,3 37,1±0,3* 40,6±0,3*

Соотношение ОТ/ОБ 0,95±0,02 1,0±0,01≠ 1,05±0,01*

САД, мм рт. ст. 141,0±1,0 146,7±1,0* 157,6±1,2*

ДАД, мм рт. ст. 92,4±0,7 97,1±0,7* 102,6±1,2*

 Индекс висцерального 
ожирения, ед.

3,5±0,1 4,1±0,1* 4,9±0,1*

Жировая масса, % 40,8±0,4 42,0±0,4≠ 46,2±0,4*

Доля активной клеточ-
ной массы,%

52,7±0,2 52,3±0,2 50,6±0,4*

Индекс скелетно-
мышечной массы,%

41,0±0,2 40,6±0,2 38,7±0,5*

Креатинин, мкмоль/л 65,0±0,7 67,0±0,8 78,0±1,3*

Глюкоза перипранди-
альная, ммоль/л

5,4±0,1 5,5±0,07 6,2±0,05*

Мочевая кислота, 
мкмоль/л

273,4±6,7 309,8±7,1* 382,4±6,4*

Общий ХС, ммоль/л 5,7±0,1 6,0±0,1≠ 6,9±0,09*

 ТГ, ммоль/л 2,4±0,05 2,6±0,05# 3,2±0,05*

ЛПНП, ммоль/л 3,4±0,07 3,6±0,06≠ 4,4±0,06*

Л ПВП, ммоль/л 1,26±0,02 1,15±0,01* 1,07±0,03*

СРБ, мг/л 4,8±0,09 5,1±0,1≠ 6,05±0,1*

Интерлейкин-6, пг/мл 4,1±0,1 4,3±0,1 5,4±0,1*

α-ФНО, пг/мл 5,0±0,08 5,3±0,1≠ 6,3±0,1*

Лептин, нг/мл 42,0±0,9 44,7±0,9≠ 55,1±1,2*

Инсулин, мкМЕ/мл 15,1±0,2 16,2±0,2* 19,5±0,3*

НОМА-IR 3,6±0,1 4,1±0,1* 5,4±0,1*

Уромодулин, нг/мл 88,0±1,2 84,3±1,5≠ 69,5±1,6*

Cy sC, мг/л 1,07±0,01 1,14±0,02# 1,37±0,03*

рСКФ
цистатин С

, 
мл/мин/1,73м2

93,4±0,9 90,3±1,7 74,5±2,2*

Примечание. * р<0,001; # р<0,01; ≠ р<0,05. ОТ – окружность  
талии; ОБ – окружность  бедер; ТГ – триглицериды; САД – си-
столическое артериальное давление; ДАД – диастолическое 
артериальное давление; ЛПНП – липопротеиды низкой плот-
ности; ЛПВП – липопротеиды высокой плотности; СРБ-С – 
реактивный белок; α-ФНО – фактор некроза опухоли-альфа; 
CysC – цистатин С.

Таблица 4 / Table 4  
Распределение клинико-метаболических, 

гормональных и иммуновоспалительных 

маркеров в зависимости от градации 

альбуминурии в группе с метаболически 

здоровым ожирением

Distribution of clinical, metabolic, hormonal and 

immuno-inflammatory markers depending on the 

albuminuria in the group of metabolically 

healthy obesity

Показатель А0, n=41 А1, n=50

Индекс висцерального ожирения, ед. 1,9±0,04 2,1±0,03*

Жировая масса, % 37,9±0,6 40,6±0,4*

Доля активной клеточной массы,% 55,2±1,3 56,7±1,1

Индекс скелетно-мышечной массы,% 46,7±1,5 46,2±1,5

Креатинин, мкмоль/л 64,2±0,9 71,7±0,9*

Глюкоза натощак, ммоль/л 4,4±0,06 4,5±0,05

Мочевая кислота, мкмоль/л 275,8±4,9 301,2±5,3*

Общий ХС, ммоль/л 4,5±0,05 4,7±0,03#

ТГ, ммоль/л 1,6±0,02 1,7±0,01*

ЛПНП, ммоль/л 2,3±0,05 2,5±0,03#

ЛПВП, ммоль/л 1,5±0,01 1,4±0,01*

СРБ, мг/л 2,7±0,1 3,4±0,1*

Интерлейкин-6, пг/мл 2,1±0,1 2,7±0,1*

α-ФНО, пг/мл 2,9±0,1 3,5±0,1*

Лептин, нг/мл 38,0±0,9 42,9±1,0*

Инсулин, мкМЕ/мл 10,3±0,2 11,7±0,3*

НОМА-IR 2,1±0,07 2,4±0,07#

Уромодулин, нг/мл 99,4±1,6 80,7±1,4*

CysC, мг/л 0,96±0,02 1,2±0,02*

рСКФ
цистатин С

106,2±2,1 84,6±1,2*

Примечание. * р<0,001; # р<0,01; ≠ р<0,05. ТГ – триглице-
риды; ЛПНП – липопротеиды низкой плотности; ЛПВП – ли-
попротеиды высокой плотности; СРБ – С-реактивный белок; 
α-ФНО – фактор некроза опухоли-альфа; CysC – цистатин С.



77

Нефрология. 2024. Том 28. №1. ISSN 1561-6274 (print)          Nephrology (Saint-Petersburg). 2024. 28(1). ISSN 2541-9439 (online)

рией, а также концентрацией уромодулина в сыво-
ротке крови в обеих группах. Примечательно, что 
в группе МОО величина коэффициента корреля-
ции и его статистическая значимость выше, чем в 
группе МЗО. Аналогичные результаты отмечены 
для САД, ДАД, индекса скелетно-мышечной мас-
сы, показателей липидограммы, уровня инсулина 
и индекса инсулинорезистентности. Наиболее вы-
сокие коэффициенты корреляции получены для 
взаимосвязи уровня сывороточного уромодулина 
и содержанием воды в теле, а также перипранди-
альной глюкозы в группе МОО.

При проведении непараметрического корреля-
ционного анализа между уровнем альбуминурии 
и сывороточного уромодулина, с одной стороны, и 
показателями воспалительного стресса с другой – 
были выявлены следующие взаимосвязи (табл. 7).

Как видно из таблицы, прямая корреляция аль-
буминурии с провоспалительными цитокинами на-
блюдалась независимо от фенотипа ожирения, од-
нако, наиболее высокие коэффициенты корреляции 
для уромодулина были установлены в группе МОО. 

 
ОБСУЖДЕНИЕ

Альбуминурия и рСКФ являются основными 
лабораторными показателями, на основании ко-
торых устанавливают диагноз ХБП. Трудности 
оценки рСКФ при ожирении общеизвестны и свя-
заны, главным образом, с тем, что показатель ин-
дексируют на площадь поверхности тела, которая 
тесно связана величиной массы тела [36]. В сво-
ем исследовании мы использовали определение 
рСКФ на основе CysC, так как этот метод активно 
пропагандируется в настоящее время. 

Среди наших пациенток были лица с ожирени-
ем I–III степени. Однако нас интересовала не столь-
ко формальная выраженность заболевания, сколько 
его метаболические особенности с учетом наличия 
ХБП. В связи с тем, что еще в 2010 г. ВОЗ не от-
казалась от использования термина «метаболиче-
ский синдром», мы выделяли группы обследуемых 
с метаболически осложенным и метаболически 
неосложненным течением ожирения (так называе-
мые «метаболически здоровое ожирение»). 

Группа МОО отличалась наиболее высоки-
ми значениями альбуминурии, наименьшими – 
рСКФ. Учитывая отсутствие первичной патоло-
гии почек, эти изменения можно расценивать как 
результаты функциональной гиперфильтрации. 
Однако совершенно ясно, что рано или поздно 

Таблица 5 / Table 5  
Показатели альбуминурии и уромодулина в 

сыворотке крови в зависимости от индекса 

массы тела в группе метаболически 

осложненного ожирения

Indicators of albuminuria and serum uromodulin 

depending on body mass index in the group 

of metabolically complicated obesity

Сте-
пень 
ожи-
рения

Группа с метаболически 
осложненным ожирени-
ем, n=133

Группа с метаболически 
здоровым ожирением, 
n=91

АУ, мг/сут Уромодулин, 
нг/мл

АУ, мг/сут Уромодулин, 
нг/мл

I 16,3 
[8,0;27,0]

92,1
[68,2;107,2]

12,3 
[5,0;29,0]

94,2
[73,3;109,9]

II 25,2*** 
[9,0;33,0]

78,1***
[62,7;106,2]

15,8*
[7,0;29,0]

86,5*
[63,4;109,8]

III 29,7*** 
[22,0;33,0]

72,9*
[60,2;107,2]

18,6* 
[9,0;29,0]

77,6*
[62,2;109,4]

Примечание. Достоверность разницы показателей в зависи-
мости от степени ожирения, *** р<0,001, * р<0,05. ИМТ – ин-
декс массы тела; МАУ – альбуминурия.

Таблица 6 / Table 6  
Результаты непараметрического 

корреляционного анализа между уровнем 

альбуминурии и уромодулина в сыворотке 

крови с клинико-метаболическими, 

гормональными показателями 

The results of the nonparametric correlation 

analysis between the level of albuminuria and serum 

uromodulin with clinical, metabolic and hormonal 

indicators in various obesity phenotypes

Показатели Группа МОО, 
n=133

Группа МЗО, 
n=91

АУ, мг/
мл

Уромо-
дулин, 
нг/мл

АУ, 
мг/
мл

Уромо-
дулин, 
нг/мл

ИМТ 0,72* –0,60* 0,33≠ –0,39≠

Соотношение ОТ/ОБ 0,40# –0,75* 0,47# –0,46#

САД 0,63* –0,65* 0,11нд 0,08нд

ДАД 0,57# –0,58# 0,48# –0,44#

Индекс висцерального 
ожирения, ед.

0,56# –0,77* 0,61* –0,61*

Жировая масса, % 0,60* –0,77* 0,65* –0,50#

Доля активной 
клеточной массы,%

–0,32≠ 0,42# –0,31≠ 0,26≠

Индекс скелетно-
мышечной массы,%

–0,55# 0,77* –0,22≠ 0,22≠

Содержание воды в теле 0,36≠ –0,74* 0,31≠ –0,33≠

Перипрандиальная 
глюкоза

0,56# –0,76* 0,52# –0,48#

Мочевая кислота 0,51# –0,73* 0,77* –0,73*

Общий ХС 0,69* –0,78* 0,40# –0,43#

ТГ 0,63* –0,79* 0,49# 0,71*

ЛПНП 0,75* –0,70* 0,40# –0,50#

ЛПВП –0,72* 0,59# –0,40# 0,17нд

Лептин 0,56# –0,79* 0,50# 0,55#

Инсулин 0,63* –0,67* 0,48# 0,44#

НОМА–IR 0,58 –0,81* 0,45# 0,41#

Примечание. * р<0,001; # р<0,01; ≠ р<0,05, НД – не достовер-
но. ОТ – окружность талии; ОБ – окружность бедер; САД – си-
столическое артериальное давление, ДАД – диастолическое 
артериальное давление, ТГ – триглицериды; ЛПНП – липо-
протеиды низкой плотности; ЛПВП – липопротеиды высокой 
плотности.
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она приведет к развитию гломерулосклероза. Не-
благоприятность ситуации намного усиливается 
при присоединении таких метаболических на-
рушений, как инсулинорезистентность, дислипи-
демия, гиперурикемия. Результаты непараметри-
ческого корреляционного анализа подтверждают, 
что все перечисленные факторы играют важную 
роль в развитии воспалительного стресса.

В последние годы большой интерес вызы-
вает определение концентрации уромодулина в 
сыворотке крови и моче с дальнейшим расчетом 
различных индексов [19–21]. Показано, что сни-
жение концентрации уромодулина в сыворотке 
крови является более надежным показателем дис-
функции почек по сравнению с уромодулином в 
моче [24]. В связи с этим мы не определяли экс-
крецию уромодулина с мочой. 

В нашем исследовании уровень уромодулина 
в сыворотке крови снижался по мере увеличения 
выраженности показателей ожирения. Стоит от-
метить, что медианы альбуминурии и рСКФ не 
указывали на наличие ХБП у наших пациенток. 
Многочисленные взаимосвязи сывороточного 
уромодулина с показателями ожирения, дислипи-
демии, воспалительного стресса, артериального 
давления убеждают в том, что его определение 
важно проводить не только у пациентов с МОО, 
но и при МЗО. особо подчеркивается важность 
определения количества уромодулина в сыворот-
ке крови: в ряде исследований указано, что умень-
шение его ниже нормы является достоверным 
показателем хронической болезни почек (ХБП) 
и тубулоинтерстициального фиброза. Указанные 
изменения развиваются до снижения рСКФ, и на-

личие ожирения не требует коррекции в их трак-
товке [19–21].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, независимо от фенотипа ожире-
ния у женщин репродуктивного возраста узбекской 
популяции увеличение ИМТ и массы жировой тка-
ни в организме сопровождается активацией имму-
новоспалительных процессов, ухудшением функ-
ционального состояния почек, в частности, повыше-
нием градации альбуминурии и снижением рСКФ. 
Выявленные изменения укладываются в концепцию 
кардиоренальных взаимоотношений в формате П4 – 
медицины персонализированной, предсказатель-
ной, превентивной и партнерской [37].

Снижение количества уромодулина в сыво-
ротке крови у обследованных женщин свидетель-
ствует о начальных стадиях нарушения функции 
почек, даже при нормальных показателях рСКФ. 
Как было указано выше, при ранней диагностике 
дисфункции почек и оценке тубулоинтерстици-
ального фиброза уромодулин превосходит циста-
тин С, микроальбуминурию и другие биологиче-
ские маркеры. Следовательно, уромодулин можно 
использовать как ранний и эффективный маркер 
почечной дисфункции у женщин репродуктивно-
го возраста при различных фенотипах ожирения.
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