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Развитие медицины, как и других наук, про-
исходило путем деления объекта внимания, так 
как часть явления легче поддается изучению и 
познанию. В медицине уровень деления в разные 
исторические периоды зависел от соответствую-
щего состояния базисных научных дисциплин. Ор-
ганный принцип редукции в раскрытии патогенеза 
болезней в XVIII в. (Морганьи) сменил клеточный 
(Вирхов), а затем современный – молекулярный 
(биохимический, генетический). Последний уро-
вень деления завершился раскрытием последова-
тельности и функции генов в геноме человека [1].

Длительное время заболевания почек рассма-
тривали только с позиций конкретной нозологии. 
Такой механистический подход дал свои опреде-
ленно положительные результаты. В частности, 
были подробно исследованы механизмы развития 
первичных и вторичных гломерулонефритов, что 
послужило основанием для разработки основных 
схем лечения гломерулярных заболеваний. Боль-
шое внимание было уделено исследованию физио-
логии и патофизиологии почки. 

Относительная ограниченность спектра лекар-
ственных препаратов (цитостатики и преднизо-
лон) для лечения быстро прогрессирующих форм 

гломерулонефритов привела к тому, что основная 
направленность нефрологической помощи на 
какой-то период времени сместилась к лечению 
терминальной почечной недостаточности. Это 
способствовало активному развитию трех основ-
ных методов заместительной почечной терапии: 
гемодиализ, перитонеальный диализ и трансплан-
тация почки. Однако достаточно быстро стало ясно, 
что ЗПТ – дорогостоящая технология, в связи с 
чем этот вид лечения остается малодоступным во 
многих регионах мира. Причем, это относится не 
только к странам с развивающейся экономикой. 
Так, например, в США 47 млн человек не имеют 
медицинской страховки [2]. 

Это заставило вновь «вернуться к истокам». В 
2002 г. были приняты концепция и классификация 
хронической болезни почек (ХБП) [3]. Вскоре по-
сле этого в 2004 г. была принята концепция острого 
повреждения почек (ОПП), и предложена первая ее 
классификация [4].

Таким образом, «идеологически» именно 
в области нефрологии сложились условия для 
ренессанса представлений о человеке не как о 
«наборе» определенных органов и систем, каж-
дую из которых лечит узкий специалист. Смена 
веков, как правило, совпадает с переосмыслением 
устоявшихся представлений, появлением новых 
концепций. И мы сознательно употребляем термин 
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«ренессанс», подразумевая, что XXI век – период 
расцвета науки и культуры, время, когда благодаря 
накопленным научным фактам можно и нужно 
пересматривать подходы к дальнейшему развитию 
научных направлений в медицине. 

Одним из новых методов изучения взаимосвязи 
между различными болезнями является составле-
ние сетей их взаимодействия на основании общ-
ности в генетике (общие гены), физиологии или 
метаболизме. Создание и изучение метаболической 
сети патологических процессов позволило устано-
вить коморбидность между болезнями, которые 
ранее считали независимыми [5].

Предложенный недавно C.A. Hidalgo и соавт. 
[6] сетевой подход к фенотипу болезни позволил 
прийти к четырем важным выводам:

1. Различные по этиологии и клиническому 
фенотипу заболевания могут быть тесно взаимос-
вязаны. 

2. Смертность пациентов, у которых болезни 
в сети имели множественные связи, была выше 
по сравнению с теми, у которых отмечались те же 
самые болезни, но их связи с другой патологией 
были малочисленнее. 

3. Болезни, которым предшествовали другие 
заболевания, имели большее число связей и от-
личались высокой летальностью. 

4. Прогрессия различных болезней в значи-
тельной степени зависела от пола и этнической 
принадлежности.

Сетевой подход подтверждает, что два заболе-
вания с различным клиническим фенотипом могут 
быть тесно связаны друг с другом, если разделяют, 
по крайней мере, один общий ген или ассоциирова-

ны с одними и теми же метаболическими путями, 
или коэкспрессируются у значительного числа 
пациентов в популяции [7–9].

С этих позиций, в частности, становится по-
нятным, что при определенных ситуациях активи-
руется достаточно сложная система патогенетиче-
ских связей, ведущая не только к повреждениям, 
собственно, почечной ткани, но и других органов и 
систем. На рис. 1 приведена краткая рабочая схема 
интегративных связей в нефрологии.

Концептуальная модель взаимосвязей почек и 
других органов и систем предполагает наличие, как 
правило, полиэтиологической причины и предрас-
полагающих обстоятельств (факторы риска – ФР) 
и предусматривает переход от «нормы» до воз-
можного летального исхода. Данный переход осу-
ществляется через ряд этапов, многие из которых 
еще являются потенциально обратимыми. Иными 
словами, модель отражает этапность формирова-
ния патологического состояния в тесной связи с 
развитием различных почечных и внепочечных 
внепочечных проявлений. 

В рамках этой концепции более понятными ста-
новятся и новые термины, предложенные KDIGO: 
острая болезнь почек и неизвестная болезнь почек 
[10].

ОПП и ХБП были определены независимыми 
группами разработчиков, согласно разным крите-
риям. Встречаются ситуации, которые не соответ-
ствуют критериям ни ХБП, ни ОПП, однако, они 
также требуют интерпретации. По этим причинам 
группа разработчиков (KDIGO) сочла необходи-
мым предложить определение острой болезни по-
чек (ОБП) и неизвестной болезни почек (НБП). Для 

Рис. 1. Краткая рабочая схема интегративных связей в нефрологии.
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идентификации этих состояний были предложены 
следующие критерии (таблица).

Результаты исследований последних лет позво-
лили понять наличие тесной взаимосвязи между 
различными проявлениями функциональных на-
рушений почек (рис. 2).

Учитывая относительно недавнее ведение тер-
минов в медицинскую практику, отсутствие их в 
Международной классификации болезней досто-
верно судить о распространенности, по крайней 
мере, ОБП и НБП, не представляется возможным. 

Популяционные исследования распространен-
ности и заболеваемости по данным стационаров 
таковы: ОПП составляет 5–7% от всех случаев госпи-
тализации или около 200–300 случаев, требующих 
заместительной почечной терапии на 1 млн населения 
в год [11]. Актуальность проблемы подтверждается 
неуклонным ростом заболеваемости и распростра-
ненности ОПП [11, 12]. Смертность от ОПП несколь-
ко снизилась к началу 90-х годов прошлого века, но 
с тех пор, несмотря на расширение возможностей 
лекарственной и заместительной почечной терапии, 
остается на стабильном уровне 30–50% [13].

Нелучше эпидемиологическая ситуация и при 
ХБП. По данным Национального регистра США 
за период с 1980 по 2012 г. распространенность 
терминальной почечной недостаточности в зави-
симости от основного заболевания увеличилась в 
6–8 раз (рис. 3) [14].

Обращает на себя внимание тот факт, что наи-
больший вклад в увеличение заболеваемости 

внесли отнюдь не первичные заболевания почек, 
а артериальная гипертензия и сахарный диабет. 

Одной из причин менее значительного вклада 
хронических гломерулонефритов в распространен-
ность терминальной почечной недостаточности в 
настоящее время, несомненно, является лучшее 
понимание механизмов развития иммунного вос-
паления в нефронах. В частности, речь идет о 
концепции «трех ударов» (рис. 4). Предполагается, 
что «первым ударом» для почки может быть либо 
эпигеномный фактор (например недостаточное 
количество нефронов у недоношенного новорож-
денного с низкой массой тела при рождении), либо 
генетически обусловленные нарушения (например 
нарушения пуринового обмена). «Первый удар» 
делает почку уязвимой для внешних и внутренних 
воздействий. Для непосредственного развития не-
фропатии необходим «второй удар» – дисрегуляция 
иммунитета под влиянием либо генетических на-
рушений (например генетически обусловленные 
нарушения каскада комплемента), либо формиро-
вание молекулярного паттерна, ассоциированного 
с патогеном (pathogen associated molecular pattern, 
PAMP), или молекулярного паттерна, ассоции-
рованного с повреждением (damage-associated 
molecular pattern, DAMP). Для реализации одного 
из двух последних необходимо либо микробное воз-
действие, либо воздействие элиситоров (веществ, 
имитирующих проникновение инфекционных 
агентов, как правило, – через кишечник) [15]. Но 
обычно и этого бывает недостаточно. Как правило, 
требуется «третий удар» – наличие фактора риска. 
Применение разработанных на основе подобной 
концепции схем патогенетической терапии сопро-
вождалось снижением темпов прогрессирования 
хронического гломерулонефрита. 

В частности, в связи с этим среди причин 
увеличения распространенности ХБП на первый 
план вышли артериальная гипертензия и сахарный 
диабет. Не менее важным фактором увеличения 
распространенности «непочечной» ХБП является 
отсутствие интегративного подхода к проблеме. 

Журнал «Нефрология» неоднократно обращал-
ся к теме патогенетических взаимосвязей между 

Таблица  

Диагностические критерии ОБП и НБП

ОБП НБП

1. Функциональные критерии:
наличие ОПП или
снижение СКФ<60 мл/мин/1,73 м2 в течение <3 мес, или
снижение СКФ ≥35%, или 
нарастание  Scr >50% в течение <3 мес
2. Структурные критерии:
признаки повреждения почек в течение <3 мес

Невозможность оценить структурные изменения при наличии 
признаков повреждения почек (альбуминурия/протеинурия, 
эритроцитурия, СКФ< мл/мин/1,73 м2) неизвестной давности

Рис.2. Взаимосвязь между ХБП, НБП, ОБП, ОПП.
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почками и сердечно-сосудистой системой [16, 17], 
почками и дыхательной системой [18], почками и 
пародонтом [19], почками и центральной нервной 
системой [20], почками и ожирением [21].

Мы уже обращали внимание на то, что в клини-
ческой нефрологии наиболее ярким примером коэк-
спрессии является сочетание сердечно-сосудистой 
и почечной патологий [22]. Несмотря на то, что с 
момента опубликования статьи прошло более 3 
лет, до сих пор многие коллеги остаются на старых 
позициях, объясняя (в том числе и студентам), что 
основой кардиоренальных взаимоотношений яв-
ляются гемодинамические изменения, обусловлен-
ные сердечной или почечной недостаточностью. 
Подобный патофизиологический механизм может 
быть характерен для ситуаций, проявляющихся 

ОПП. Однако при хронических состояниях нельзя 
не учитывать наличие мощного механизма миоген-
ной ауторегуляции почечного кровотока на уровне 
приносящей артериолы [23], который в течение 
длительного времени способен компенсировать 
нарушения центральной гемодинамики (низкий 
сердечный выброс и/или снижение АД). Со вре-
менем, когда нарушаются процессы ауторегуляции 
(особенно это характерно для больных с сахарным 
диабетом), формируется клубочковая гипертен-
зия. Гидродинамическое повреждение подоцитов 
обусловливает их апоптоз и слущивание в мочевое 
пространство. В оголенных местах гломеруляр-
ной базальной мембраны формируется склероз 
(фокально-сегментарный гломерулосклероз), ко-
торый в дальнейшем является причиной местной 

Рис. 3. Динамика распространенности терминальной почечной недостаточности в США в зависимости от основного заболевания.

Рис. 4. Патогенез гломерулярных заболеваний почек. ОБП – острая болезнь почек; ХБП – хроническая болезнь почек; ФР – 
факторы риска; PAMP молекулярного паттерна ассоциированного с патогеном (pathogen associated molecular pattern), DAMP 
молекулярного паттерна, ассоциированного с повреждением (damage-associated molecular pattern). Объяснения в тексте.
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(«гломерулярной») гипоксии, повреждающей не 
только структуры клубочка, но и тубулоинтерсти-
ция, который, как известно, получает питание из 
капилляров, берущих начало в клубочке [24]. При 
хронической, застойной сердечной недостаточно-
сти существует и более прозаическое объяснение 
снижения СКФ, связанное с уменьшением транс-
почечного перфузионного давления (АД минус 
центральное венозное), обусловленного застоем 
крови в большом круге кровообращения (как го-
ворили раньше) или повышением центрального 
венозного давления (как говорят сегодня).

Хотим еще раз подчеркнуть, что именно благо-
даря данному механизму при застойной сердечной 
недостаточности со снижением СКФ и наличием 
резистентности к действию петлевых диуретиков 
наиболее эффективными терапевтическими мера-
ми оказываются средства, ведущие к снижению 
центрального венозного давления: вазодилататоры 
(нитраты), кислородотерапия, аппаратная ультра-
фильтрация.

Другим уровнем анализа кардиоренальных 
соотношений явилось их рассмотрение с точки 
зрения ремоделирования сердечно-сосудистой 
системы при хронической почечной патологии. 
Наиболее полно это представление о кардиоре-
нальных взаимоотношениях нашло отражение 
в работах Н.А. Мухина и соавт. [25], в которых 
впервые в качестве связующего звена между двумя 
патологиями было указано на ренин-ангиотензин-
альдостероновую систему и генерализованную 
эндотелиальную дисфункцию, определяющих деза-
даптивное ремоделированиие сердечно-сосудистой 
системы, с одной стороны, и прогрессирование 
почечного повреждения (фиброза) – с другой 
стороны.

Мы остаемся убежденными в необходимости 
развивать нефрологию в XXI веке в формате П4, 
сделав ее персонализированной (personalized), 
предсказательной (predictive), превентивной 
(preventive) и партнерской (participatory) [22]. 
Убеждены, что только интегративный подход по-
зволит добиться новых успехов в понимании пато-
генеза, диагностике и лечении заболеваний почек. 
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