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Инфекции мочевыводящих путей (ИМП) яв-

ляются одними из наиболее распространенных 

инфекционных заболеваний во всех возрастных 

группах. Ежегодно в России диагностируется до 

1,3 млн случаев острого пиелонефрита, а треть 

взрослого населения отмечают минимум один 

эпизод острого цистита в течение жизни [1, 2].

Согласно данным, полученным в ходе по-

следнего отечественного многоцентрового иссле-

дования динамики антибиотикорезистентности 

возбудителей внебольничных ИМП «ДАРМИС» 

(2011), чаще возбудителями ИМП являются пред-

ставители семейства Enterobacteriaceae (83,5 %), 

из которых основным возбудителем является 

Escherichia coli (65,0 %). Реже пиелонефрит вызы-

вают Klebsiella, Enterobacter и Proteus spp., а также 

Enterococci. Структура возбудителей нозокомиаль-

ного пиелонефрита существенно сложнее: доля 

грамотрицательных микробов, в том числе E.coli, 

снижается, чаще выделяются грамположительные 

кокки – Staphylococcusaureus, Enterococcus spp., 

Pseudomonas aeruginosa и др. [3, 4].

Факторами риска развития и рецидивирова-

ния ИМП являются: женский пол (особенно жен-

щины, ведущие активную половую жизнь, бере-

менные); пожилой возраст; очаговые инфекции; 

эпизоды инфекции мочевых путей в анамнезе; на-

рушения пассажа мочи (рН, вследствие МКБ, вези-

коуретрального рефлюкса); катетеризация мочево-

го пузыря; наличие диабетической нейропатии и 

нефроангиопатии; трансплантация почки [5].

Факторы патогенности возбудителей ИМП

За последнее десятилетие наши представления 

о патогенезе ИМП значительно расширились [6, 

7]. В подавляющем большинстве случаев инфи-

цирование происходит путем ретроградного вос-

хождения бактерий. Так, например, уропатоген-

ная E. coli (UPEC), обитающая в кишечнике или 

на наружных половых органах, распространяется 

по промежности, поднимается по уретре и попа-

дает в мочевой пузырь [8].

Важнейшим фактором вирулентности UPEC 

и других представителей рода Enterobacteriace-

ae следует считать их способность к адгезии на 

уротелии с помощью ворсинок 1-го типа (pili); 

Р-ворсинок (pap); S-ворсинок (sfa); афимбриаль-

ного адгезина 1 (afa1); антигенов полисахаридной 

капсулы микробов (таблица).

Адгезия бактерий позволяет противостоять им 

току мочи, скапливаться на поверхности слизистой 

оболочки мочевых путей и проникать в их ткани. 

Прикрепление бактерий к слизистой оболочке спо-

собствует ее колонизации и инвазии, формированию 

биопленок и повреждению клеток организма [9].

Чем больше нарушены местные и общие за-

щитные механизмы организма человека, тем 

меньшая вирулентность бактерий способна при-

вести к развитию ИМП.

Для появления воспаления UPEC с помощью 

pili прикрепляется к зонтичным клеткам, рас-

полагающимся на поверхности слизистой обо-

лочки мочевого пузыря. После интернализации 

вокруг UPEC формируется цитозольная ниша, 

где из одной бактерии разовьются 104–105 микро-

организмов, объединенных во внутриклеточное 

бактериальное сообщество (intracellular bacterial 

communities – IBC) [10]. Его особенностью являет-

ся наличие высокоорганизованной полисахарид-

ной матрицы, напоминающей биопленку. По мере 

созревания интрацеллюлярного бактериального 

сообщества оно поглощает ядро хозяина, а также 

выталкивает на поверхность эпителиальной клет-

ки специальные нити, которые способствуют за-

ражению новых клеток с формированием допол-

нительных внутриклеточных сообществ (рис. 1).

Чтобы ограничить распространение бактерий, 

макроорганизм слущивает инфицированные клет-

ки эпителия. Однако после эксфолиации UPEC 

может внедриться уже в подлежащий базальный 

Для цитирования: Крутиков Е.С., Житова В.А. Факторы иммунной защиты в патогенезе инфекций мочевыводящих путей (обзор литературы). 

Нефрология 2020;24(5):9-17. doi: 10.36485/1561-6274-2020-24-5-9-17

For citation: Krutikov E.S., Zhitova V.A. Factors of immune protection in the pathogenesis of urinary infections (literature review). Nephrology 2020; 

24(5):9-17 (In Russ.). doi: 10.36485 / 1561-6274-2020-24-5-9-17



уротелий и сформировать там спящий внутрикле-

точный резервуар (quiescent intracellular reservoir – 

QIR). Даже при отсутствии бактериальной ре-

пликации этот резервуар может существовать в 

течение нескольких недель или месяцев и быть 

недосягаемым для иммунной системы человека 

или антибиотиков [11].

Восходящим путем бактерии могут попасть 

в почку. Здесь наибольшая концентрация UPEC 

отмечается в просвете собирательных трубо-

чек, стенки которых выстланы главными, α- и 

β-вставочными клетками.

Вставочные клетки принимают участие в 

кислотно-щелочном равновесии, тогда как глав-

ные транспортируют воду и ионы натрия. В про-

цессе миграции UPEC преимущественно связыва-

ются с богатыми митохондриями α-вставочными 

клетками.

Используя энергетический потенциал α-клеток, 

бактерии быстро перемещаются в почечный ин-

терстиций. Однако для этого UPEC должны быть 

подвижными: разновидности UPEC без флагелли-

на и белков, способствующих передвижению бак-

терий, не могут вызывать пиелонефрит.

Для адгезии на клетках почечного эпите-

лия UPEC экспрессируют на своей поверхности 

Р-ворсинки (или Р-фимбрии) и pili 1-го типа, ко-

торые связываются с гликосфинголипидами и 

маннозилированными гликопротеинами на мем-

бране клеток. Перемещение бактерий в глубину 

тканей осуществляется двумя механизмами: пара- 

и трансцеллюлярно.

Разновидности UPEC, обладающие фактором 

патогенности HlyA и sat (кодирующими гемоли-

зин и секреторный вакуолизирующий цитотоксин 

соответственно), активируют каспазу-3. Это при-

водит к апоптозу клеток почечного эпителия, нару-

шению плотных межклеточных контактов и даль-

нейшей парацеллюлярной миграции бактерий.

Разновидности UPEC, не имеющие HlyA и sat, 

ремоделируют актиновый цитоскелет и трансло-

цируются через клетку через липидные каналы в 

Toll-подобных рецепторах-4 (TLR-4).

Иммунная защита организма при ИМП

При попадании возбудителя в мочевыводящие 

пути (МВП) активируются врожденный и приоб-

ретенный иммунитет. Врожденный иммунитет 

немедленно реагирует на наличие возбудителя, но 

обеспечивает менее специфичную защиту. В его 

 



состав входят эпителиальные барьеры (слизи-

стые), клеточные (фагоциты, дендритные клетки, 

NK-клетки) и гуморальные (хемокины, цитокины, 

комплемент) компоненты, а также антимикроб-

ные пептиды.

Приобретенный (адаптивный) иммунитет – 

медленнее действующая система, однако ответом 

на развивающуюся инфекцию служит более спец-

ифическая и эффективная защита с формирова-

нием иммунологической памяти. Как и врожден-

ный иммунитет, приобретенный иммунный ответ 

включает в себя гуморальный (В-клетки, антите-

ла) и клеточный (Т-клетки) иммунитет.

Но не только иммунные клетки вовлечены в 

борьбу с уропатогенами. Эпителиоциты оказыва-

ют существенное влияние на работу врожденного 

иммунитета как механический и физиологический 

барьер: влияют на рН мочи, производят секретор-

ный IgA и уромодулин (белок Тамма–Хорсфалла), 

секретируют защитные антимикробные протеи-

ны, цитокины и хемокины (ИЛ-1, ИЛ-4, ИЛ-10, 

ИЛ-17, ФНО, интерферон-γ, G-CSF, GM-CSF и 

др.), обеспечивающие взаимодействие с иммун-

ными клетками.

При инициации неспецифических защитных 

реакций в ответ на развитие ИМП активизиру-

ется синтез ряда провоспалительных молекул: 

цитокины ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-17; уромодулин и 

липокалин-2 и др., имеющие множественные им-

мунологические эффекты. Кроме того, образу-

ются хемотаксические молекулы гранулоцитов, 

такие как цитокин IL-8 и гранулоцитарный коло-

ниестимулирующий фактор (G-CSF), которые ак-

тивируют клеточный иммунный ответ [12, 13].

Система комплемента

Активное участие в модуляции иммунного от-

вета играет и система комплемента. Являясь, как 

и интерфероны, неспецифической защитой от 

ИМП, комплемент срабатывает сразу же после 

появления уропатогена. Его активаторами могут 

быть бактериальные полисахариды и ЛПС, вирус-

ные частицы и пр. При инициации инфекционного 

процесса система комплемента может запускаться 

всеми способами: классическим, альтернативным 

или лектиновым (маннозным) путями.

Дополнительно активировать систему компле-

мента могут уромодулин (посредством связыва-

ния с 1q-фрагментом) и ИЛ-6, который также сти-

мулирует массивную продукцию других белков 

острой фазы.

Однако высокая степень активности иммунных 

реакций не только способствует эрадикации воз-

будителя и снижает риск хронизации инфекции, 

но и активирует профибротические процессы в 

почках. Массивная лейкоцитарная инфильтрация 

почек стимулирует миграцию в очаг воспаления 

моноцитов субпопуляции Ly6Chi, усиливающих 

воспаление, и макрофагов. Ly6Chi моноциты так-

же способны повышать экспрессию внутрипо-

чечных генов, кодирующих провоспалительные и 

профиброгенные факторы [14, 15].

Приобретенный иммунитет при ИПМ

Значительную часть патогенов инактивируют 

именно врожденные механизмы иммунитета, не 

доводя процесс до развития иммунного ответа с 

участием лимфоцитов. Но если уропатогены про-

рывают этот комплекс барьеров, то включается 

вторая линия защиты, также имеющая гумораль-

ные и клеточные механизмы. Развитие иммунно-

го ответа в почках с участием и Т-, и В-клеток не 

имеет существенных отличий в сравнении с про-

цессами в других органах.

Что касается антителообразования при пиело-

нефрите, то в первые дни заболевания регистри-

руются снижение уровня IgG, повышение титров 

IgM и IgA. В среднем через 14 дней отмечается 

конверсия титров иммуноглобулинов: концентра-

ция IgG повышается, а IgA и IgМ (несколько поз-

же) падает [16, 17].

Иммунная защита при хроническом пиелонеф-

рите

У пациентов с первичным хроническим пие-

лонефритом (ХП) выявляется нарушение имму-

нологической реактивности организма, которое 

является ведущим фактором развития болезни и 

связано с предшествующей иммунологической 

недостаточностью. Развитие вторичного ХП обу-

словлено органическими нарушениями уродина-

мики, но состояние иммунитета при этом может 

оказывать влияние как на результаты лечения, так 

и на характер течения и прогноз болезни [18].

У больных с хроническим пиелонефритом от-

мечается:

- снижение общего числа лимфоцитов, 

Т-хелперов, иммунорегуляторного коэффициента 

(указывающее на угнетение функциональной ак-

тивности Т-лимфоцитов);

- увеличение количества Т-киллеров, 

В-лимфоцитов – изменение соотношения регуля-

торных субпопуляций Т-лимфоцитов за счет сни-

жения количества Т-хелперов;

- возрастание уровня иммуноглобулинов клас-

сов А (более выражено при первичном ХП), М, G;

- снижение фагоцитарной активности нейтро-

филов;





- увеличение ФНО-α, ИЛ-4, IFN-γ, ИЛ-2, ИЛ-

12, ИЛ-8 в сыворотке крови;

- увеличение числа ЦИК (одновременно свиде-

тельствующее о тяжести заболевания).

При ХП имеет место ослабление клеточного 

адаптивного иммунитета, с одной стороны, и на-

пряженность гуморального иммунитета – с дру-

гой. Выраженность и стойкость данных иммуно-

логических изменений коррелирует с длительно-

стью болезни.

Иммунодефицит не только создает благопри-

ятный фон для развития болезни, но и потенциру-

ет действие других патогенных факторов. Перси-

стенция микроорганизмов и связанное с этим про-

лонгированное антигенное воздействие приводят 

к истощению резервных возможностей иммунной 

системы.

TLR-сигнальный путь

В случае, если бактерии преодолевают пер-

вую линию обороны и начинают инвазию в 

эпителий, активируются TLR-рецепторы (Toll-

LikeReceptor) – важнейшие рецепторы врожден-

ного иммунного ответа. При этом расположенные 

на клеточной стенке UPEC pili 1, фимбрии, фла-

геллин, липополисахариды связываются с TLR-4 

и TLR-5, находящимися на поверхности эпите-

лиоцитов МВП [19].

В результате происходит ингибирование эндо-

цитоза и активация апоптоза. Посредством актива-

ции TLR-пути также изменяется продукция ИЛ-6, 

ИЛ-8. Повышение их концентрации стимулирует 

миграцию нейтрофилов и дендритных клеток, ак-

тивирует Т-звено и запускает выработку антител 

(рис. 2).

Исследования последнего десятилетия указы-

вают, что у пациентов с ИПМ чаще выявляется 

полиморфизм TLR-4 Thr399Ile, а также сниже-

ние экспрессии TLR-4 на поверхности лейкоци-

тов в сравнении со здоровыми. Наличие данных 

маркеров у пациента может свидетельствовать о 

более высоком риске развития ИМП и бессим-

птомной бактериурии. Данная предрасположен-

ность связана с низким уровнем продукции ИЛ, 

а следовательно, и с недостаточной активацией 

нейтрофилов.

Бактериальный флагеллин, необходимый для 

восхождения инфекции по МВП, активирует 

TLR-5. В исследованиях установлено, что сни-

жение активности TLR-5 приводит к увеличению 

колонизации UPEC и снижению выраженности 

иммунного ответа [20].

Как TLR-4-зависимый, так и -независимый путь 

индуцируют продукцию антимикробных протеи-

нов, миграцию лейкоцитов и синтез антител.

Антимикробные протеины

Антимикробные протеины (АМП) являются 

одними из самых древних и примитивных компо-

нентов иммунной системы и, возможно, наиболее 

широко встречаются в природе. Эти молекулы 

первоначально были выделены у растений, на-

секомых и амфибий. Но они продолжают играть 

важную роль и в иммунном ответе человека.

В настоящее время описано более 800 АМП, 

из которых 100 найдено в организме человека. 

Обычно эти пептиды содержат не более 100 ами-

нокислот [21].

В почках основными клетками, синтезирую-

щими АМП, являются вставочные клетки соби-

рательных канальцев. Механизм работы данных 

белков заключается, главным образом, в наруше-

нии целостности бактериальной мембраны. Но 

некоторые белки могут ингибировать синтез бел-

ка и/или ДНК [22, 23].

Дефензины – наиболее изученное семейство 

АМП. Они обладают широким спектром анти-

микробной активности в отношении грамположи-

тельных и грамотрицательных бактерий, вирусов, 

грибков и простейших.

Дефензины участвуют в клеточном иммуните-

те, действуя как хемоаттрактанты для дендритных 

клеток. Первоначально они синтезируются как 

пре-про-протеины и проходят ряд превращений, 

чтобы стать зрелыми, биологически активными 

пептидами.

В организме человека дефензины бывают 

двух семейств: α-дефензины (человеческие ней-

трофильные пептиды) и β-дефензины (экспрес-

сируемые эпителиальными клетками). Уровень 

α-дефензинов в моче повышается при развитии 

пиелонефрита, при этом у пациентов с гломеруло-

нефритом данных изменений не отмечается [24]. 

Существует прямая корреляционная связь между 

уровнем дефензинов и концентрацией IL-8 и лей-

коцитов в моче.

Рекомбинатный дефензин HD-5 обладает бак-

терицидной активностью против уропатогенных 

бактерий, в том числе синегнойной палочки, 

клебсиелл, эпидермального стафилококка, энте-

рококка и UPEC [25]. β-дефензины имеют сход-

ный механизм действия, однако их защитная роль 

больше выражена на уровне эпителия мочевого 

пузыря.

Человеческий LL-37 (также известный как ка-

телицидин антимикробный пептид, CAMР) – ам-



фипатический (молекула которого имеет гидро-

фильную и гидрофобную части одновременно) 

АМП, экспрессируемый эпителиальными клетка-

ми, миелоидными клетками костного мозга и цир-

кулирующими нейтрофилами.

Кателицидин обладает антимикробной актив-

ностью в отношении вирусов, грамположительных 

и грамотрицательных бактерий; предотвращает 

образование биопленки UPEC путем подавления 

полимеризация CsgA – основной субъединицы 

фимбрий. Наличие завитков фимбрий повышает 

сопротивляемость UPEC к LL-37 [26].

Кроме антимикробной активности, LL-37 дей-

ствует как хемоаттрактант для нейтрофилов и тка-

невых моноцитов, способствуя фагоцитозу.

Суперсемейство рибонуклеазы 7 – еще одна 

группа активно изучающихся АМП. Среди четы-

рех линий надсемейства рибонуклеазы наиболь-

шей противомикробной активностью обладают 

рибонуклеаза 6 и 7. Они проявляют мощную ан-

тимикробную активность как против грамполо-

жительных, так и грамотрицательных уропатоге-

нов [27].

Рибонуклеаза 7 способна разрушать бактери-

альные мембраны. Ее высоко катионный заряд 

облегчает связывание с отрицательно заряженной 

микробной клеточной стенкой. При ИМП мочевой 

уровень рибонуклеазы 7 увеличивался примерно 

в два раза. А введение нейтрализующих рибону-

клеазу 7 антител приводило к значительному уве-

личению роста бактерий в моче [28, 29].

Самый распространенный белок в моче – уро-

модулин (белок Тамма–Хорсфалла, THP), син-

тезируемый в толстом восходящем отделе петли 

Генле, не обладает прямой антимикробной ак-

тивностью, но защищает уротелий посредством 

связывания с фимбриями-1 UPEC и ограничения 

адгезии бактерий к уроплакину 1A, локализован-

ному на почечном эпителии.

Уромодулин задействован в патогенезе мно-

гих воспалительных заболеваний почек, включая 

интерстициальный нефрит, нефролитиаз и пиело-

нефрит, а его функция зависит от условий, в ко-

торых он синтезируется. В почечной паренхиме 

уромодулин может ограничивать повреждение 

канальцев, подавляя нейтрофильную инфильтра-

цию. Он также подавляет гранулопоэз посред-

ством ингибирования почечной продукции ИЛ-17 

и ИЛ-23. При наличии повреждения интерстиция 

уромодулин может активировать почечные ден-

дритные клетки и стимулировать выработку 

ИЛ-1β и ИЛ-18, таким образом повышая актив-

ность воспалительного процесса в почках [30].

Кроме того, уромодулин способствует созре-

ванию дендритных клеток, действуя через TLR-4-

сигнальный путь, тем самым дополнительно акти-

вирует врожденный и приобретенный иммунитет 

[31].

Металл-связывающие АМП

Некоторые АМП оказывают бактериостати-

ческое действие путем секвестрирования метал-

ла, что свидетельствует об эволюционной борьбе 

между хозяином и патогеном для приобретения 

важного микронутриента.

Гены, которые кодируют факторы патогенно-

сти UPEC, включают также и гены, шифрующие 

захватчиков и транспортеров, необходимых для 

микробного роста металлов – цинк, никель и же-

лезо.

В мочу секретируются такие АПМ, как гепси-

дин, лактоферрин, липокалин и кальпротектин, 

которые ограничивают доступность микроэле-

ментов для бактерий.

Гепсидин (гепцидин) – АМП, который не толь-

ко обладает бактериостатическим свойством в 

отношении многих возбудителей, но и способен 

снижать рН мочи, тем самым дополнительно за-

щищая МВП.

В последние годы проведено много исследо-

ваний по изучению антимикробного потенциа-

ла гепсидина. Его синтез в почках активируется 

под действием ИЛ-6, а также в печени – в ответ 

на липополисахариды бактерий через активин B и 

Smad1/5/8-сигнальные пути; в макрофагах – через 

TLR-4-сигнальный путь [32].

Экспрессия гепсидина выявляется в различ-

ных эпителиальных барьерах, которые часто стал-

киваются с патогенной инфекцией, в том числе и 

в дистальных отделах нефрона. Также интересно: 

UPEC способна подавлять местный синтез гепси-

дина и снижать эффективность защиты от разви-

тия ИМП.

Аналогично гепсидину лактоферрин и липо-

калин также противодействуют размножению 

UPEC посредством хелатирования железа. Так, 

лактоферрин ингибирует бактериальный рост 

как путем связывания свободного железа, так и 

опосредованно через эффекты лактоферрицина – 

бактерицидного белка, производного протеолиза 

лактоферрина. Лактоферрин секретируется в дис-

тальных собирательных канальцах, и его содер-

жание в моче в норме составляет 14–145 нг/мл.

Нейтрофильный желатиназа-ассоциированный 

липокалин (NGAL, липокалин 2 – LCN2) является 

компонентом острой фазы воспалительного отве-



та и обладает широким спектром биологических 

функций. Его основные функции в патогенезе 

ИМП: стимулирование пролиферации повреж-

денных клеток (в особенности эпителиальных) и 

ограничение бактериального роста за счет связы-

вания бактериальных сидерофоров, нагруженных 

катионами железа.

Дендритные клетки

Одними из первых среди клеток иммунной систе-

мы на инвазию уропатогена отвечают дендритные 

клетки (ДК). Они являются самыми многочислен-

ными иммунными клетками в здоровой почке и 

отвечают за презентацию антигенов Т-клеткам, 

регулируют активность иммунного ответа и диф-

ференцировку лимфоцитов.

ДК формируют сложную сеть в тубулоинтер-

стиции. После обнаружения антигена с помо-

щью TLR и других рецепторов ДК поглощают 

его путем пино- и фагоцитоза, процессируют и 

представляют на своей поверхности в комплексе 

с молекулами главного комплекса гистосовме-

стимости – MHC I или MHC II классов. В зави-

симости от субпопуляции ДК могут мигрировать 

в регионарные лимфатические узлы и стимулиро-

вать пролиферацию и дифференцировку антиген-

специфических Т-лимфоцитов (миелоидные ДК) 

или секретировать в больших количествах интер-

фероны α и β, TGF-β, ИЛ-4 и ИЛ-10 (плазмацито-

идные ДК) [33, 34].

Посредством синтеза хемокинов ДК быстро 

запускают иммунный ответ, в том числе и CXCL2 

(CXC motif ligand 2) или MIP2-alpha (macrophage 

inflammatory protein 2-alpha), которые стимулиру-

ют миграцию нейтрофилов. И уже через 6 ч после 

инвазии в почке регистрируются увеличение ко-

личества нейтрофилов и активный фагоцитоз ими 

бактерий.

Кроме приобретенного иммунитета, ДК уча-

ствуют в обеспечении врожденных реакций за-

щиты. В ответ на появление антигена ДК опосре-

дованно стимулируют выработку ИЛ-17 и ИЛ-23, 

которые активируют синтез АМП эпителиальны-

ми клетками [35, 36].

Заключение

Таким образом, развитие ИМП является про-

цессом конкурирующего взаимодействия уропа-

тогена, обладающего факторами патогенности, 

с одной стороны, и макроорганизма, имеющего 

специфические и неспецифические факторы за-

щиты – с другой. Эрадикация возбудителя и нор-

мализация клинико-лабораторных показателей на 

длительный период времени невозможна без нор-

мализации иммунного статуса организма и вос-

становления защитной функции эпителиального 

барьера.

За последние годы изучено много новых меха-

низмов защиты организма от возбудителей ИМП. 

Но они остаются областью перспективных иссле-

дований и клинических возможностей. Поскольку 

уропатогены не обладают постоянной устойчи-

востью к AMП, разработка методов терапевтиче-

ского использования AMП является весьма пер-

спективной. Поэтому необходимо продолжать 

разработку и внедрение способов стимулирования 

местных защитных механизмов, в том числе с це-

лью повышения эффективности антимикробной 

терапии. Полученные знания об иммунной защите 

мочевыводящих путей могут быть применены как 

к лечению инфекционных заболеваний других ло-

кализаций, так и к различным группам пациентов.

ø



β

Сведения об авторах:

Проф. Крутиков Евгений Сергеевич, д-р мед. наук

295006, Россия, Республика Крым, г. Симферополь, бул. Ле-

нина, д. 5/7. Тел.: (3652)554-911; e-mail: nephrostar@yandex.ru. 

ORCID: 0000-0002-5754-4418

Житова Виктория Андреевна

297501, Россия, Республика Крым, Симферопольский р-н, пгт 

Молодежное, ул. Вишневая, д. 3. Тел.: (978)835-00-18; e-mail: 

viki.jitowa@yandex.ru. ORCID: 0000-0002-1772-6399

About the authors:

Prof. Evgeniy S. Krutikov, MD, PhD, DMedSci

Affiliations: 295006, Russia, Crimea, Simferopol, blvd. Lenin, 

5/7. Medical Academy named after S.I. Georgievsky. Phone: 

(3652)554-911; e-mail: nephrostar@yandex.ru. ORCID: 0000-

0002-5754-4418

Viktoriya A. Zhitova

Affiliations: 297501, Russia, Crimea, Simferopol district, Molo-

dezhnoye, st. Vishnevaya 3. Phone: (978)835-00-18; e-mail: viki.

jitowa@yandex.ru. ORCID: 0000-0002-1772-6399

Поступила в редакцию: 04.05.2020

Принята в печать: 22.07.2020

Article received: 04.05.2020

 Accepted for publication: 22.07.2020



© Ф.У. Дзгоева, О.В. Ремизов, В.Г. Голоева, З.Р. Икоева, 2020

УДК 616.61-036.12-06 : 616.1 : 616.71-003.84]-08

Ф.У. Дзгоева1*, О.В. Ремизов2, В.Г. Голоева1,2, З.Р. Икоева1,2

F.U. Dzgoeva1, O.V. Remizov2, V.G. Goloeva1,2, Z.R. Ikoeva1,2

*Дзгоева Ф.У. 362040, Россия, Республика северная Осетия–Алания, 

г. Владикавказ, ул. Пушкинская, д. 40. Северо-Осетинская государ-

ственная медицинская академия, кафедра внутренних болезней №5. 

Тел.: 8(918)8228345; е-mail: fdzgoeva@mail.ru; ORCID: 0000-0002-

7314-9063

*Dzgoeva F.U. 362040, Russia, Republic of North Ossetia-Alania, 

Vladikavkaz, Pushkinskaya, 40. North Ossetian State Medical Academy, 

Department of Internal   Medicine №5. Phone:  8(918)8228345; е-mail: 

fdzgoeva@mail.ru; ORCID: 0000-0002-7314-9063



Для цитирования: Дзгоева Ф.У., Ремизов О.В., Голоева В.Г., Икоева З.Р. Обновленные механизмы кальцификации сердечно-сосудистой системы 

и ее коррекции при хронической болезни почек. Нефрология 2020;24(5):18-28. doi: 10.36485/1561-6274-2020-24-5-18-28

For citation: Dzgoeva F.U., Remizov O.V., Goloeva V.G., Ikoeva Z.R. Updated mechanisms of calcification of cardiovascular system and its correction 

in chronic kidney disease. Nephrology 2020;24(5):18-28 (In Russ.). doi: 10.36485 / 1561-6274-2020-24-5-18-28

Сосудистая кальцификация – дегенеративный 

процесс, связанный с накоплением солей кальция 

и фосфата в стенке артерии почти во всех сосуди-

стых областях. Он может развиваться в медии, ин-

тиме или затрагивать обе оболочки одновремен-

но. Кальцификацию интимы считают следствием 

атеросклероза и важной причиной последующих 

коронарных ишемических повреждений. Кальци-

фикация медии, наоборот, неокклюзивна и преи-

мущественно развивается вдоль эластических во-

локон. В связи с этим увеличиваются жесткость 

сосудов, скорость пульсовой волны в аорте, си-

столическое и пульсовое артериальное давление, 

что способствует развитию гипертрофии и фор-

мированию сердечной недостаточности [1]. Сосу-

дистая кальцификация – сложный процесс, вклю-

чающий в себя не только осаждение минералов 

(т. е. минеральную стадию), но также является 

жестко регулируемым клеточно-опосредованным 

процессом, сходным с образованием кости (т. е. 

клеточной стадией). Несмотря на значительный 

в последнее время рост знаний о кальцификации 

сосудов, порядок появления и ход этих двух эта-

пов и инициирующих их патогенетических явле-

ний все еще подлежат обсуждению. Считают, что 

очень трудно, если не невозможно, определить их 

у пациентов с ХБП [2]. 

Наличие кальцификации сосудов в общей по-

пуляции можно предположить при традицион-

ных Фремингемских факторах риска (семейный 

анамнез, мужской пол, артериальная гипертен-

зия, курение табака, сахарный диабет, дислипи-

демия) у лиц старших возрастных групп. У па-

циентов с ХБП кальцификация сосудов является 

более распространенной и более тяжелой, чем в 

общей популяции. Это обусловлено сочетанием 

традиционных с несколькими нетрадиционными 

факторами риска. Последние включают ХБП-

ассоциированное расстройство метаболизма кост-

ной ткани и минералов (ХБП-МКН), системное 

воспаление, окислительный стресс и накопление 

уремических токсинов, что предрасполагает к по-

вышенной сердечно-сосудистой заболеваемости 

и смертности [2, 3]. Настоящий обзор преследу-

ет две цели. Во-первых, в нем будет представлен 

обзор знаний о различных механизмах развития 

кальцификации сосудов в условиях ХБП с акцен-

том на недавно выявленные процессы. Во-вторых, 

будут представлены результаты углубленного изу-

чения появившихся в связи с этим потенциально 

новых терапевтических целей. Последствия из-

менений паратиреоидного гормона (ПТГ) и ста-

туса витамина D неоднократно обсуждались на 

страницах журнала «Нефрология» [4–6], поэтому 

эти важные факторы здесь подробно рассмотрены 

не будут. 

Уремический синдром и сосудистая кальци-

фикация

В физиологических условиях кровеносные 

сосуды защищены от высоких концентраций сы-

вороточного кальция (Са) и фосфата (Р) рядом 

активных ингибиторов кальцификации. Было 

показано, что пирофосфат, матричный белок Gla 

(MGP) и фетуин-A предотвращают превращение 

растворимых аморфных комплексов фосфата 

кальция (Ca/P) в стабильные кристаллы гидрок-

сиапатита. В популяции пациентов с ХБП сни-

жение уровней активных ингибиторов и одновре-

менное увеличение уровней активных индукто-

ров кальцификации обусловливает чрезвычайно 

высокую распространенность кальцификации 

интимы и медии сосудов [2, 7]. Нарушения ми-

нерального обмена являются основными причи-

нами кальцификации сосудов у данных пациен-

тов. В частности, повышенные уровни Ca и P у 

пациентов с ХБП могут непосредственно способ-

ствовать кальцификации сосудов [8]. Кроме того, 

хроническое воспаление даже слабой степени, не-

доедание и постепенное накопление растворимых 

в моче и невыведенных веществ, таких как конеч-

ные продукты с высоким уровнем гликирования 



(advanced-glycation end products, AGE) или индок-

силсульфат, способствуют развитию различных 

типов сосудистых повреждений, которые влияют 

на кальцификацию сосудов [9, 10].

Нарушения метаболизма кальция и фосфата 

Хотя гиперфосфатемия считается основным 

фактором риска развития сосудистой кальцифи-

кации у пациентов с ХБП, установлена не менее 

важная, ключевая роль повышения уровня каль-

ция в сыворотке и произведения Cа×P [11]. Следу-

ет отметить, что кальцификация сосудов при ХБП 

обычно развивается до измеряемого увеличения 

сывороточного фосфата. Повышенные концен-

трации внеклеточного Ca или P индуцируют каль-

цификацию клеток гладкой мускулатуры сосудов 

(КГМC) независимо и синергетически. Внутри 

сосудистой стенки повышенные уровни Ca и P 

приводят к превращению КГМС в остеохондро-

генные клетки, что характеризуется потерей со-

кратительных маркеров КГСМ и повышенной 

экспрессией стимулирующих кость генов, таких 

как bmp2, runx2 и tnap. Это явление связано с се-

крецией прокальцинирующего матрикса, богатого 

коллагеном I типа, и продуцированием металло-

протеиназ матрикса 2 и 9, которые, как установ-

лено, способствуют деградации эластина и по-

следующему высвобождению пептидов эласти-

на, крайне склонных к кальцификации. Данные 

условия прокальцификации также способствуют 

высвобождению полученных из КГМС везикул 

матрикса, а также апоптотических тел, активи-

рующих образование гидроксиапатита – твер-

дого нерастворимого кристаллического соедине-

ния Ca и P. Согласно последним исследованиям, 

свободная ДНК, присутствующая в «мертвой» 

артериальной ткани, также может представлять 

собой молекулярную платформу, способную ини-

циировать осаждение Ca/P и образование кри-

сталлов [12, 13]. Также было показано, что сверх-

экспрессия тканевой неспецифической щелочной 

фосфатазы (ТНЩФ), которая способствует гидро-

лизу пирофосфата (ингибитора кальцификации), 

предшествует отложению Ca в аорте уремических 

животных. В этом же исследовании установили 

отклонения в экспрессии генов bmp2 и runx2, за-

ставившие предположить, что остеогенная транс-

формация КГМС не является первичным, а толь-

ко вторичным событием, которое проявляется как 

следствие начального осаждения Ca [1, 14]. В со-

ответствии с данной гипотезой сообщалось, что 

повышенное количество нанокристаллов Ca/P, 

образующихся в ответ на высокие концентрации 

внеклеточного Ca и неорганического фосфата 

(Pi), напрямую способствует остеохондрогенному 

превращению КГМС и стимулирует выработку 

провоспалительных цитокинов резидентными ма-

крофагами и, тем самым, усиливает кальцифика-

цию сосудов [15]. Данные нанокристаллы также 

могут подвергаться лизосомальной деградации с 

помощью КГМС, что приводит к высоким вну-

триклеточным уровням Ca и, в конечном итоге, к 

гибели клеток [16]. Возникающий апоптоз также 

способствует кальцификации. Одно из последних 

исследований показало, что Pi может побуждать 

неполяризованные макрофаги к принятию фено-

типа, очень похожего на фенотип альтернативно 

активированных макрофагов М2. Эти макрофаги 

проявляют противокальцифицирующее действие, 

опосредованное повышением доступности вне-

клеточного аденозинтрифосфата и пирофосфата 

(эндогенного ингибитора кальцификации), что 

предполагает существование компенсаторного ме-

ханизма защиты тканей от вызванной гиперфосфа-

темией патологической кальцификации [17].

Аномальные уровни FGF-23 и α-Klotho

Дефицит α-Klotho и избыток FGF-23 связаны с 

различными осложнениями и неблагоприятными 

прогнозами у пациентов как с ХБП, так и среди 

населения в целом. α-Klotho – это мембраносвя-

занный белок, высокоэкспрессируемый в почках и 

околощитовидных железах, который может пере-

рабатываться и высвобождаться в кровоток в виде 

растворимой формы. Хотя экспрессия α-Klotho в 

сосудистой стенке остается предметом дискус-

сий, в нескольких исследованиях изучалась воз-

можность прямой защитной роли растворимого и 

связанного с мембраной α-Klotho против развития 

кальцификации сосудов [18]. Исследование in vitro 

показало, что воздействие растворимого α-Klotho 

на КГМС подавляло остеогенный переход КГМС, 

индуцированный высоким уровнем Pi, и после-

дующую минерализацию. В другом исследовании 

было обнаружено, что «нокдаун» α-Klotho уси-

ливает развитие кальцификации КГМС [19]. In 

vivo воздействие у млекопитающих на передачу 

сигналов рапамицином (последний регулирует 

рост клеток, пролиферацию клеток, выживание 

клеток, синтез белка) подавляло кальцификацию 

сосудов при ХБП через повышающую регуляцию 

синтеза мембраносвязанного α-Klotho [20]. В со-

ответствии с этими наблюдениями было также об-

наружено, что повышенная стимуляция мембра-

носвязанного α-Klotho в стенке сосуда в ответ на 

интермедин 1-53 ослабляет кальцификацию сосу-

дов у крыс с ХБП. В совокупности эти результаты 

свидетельствуют о том, что как растворимый, так 



и мембранный α-Klotho являются потенциальны-

ми терапевтическими мишенями для лечения и 

профилактики кальцификации.

Было обнаружено, что при ХБП высокие 

уровни циркулирующего FGF-23 ассоциируют-

ся с атеросклерозом, кальцификацией сосудов и 

сердечно-сосудистой летальностью [21]. Однако 

вопрос о том, участвует ли FGF-23 непосредствен-

но в кальцификации сосудов, остается открытым.

Воспаление

Экспериментальные данные, полученные на 

культуре клеток и в эксперименте на животных, 

указывают на причинно-следственную связь меж-

ду воспалением и кальцификацией сосудов. In 

vitro фактор некроза опухоли-α (TNF-α) стимули-

рует Pi-индуцированную минерализацию КГМС 

и остеогенный переход, апоптоз, стрессовые на-

грузки эндоплазматического ретикулума и посту-

пление Pi в КГМС. TNF-α также снижает доступ-

ность пирофосфата (ингибитора кальцификации) 

и экспрессию α-Klotho в КГМС [22]. Аналогично 

было показано, что интерлейкин P (IL1P) играет 

ключевую роль в кальцификации КГМС, инду-

цированной P-глицерофосфатом, и способствует 

самой остеогенной трансформации и последую-

щей кальцификации КГМС [23]. В условиях каль-

цификации нейтрализация IL-6 в культуре КГМС 

in vitro изменяла их RANKL-зависимую остео-

генную трансформацию. Кроме того, системное 

воспаление оказывает влияние на выработку ряда 

биологически активных веществ, что способству-

ет кальцификации сосудов. Так, провоспалитель-

ные цитокины, такие как IL-6, уменьшают пече-

ночную выработку фетуина-A, агента, который, 

как установлено, предотвращает осаждение Ca-Pi 

путем временного образования растворимых ча-

стиц, содержащих фетуин-A, Ca и Pi, а цитоки-

ны суперсемейства TNF уменьшают почечную 

тканевую экспрессию противовоспалительного и 

фосфатурического α-Klotho. У пациентов с ХБП 

нередко хроническое системное воспаление даже 

слабой степени связано с повышенной распро-

страненностью, тяжестью и прогрессированием 

кальцификации сосудов. Недавно К. Benz и соавт. 

[24] сообщили, что ранние стадии ХБП на самом 

деле уже связаны с локальной активацией провос-

палительных и проостеогенных молекул в стенке 

сосудов и кальцификацией медии аорты. Следу-

ет отметить, что у пациентов с кальцификацией 

интимы и медии аорты, находящихся на гемодиа-

лизе, уровень сывороточного IL-6 повышается и 

является предиктором смерти [25]. Однако среди 

многочисленных недавних клинических испыта-

ний, направленных на подавление вредных эф-

фектов провоспалительных цитокинов, не про-

водилось каких-либо исследований, связанных с 

воздействием на воспаление для снижения каль-

цификации сосудов при ХБП.

Последующий анализ пациентов с ХБП, по-

лучающих биопрепараты, направленные на по-

давление воспаления, может дать представление 

о его роли в клиническом развитии сердечно-

сосудистой кальцификации. В этом контексте 

изоформа рецептора FGFR4 (FGFR4) может быть 

многообещающей мишенью. S. Singh и соавт. [26] 

недавно показали, что FGF-23 стимулирует пе-

ченочную секрецию IL-6 и C-реактивного белка 

путем активации этого рецептора, и что введение 

изоформ-специфического блокирующего FGFR4 

антитела снижает уровни печеночного и циркули-

рующего C-реактивного белка в эксперименталь-

ной модели ХБП. Следовательно, блокада FGFR4 

может оказывать терапевтическое противовос-

палительное действие при ХБП и, в частности, 

уменьшать воспаление стенки сосуда, предше-

ствующее кальцификации артерий.

Конечные продукты завершенного гликиро-

вания

AGEs (Advanced Glycation End Products – ко-

нечные продукты завершенного гликирования) – 

это белки, которые становятся гликированными 

в результате реакции Майяра. Уровни локально-

го и циркулирующего AGE заметно увеличива-

ются у пациентов с диабетом независимо от на-

личия ХБП [27]. Это увеличение, по-видимому, 

связано с их эндогенной генерацией, вторичной 

по отношению к окислительному стрессу, потре-

блению пищи и/или нарушению почечного кли-

ренса. In vitro связывание AGE с их рецептором 

RAGE ускоряет остеогенный переход КГМС и 

последующую кальцификацию с помощью p38/

митоген-активируемой протеинкиназы (MAPK) 

и передачи сигналов Wnt/p-катенина [28]. В сре-

де с высоким содержанием глюкозы воспаление, 

вызванное RAGE, вызывает выработку RANKL 

(Receptor activator of nuclear factor kappa-B 

ligand – мембранный белок, цитокин семейства 

факторов некроза опухоли, продукт гена челове-

ка TNFSF11, играет важную роль в метаболизме 

костной ткани, активируя остеокласты) остео-

бластами, способствуя деградации кости и после-

дующему увеличению содержания Ca и Pi в кро-

ви, что, в свою очередь, стимулирует остеогенную 

дифференцировку сосудистых клеток [29]. Кроме 

того, AGE способствуют нескольким связанным с 

уремией нарушениям, включая усиление синтеза 



медиаторов воспаления (IL-1, TNF-α и IL-6), уси-

ление окислительного стресса, нарушение функ-

ции эндотелиальных клеток и утолщение стенок 

сосудов, что может косвенно повлиять на разви-

тие их кальцификации [27, 30]. Как следствие, 

оптимизация клиренса AGE и диетическое огра-

ничение потребления AGE могут быть важными 

факторами при лечении кальцификации сосудов. 

В настоящее время трансплантация почки остает-

ся лучшим терапевтическим средством для нор-

мализации уровней AGE.

Индоксилсульфат

Индоксилсульфат является метаболитом 

триптофана, полученным из пищевого белка. Он 

синтезируется в печени из индола, который вы-

рабатывается кишечной флорой, в том числе ки-

шечной палочкой. При ХБП индоксилсульфат на-

капливается после снижения почечного клиренса. 

Было обнаружено, что его накопление связано с 

повышенным риском сердечно-сосудистых собы-

тий и смертности, хотя в других исследованиях 

это не подтвердилось [31]. Данные исследований 

на животных и in vitro позволяют предположить, 

что индоксилсульфат может действовать как сосу-

дистый токсин. Действительно, у чувствительных 

к соли Dahl-гипертонических крыс введение ин-

доксилсульфата вызывало утолщение стенки аор-

ты и кальцификацию с экспрессией остеобласт-

специфического белка [32]. In vitro индоксил-

сульфат усиливал Pi-индуцированную кальци-

фикацию КГМС и их остеогенный переход через 

увеличение окислительного стресса и старение. 

Индоксилсульфат также усиливал метилирование 

и последующее подавление транскрипции гена 

α-Klotho в сосудах, что способствовало кальци-

фикации сосудов как в КГМС, культивированных 

in vitro, так и у 5/6-нефрэктомизированных крыс 

линии Доули [33].

Кроме того, сообщалось, что индоксилсуль-

фат подавляет сигнал РНК и экспрессию белка 

фетуина-А (естественный ингибитор кальцифи-

кации) в культивируемых клетках гепатомы чело-

века HepG2. Предполагалось, что индоксилсуль-

фат может влиять на опосредованные дефицитом 

фетуина-А сердечно-сосудистые повреждения в 

дополнение к прямому токсическому воздействию 

на сосудистую стенку [34]. Было обнаружено, что 

у пациентов с ХБП уровни индоксилсульфата в 

сыворотке крови положительно коррелируют с 

кальцификацией аорты [35]. В этом контексте 

следует отметить, что препарат AST-120 («Кре-

мецин», Токио, Япония), перорально вводимый 

кишечный сорбент, в настоящее время использу-

ется в Японии, Корее, Тайване и на Филиппинах 

для адсорбции индола в просвете кишечника, тем 

самым снижая уровни индоксилсульфата в сыво-

ротке и моче. В ретроспективном исследовании 

у пациентов с преддиализной ХБП было обна-

ружено, что использование AST-120 независимо 

связано с меньшей кальцификацией аорты, чем 

при отсутствии такого лечения, что указывает на 

возможную роль фармацевтической нейтрализа-

ции уремических токсинов в лечении сосудистой 

кальцификации [36]. Тем не менее, необходимы 

значительные исследования, чтобы доказать на-

личие причинно-следственной связи между на-

коплением индоксилсульфата и кальцификацией 

сосудов у пациентов с ХБП.

Терапевтические подходы к сосудистой 

кальцификации при ХБП

В свете основных регуляторов кальцификации 

сосудов при ХБП, рассмотренных ранее, было 

проведено и продолжает оцениваться большое раз-

нообразие методов лечения для предотвращения 

или реверсии кальцификации сосудов. Эти подхо-

ды в основном состоят из существующих методов 

лечения сопутствующих состояний, такие как те, 

что направлены на замедление прогрессирования 

ХБП и сердечно-сосудистых заболеваний [37].

Кальцимиметики

Кальцимиметик цинакальцет, аллостериче-

ский модулятор чувствительного к кальцию ре-

цептора (CaSR), экспрессируемого во многих 

тканях, включая околощитовидные железы, яв-

ляется одним из наиболее эффективных лекарств 

при лечении вторичного гиперпаратиреоза. По-

вышая чувствительность рецептора к внеклеточ-

ному Са, цинакалцет снижает концентрации ПТГ, 

Са и Р в сыворотке, что позволяет лучше контро-

лировать вторичный гиперпаратиреоз и, в более 

общем смысле, МКН-ХБП. CaSR экспрессирует-

ся в КГМС с более низком, чем у здоровых лю-

дей, темпе в ткани аорты пациентов с ХБП [38]. 

Интересно, что стимуляция рецептора в КГМС 

кальцимиметиками задерживает индуцирован-

ную Pi и Ca минерализацию в клеточных моде-

лях in vitro, а также в моделях на животных in 

vivo. Активация CaSR может защитить КГМС от 

остеогенной трансформации и секреции колла-

гена и способствовать синтезу MGP (матричный 

белок-ингибитор кальцификации). На экспери-

ментальных моделях на животных кальцими-

метики предотвращали кальцификацию сосудов 

даже при отсутствии изменений в сывороточной 

концентрации ПTГ [39].

Учитывая их системное влияние на Ca×P и ло-



кальное влияние на минерализацию КГМС, была 

высказана гипотеза о том, что использование 

кальцимиметиков в клинике замедлит прогресси-

рование кальцификации сосудов. В соответствии 

с этим предположением было проведено исследо-

вание ADVANCE [A Randomized Study to Evaluate 

the Effects of Cinacalcet Plus Low Dose Vitamin D 

on Vascular Calcification in Subjects With Chronic 

Kidney Disease (CKD) Receiving Hemodialysis] для 

оценки прогрессирования кальцификации сосудов 

и клапанов сердца у «диализных» пациентов со 

вторичным гиперпаратиреозом в ответ на лечение 

цинакальцетом. Было показано снижение скоро-

сти прогрессирования кальцификации аорты, так-

же как прогрессирование кальцификации в других 

местах, таких как клапаны сердца, что указывает 

на возможную роль модуляции CaSR в профилак-

тике кальцификации сосудов у пациентов с ХБП 

[40]. Что касается тяжелых клинических исходов, 

считают, что нет никаких убедительных доказа-

тельств того, что лечение цинакальцетом превос-

ходит плацебо, основываясь на результатах иссле-

дования EVOLVE [EValuation Of Cinacalcet Hy-

drochloride (HCL) Therapy to Lower CardioVascular 

Events]. В нем цинакальцет незначительно снижал 

риск смерти или серьезных сердечно-сосудистых 

событий у пациентов с вторичным гиперпарати-

реозом от средней до тяжелой степени течения в 

соответствии со стандартным анализом «намере-

ние лечить», хотя номинально значимое улучше-

ние отмечали у тяжелых пациентов при исполь-

зовании заранее выбранного «лаг-цензурного» 

(связанного с различными временными отрез-

ками) анализа [41]. Разработка новых подходов, 

таких как получение более активные или лучше 

переносимых кальцимиметиков, может улучшить 

лечение сосудистой кальцификации и, возможно, 

ее профилактику в будущем. В этом контексте 

перспективен этелкальцетид (AMG416) – новый 

внутривенный селективный пептидный агонист 

CaSR пролонгированного действия. Недавно 

было показано, что он не уступает цинакальцету 

в контроле вторичного гиперпаратиреоза. [42]. В 

будущих исследованиях необходимо выяснить, 

превосходит ли этелкальцетид цинакальцет в за-

медлении прогрессирования кальцификации со-

судов и улучшении сердечно-сосудистой заболе-

ваемости и смертности.

Фосфат-связывающие препараты 

В многочисленных исследованиях сообщалось 

о связи между повышением уровня фосфора в сы-

воротке крови и большей распространенностью 

кальцификации сосудов у пациентов с прогресси-

рующей ХБП. Это привело к гипотезе о том, что 

терапия, снижающая Pi, может замедлять про-

грессирование кальцификации сосудов. Доказано, 

что фосфат-связывающие препараты (ФСП) на 

основе Са (карбонат кальция, ацетат кальция) эф-

фективны в снижении уровня Pi в сыворотке, но 

их использование связано с повышенным риском 

гиперкальциемии и меньшей профилактикой 

кальцификации сосудов, чем ФСП без Ca [43]. 

Ca-несодержащие ФСП, такие как гидрохлорид 

севеламера, карбонат севеламера и карбонат лан-

тана, одинаково или немного менее эффективны, 

чем Са-содержащие соединения, при снижении 

уровня Pi. Однако они не вызывают гиперкальцие-

мию и, следовательно, должны быть более эффек-

тивными при лечении кальцификации сосудов. В 

соответствии с этой гипотезой сообщалось, что 

севеламера гидрохлорид и карбонат лантана сни-

жают развитие и/или прогрессирование кальци-

фикации сосудов у крыс с ХБП, получавших диету 

с высоким содержанием фосфата и уремического 

аполипопротеина E (ApoE) [44]. Однако у паци-

ентов, находящихся на гемодиализе, заявленное 

преимущество Ca-несодержащих ФСП в прогрес-

сировании кальцификации коронарных артерий 

остается предметом дискуссий. Различия в дизай-

не исследования, особенно отсутствие плацебо, 

характеристики популяции, концентрации Ca в 

диализате и степень контроля ПТГ могут обуслов-

ливать сообщенные расхождения. У пациентов, на-

ходящихся на диализе, существует отрицательная 

связь между введением железа и уровнем интакт-

ного FGF-23 в сыворотке, что свидетельствует о 

том, что терапия железом может оказывать благо-

приятное влияние на сердечно-сосудистые собы-

тия в этой ситуации. В этом контексте несколько 

основанных на железе ФСП прошли клинические 

испытания. Среди них сообщалось, что сахароз-

ный комплекс гидроксида железа PA21 (sucrofer-

ric oxyhydroxide PA21) эффективен в снижении 

уровня фосфора в сыворотке крови у пациентов, 

находящихся на гемодиализе [45]. У крыс с ХБП, 

вызванной адениновой диетой, лечение PA21 зна-

чительно снижало уровни интактного гормона 

паращитовидной железы и FGF-23 в сыворотке 

и улучшало показатели кальцификации сосудов 

по сравнению с крысами, получавшими карбонат 

кальция. Однако в той же модели PA21 был не бо-

лее эффективен, чем карбонат лантана и карбонат 

севеламера в контроле кальцификации сосудов, 

несмотря на лучший контроль уровней FGF-23 

[46]. Совсем недавно цитрат трехвалентного же-

леза прошел клиническое испытание у пациентов 



с ХБП. Это соединение не только связывает фос-

фат в кишечнике, но также способствует усвоению 

железа. Были изучены две слегка отличающиеся 

марки: цитрат железа в США и гидрат цитрата же-

леза (JTT-751) в Японии. Подобно другим ФСП, 

оба типа цитрата трехвалентного железа позволя-

ют контролировать фосфат с использованием от-

носительно низких, хорошо переносимых доз, и 

оба улучшают течение железодефицитной анемии 

[47]. Следует отметить, что JTT-751 предотвращал 

прогрессирование кальцификации аорты у крыс с 

аденин-индуцированной ХБП [48]. Поэтому его 

использование в клинических условиях представ-

ляется многообещающим. Однако пока не было в 

достаточной мере исследовано, оказывают ли они 

благоприятное влияние на кальцификацию сосу-

дов у пациентов с ХБП.

Добавление витамина К
2
 

Витамин К необходим для превращения не-

карбоксилированного MGP (матричный белок-

ингибитор кальцификации) в карбоксилирован-

ный MGP, который позволяет белку приобретать 

свою ингибирующую функцию в отношении гена 

bmp2 (гена-активатора кальцификации) и предот-

вращать кальцификацию сосудов [49]. У большин-

ства пациентов, находящихся на гемодиализе, на-

блюдается субклинический дефицит витамина K. 

У этих пациентов витамин К-зависимые белки, 

в том числе MGP, в основном недостаточно кар-

боксилированы или даже полностью не карбок-

силированы, что указывает на то, что функцио-

нальный дефицит витамина K может способство-

вать кальцификации уремических сосудов. Было 

установлено, что у уремических крыс добавление 

фармакологического витамина К восстанавливает 

концентрацию MGP в плазме и замедляет разви-

тие кальцификации аорты [50]. Аналогичным об-

разом у пациентов на хроническом гемодиализе 

ежедневное добавление витамина K в течение 

6 нед значительно улучшает биологическую ак-

тивность MGP[51], однако на сегодняшний день 

нет клинических данных, свидетельствующих 

о том, что добавка витамина К может ослаблять 

прогрессирование кальцификации сосудов у па-

циентов с ХБП.

Добавление магния

Клинические исследования показали, что низ-

кие уровни магния (Mg) в сыворотке были связаны 

с высокой распространенностью сосудистой каль-

цификации у пациентов с терминальной стадией 

почечной недостаточности (тПН). Эти результаты 

стимулировали интерес к пониманию влияния Mg 

на развитие кальцификации сосудов при ХБП. В 

экспериментах in vitro MgCl2 предотвращал Pi-

индуцированную остеогенную дифференцировку 

и кальцификацию КГМС [52]. Кроме того, добав-

ление MgCl2 в среду инкубации усиливало экс-

прессию белков, ингибирующих кальцификацию 

(включая остеопонтин, BMP-7 и MGP), и умень-

шало апоптоз. В другом исследовании было пока-

зано, что MgCl2 предотвращает кальцификацию 

КГМС in vitro посредством активации CaSR [53]. 

Следует отметить, что более ранние сообщения 

показали, что Mg может вмешиваться непосред-

ственно в процесс, посредством которого Ca и P 

кристаллизуются в гидроксиапатит [54]. В соот-

ветствии с этими данными недавние исследования 

показали, что увеличение потребления магния с 

пищей у 5/6 нефрэктомизированных крыс приво-

дило к заметному снижению кальцификации со-

судов, а также к улучшению минерального обмена 

и функции почек. 

Статины

У пациентов с ХБП повышен риск развития 

гиперхолестеринемии, атеросклероза и сердечно-

сосудистых событий. В этом контексте ожида-

лось, что использование ингибиторов 3-гидрокси-

3-метилглутарил-кофермент А-редуктазы (ста-

тинов), которые эффективно снижают уровни 

холестерина  липопротеинов низкой плотности, 

должно замедлять атеросклероз, кальцификацию 

интимы и сердечно-сосудистые события. В со-

ответствии с этой гипотезой было показано, что 

симвастатин уменьшает кальцификацию сосудов 

у уремических мышей ApoE (KO), а правастатин 

и олмесартан синергетически уменьшают кальци-

фикацию сосудов у уремических крыс. Сообща-

лось также, что правастатин и олмесартан снижа-

ют вызванный Pi апоптоз КГМС и кальцификацию 

in vitro, что позволяет предположить, что статины 

могут оказывать прямое плейотропное действие 

на сосудистую стенку [55]. 

Несмотря на эти обнадеживающие данные, кли-

нические преимущества статинов в отношении со-

судистой кальцификации и сердечно-сосудистых 

событий были недавно оспорены. Действительно, 

у пациентов с нормальной функцией почек было 

обнаружено, что применение статинов увеличи-

вает прогрессирование кальцификации коронар-

ных артерий [56]. Однако увеличение прогресси-

рования не было связано с повышенным риском 

сердечно-сосудистых событий, что может озна-

чать, что более интенсивно кальцифицированные 

бляшки более стабильны и менее подвержены 

разрыву. Z. Chen и соавт. обнаружили, что лече-

ние пациентов с ТПН липофильными статинами 



(симвастатином и аторвастатином) было связано 

с более высокими исходными показателями каль-

цификации коронарных артерий, а также с более 

быстрым прогрессированием показателей кальци-

фикации коронарных артерий независимо от воз-

раста, пола и наличия диабета. Поскольку статины 

нарушали синтез витамина K
2
 в КГМС in vitro, ис-

следователи выдвинули гипотезу о том, что инду-

цированное статинами накопление некарбоксили-

рованного MGP может быть одним из факторов, 

благодаря которому статины могут снижать любое 

благоприятное влияние на сердечно-сосудистые 

исходы у пациентов с тПН [57]. 

Клиническое воздействие на воспаление

Как упоминалось ранее, воспалительные цито-

кины, такие как IL-6 и TNF-α, являются сильными 

индукторами кальцификации сосудов. Учитывая 

наличие биологических препаратов, нацеленных 

на TNF-α (инфликсимаб, адалинумаб, голинумаб, 

цертолизумаб и этанерцепт) и IL-6 (силтуксимаб 

и отцилизумаб), следует изучить терапевтический 

потенциал анти-IL-6 или анти-TNF-α антител для 

предотвращения начала или уменьшения про-

грессирования сосудистой кальцификации у па-

циентов с ХБП [58]. В том же плане обследование 

пациентов с ХБП, получающих биопрепараты, 

направленные на воспаление, может дать пред-

ставление о возможной пользе исследований роли 

TNF-α и IL-6 для выявления факторов лечения 

кальцификации сосудов. В этом контексте следует 

отметить, что медиаторы воспаления в диапазоне 

от 15 до 45 кДа, такие как IL-6 и TNF-α, не мо-

гут быть эффективно удалены обычным диализом 

[59]. Воздействие на кровь биосовместимых диа-

лизных мембран или недостаточно стерильного 

диализата вызывает активацию циркулирующих 

мононуклеарных клеток и рассматривается как 

потенциально дополнительная причина воспа-

ления у пациентов с ХБП, получающих замести-

тельную почечную терапию [60, 61]. В этой связи 

сверхчистые диализаты и другие более биосов-

местимые материалы для диализа были введены 

для коррекции воспалительного состояния. В 

этом контексте M. Girndt и соавт. [62] сообщили 

о демпфирующем эффекте диализной терапии 

с высоким отсечением (high-cut-off dialysis) при 

системном воспалении по сравнению с высоко-

поточной терапией. В частности, лечение диали-

зом с высоким отсечением позволило удалить β2-

микроглобулин, sTNF-RI, фактор D и высокомоле-

кулярный AGE значительно лучше, чем обычные 

высокопоточные мембраны. Последующие иссле-

дования той же группы показали, что диализная 

сыворотка при диализе с высоким отсечением 

привела к значительному снижению экспрессии 

TNF-α и IL-6 в моноцитах, культивированных in 

vitro, по сравнению c диализом с высокопоточны-

ми мембранами.

Иные воздействие на AGE

Если обычный гемодиализ снижает концентра-

цию циркулирующих AGE только на 20 %, то ис-

пользование новых высокопоточных полисульфо-

новых мембран позволяет оптимизировать эффек-

тивность их экстракции до 80 % [63]. Это может 

стать альтернативным подходом в профилактике 

кальцификации сосудов. Следует отметить, что 

клиренс AGE при перитонеальном диализе выше, 

чем при гемодиализе [64]. Однако высокие кон-

центрации глюкозы в основных жидкостях пери-

тонеального диализа способствуют образованию 

AGE в брюшной полости. Кроме того, продукты 

глико-окисления, индуцированные тепловой сте-

рилизацией жидкости для перитонеального диа-

лиза, также являются идеальными предшествен-

никами образования AGE. В будущем использо-

вание более стабильных молекул, таких как ико-

декстрин (полимер глюкозы), который уменьшает 

образование продуктов, полученных из глюкозы 

во время стерилизации, может позволить более 

эффективно уменьшить циркулирующие AGE [65] 

и их вредное влияние на развитие кальцификации 

сосудов. Поскольку основанные на диете AGE 

являются основными участниками общего пула 

AGE в организме, постулируется, что снижение 

потребления AGE с пищей может снизить высо-

кие уровни AGE в крови у пациентов с ХБП. Сы-

вороточный AGE коррелирует с азотом мочевины 

крови, креатинином сыворотки, общим белком, 

альбумином и фосфором. Эти наблюдения пока-

зывают, что ограничение AGE в рационе может 

быть эффективным методом снижения избыточ-

ного токсического AGE и, возможно, сердечно-

сосудистой смертности, связанной с повышенной 

кальцификацией сосудов. 

Обращает на себя внимание, что у пациентов 

с сахарным диабетом и диабетической болезнью 

почек 2–4 стадии введение севеламера карбоната 

снижало уровни системного и клеточного AGE, 

восстанавливало врожденную защиту (включая 

ядерный фактор-2), AGE-рецептор 1, уровни ре-

цепторов эстрогена и снижало активность вос-

паления по сравнению с лечением карбонатом 

кальция [66]. Таким образом, в сочетании с огра-

ничением AGE в диете уменьшение количества 

AGE, абсорбируемого в кишечнике севеламер 

карбонатом, может быть эффективной стратегией 



для уменьшения накопления AGE и воспаления, 

и следовательно, для более медленного прогрес-

сирования кальцификации сосудов у пациентов с 

диабетической нефропатией.

Несмотря на то, что понимание механизмов, ле-

жащих в основе развития сосудистой кальцифика-

ции при ХБП, значительно улучшилось, вероятно, 

именно сложность связанных с этим нарушений 

объясняет, почему полностью удовлетворяющее 

лечение еще недоступно. Это особенно верно для 

все еще неудачных попыток регрессии кальцифи-

цированных сосудистых поражений. Возможно, 

постоянное совершенствование относительно но-

вых методов протеомики, метаболомики и транс-

криптомики, а также открытие новых действующих 

факторов, таких как циркулирующие кальцифици-

рующие клетки, мезенхимальные стволовые клетки 

Gli1+, остеокластоподобные клетки и микроРНК, 

смогут способствовать появлению эффективных, 

легко доступных и недорогих диагностических 

инструментов. Более того, ожидается появление 

новых терапевтических подходов, позволяющих 

остановить и, возможно, регрессировать кальци-

фикацию сосудов у пациентов с ХБП.
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Хроническая сердечная недостаточность 

(ХСН) и ожирение широко распространены в по-

пуляции и часто сосуществуют, повышая риск 

развития осложнений у данной категории паци-

ентов. У больных с сердечной недостаточностью 

(СН) распространенность ожирения составляет 

32–49 %. При этом большая часть пациентов пред-

ставлены лицами с СН и сохраненной фракцией 

выброса ЛЖ [1]. Ожирение является независи-

мым фактором риска сердечной недостаточности. 

Показано, что по мере роста индекса массы тела 

(ИМТ) на каждый 1 кг/м2 риск развития СН повы-

шается на 7 % у женщин и на 5 % у мужчин [1].

Одно из наиболее часто встречающихся состоя-

ний, коморбидных с ХСН и ожирением, – развитие 

и прогрессирование хронической болезни почек 

(ХБП). Сердечная недостаточность является веду-

щей причиной заболеваемости и смертности у паци-

ентов с ХБП, а популяция больных с ХБП и сопут-

ствующей СН продолжает расти [2]. Распространен-

ность нарушения экскреторной функции почек сре-

ди больных с ХСН варьирует от 25 до 60 % [3]. Из-

вестно, что показатели нарушенной выделительной 

функции почек у больных с ХСН являются такими 

же важными предикторами неблагоприятного про-

гноза сердечно-сосудистой смертности, как фракция 

выброса и функциональный класс (ФК) [4].

Распространенность дисфункции почек при 

ожирении составляет от 6,5 до 20,5 % [5]. Ожи-

рение, особенно абдоминальное, является само-

стоятельным фактором риска необратимого ухуд-

шения функции почек: увеличение индекса мас-

сы тела на 10 % обусловливает рост вероятности 

стойкого снижения СКФ в 1,27 раза, что связано с 

развитием относительной олигонефронии [4].

Высокий сочетанный риск прогрессирования 

ХБП среди пациентов с ХСН, страдающих избыточ-

ной массой тела и ожирением, детерминирует небла-

гоприятный прогноз при данной коморбидной пато-

логии и определяет актуальность данной проблемы.

Целью настоящего исследования явилось изу-

чение особенностей функционального состояния 

почек у больных с ХСН и ожирением.

В исследование включены 116 пациентов с 

ХСН ишемического генеза I–III функциональных 

классов (ФК) в возрасте 45–65 лет с перенесенным 

в анамнезе (давностью от 6 до 12 мес) инфарктом 

миокарда. В зависимости от ИМТ пациенты были 

разделены на 3 группы, сопоставимые по функ-

циональному классу (ФК) ХСН, возрасту, полу, 

частоте курения, стажу АГ, уровню офисного АД 

и ЧСС: 1-я группа (n=34) представлена лицами 

c нормальной массой тела (ИМТ=18,5–24,9 кг/м2), 

2-я группа (n=40) – пациентами с ХСН и избыточ-

ной массой тела (ИМТ=25–29,9 кг/м2), 3-я группа 

(n=42) – больными с ХСН и ожирением 1–2 степе-

ни (ИМТ= 30–39,9 кг/м2). Большинство пациентов 

имели сохранную или промежуточную фракцию 

выброса (ФВ) [6]. ХБП определяли при наличии 

любых маркеров повреждения почек, персисти-

рующих в течение 3 мес и более [7]. 

В исследование не включались пациенты с пер-

вичной патологией почек и мочевыводящих путей, 

острым коронарным синдром и острым наруше-

нием мозгового кровообращения давностью ме-

нее 6 мес, гемодинамически значимыми пороками 

сердца и нарушениями ритма, эндокринной, ауто-

иммунной, онкологической патологией, острыми 

воспалительными заболеваниями, сахарным диабе-

том 1-го и 2-го типа, ожирением 3-4 степени, ХБП 

выше 3б стадии, любыми другими заболеваниями, 

которые могли повлиять на результаты исследова-

ния. Все пациенты получали базисную терапию 

сердечной недостаточности, средние дозировки 

препаратов достоверно не различались.

Клинико-демографическая характеристика ис-

следуемых групп представлена в табл. 1.

Обследование включало в себя оценку обще-

го состояния, определение ФК ХСН по тесту с 

6-минутной ходьбой, измерение АД на обеих ру-

ках по стандартной методике в положении паци-

ента сидя, подсчет частоты сердечных сокраще-

ний (ЧСС). Кроме того, для диагностики и объ-

ективизации тяжести ХСН определялся уровень 

N-терминального мозгового натрийуретического 

пептида (NT-proBNP) иммуноферментным мето-

дом. Всем обследуемым производилась антропо-

метрия с измерением роста, массы тела, окруж-

ности талии (ОТ) и окружности бедер (ОБ) с по-

следующим расчетом соотношения ОТ/ОБ и ИМТ. 

Изучался состав тела методом биоэлектрического 

импеданса на мониторе «Omron BF-508» – анали-

зировали процент содержания в организме подкож-

Для цитирования: Стаценко М.Е., Фабрицкая С.В., Рындина Ю.А. Роль ожирения в поражении почек у больных хронической сердечной не-

достаточностью. Нефрология 2020;24(5):29-36. doi: 10.36485/1561-6274-2020-24-5-29-36 

For citation: Statsenko M.E., Fabritskaya S.V., Ryndina Y.A. The role of obesity in renal damage in patients with chronic heart failure. Nephrology 2020; 
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ного и висцерального жира. Под абдоминальным 

ожирением подразумевали ОТ≥102 см у мужчин 

и ОТ≥88 см у женщин, под висцеральным – пре-

вышение висцерального жира в организме ≥9 % 

[1, 8].

Функциональное состояние почек оценивали 

путем определения экскреции альбумина с мо-

чой – альбуминурии (АУ) по соотношению аль-

бумин/креатинин в утренней порции мочи, креа-

тинина крови с расчетом скорости клубочковой 

фильтрации (СКФ) по формуле CKD-EPI. Стадию 

ХБП определяли согласно Национальным реко-

мендациям по уровню СКФ и альбуминурии [7]. 

У всех больных рассчитывали комбинированный 

риск сердечно-сосудистых осложнений и про-

грессирования ХБП [4].

Определяли уровень лептина и адипонектина 

в сыворотке крови методом ИФА. Рассчитыва-

ли индекс висцерального жира (VAI), оценивали 

степень дисфункции жировой ткани (ATD) [1, 9], 

возрастная норма для пациентов, вошедших в ис-

следование, составляла ≤1,93 [1].

Выраженность инсулинорезистентности оце-

нивали с расчетом индекса HOMA и метаболи-

ческого индекса [10]. Инсулинорезистентностью 

считали индекс HOMA, равный или более 2,27.

Метаболический индекс рассчитывали по 

формуле: МИ = [ТГ натощак (ммоль/л)×ГЛ нато-

щак (ммоль/л)] / ХС ЛПВП2 натощак (ммоль/л). 

На основании полученного показателя определя-

ется наличие ИР при значении МИ, равного или 

более 7,0.

Статистический анализ результатов проводи-

ли с использованием пакета встроенных функций 

программы «Microsoft Excel 2010» («Microsoft 

Corp.», США) и программы «STATISTICA 12.0» 

(«StatSoft Inc», США).). Данные представлены 

в виде Me [Q1;Q2], где Me – медиана, [Q1;Q2] – 

25-й и 75-й процентили соответственно, для ка-

чественных величин  – частоты ( %). Независи-

мые выборки сравнивали с помощью критерия 

Краскела–Уоллиса. В случае дихотомических 

показателей статистическая значимость разли-

чий долей оценивалась с использованием точно-
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го метода Фишера. Для оценки статистики связей 

проводили корреляционный анализ по Спирмену. 

Нулевую статистическую гипотезу об отсутствии 

различий и связей отвергали при p<0,05.

Пациенты обследуемых групп закономерно 

различались по ИМТ, который статистически зна-

чимо нарастал от 1-й к 3-й группе. Абдоминаль-

ное ожирение достоверно чаще встречалось сре-

ди больных, имеющих избыточную массу тела и 

ожирение по сравнению с лицами с нормальной 

массой тела (78,6 % – среди лиц с ожирением, 

70 % – среди лиц с избыточной массой тела и 0 % 

– среди лиц с нормальным ИМТ). Отмечено нали-

чие висцерального ожирения не только среди лиц 

с сопутствующим ожирением/избыточной массой 

тела, но и среди пациентов с нормальной массой 

тела: 17,6 % – среди лиц с нормальным ИМТ, 70 % 

– среди лиц с избыточной массой тела и 100 % – 

среди лиц с ожирением (различия между 1-й и 2-й, 

1-й и 3-й, 2-й и 3-й группами достоверны). При 

оценке дисфункции жировой ткани VAI был до-

стоверно выше среди больных с ХСН и ожирени-

ем, избыточной массой тела в сравнении с лицами 

с «изолированной» ХСН (см. табл. 1).

При оценке функционального состояния почек 

обращает на себя внимание, что среди пациен-

тов с ХСН и ожирением достоверно чаще выяв-

лялось клинически значимое снижение СКФ<60 

мл/мин/1,73 м2 (ХБП С3а–3б) по сравнению с 

пациентами с нормальной и избыточной массой 

тела (табл. 2). Кроме того, при сочетании ХСН и 

ожирения статистически чаще встречаются лица 

со снижением СКФ<45 мл/мин/1,73 м2 (ХБП C3б) 

в отличие от больных с нормальной и избыточной 

массой тела (16,7 vs 0 и 7,5 % соответственно). 

Среди обследованных лиц с сердечной недоста-

точностью и сопутствующим ожирением значимо 

чаще обнаруживали высокую (А2) и очень высо-

кую (А3) альбуминурию (см. табл. 2). При этом 

доля пациентов с оптимальной или незначительно 

повышенной АУ (А1) в группе с ожирением была 

достоверно меньше (2 %, p<0,05), а с очень высо-

кой альбуминурией (А3) – больше (48 %, p<0,05) 

по сравнению с больными с нормальной и избы-

точной массой тела.

При анализе распределения больных в зависи-

мости от уровня СКФ и АУ (см. табл. 2) отмечено, 

что среди пациентов с ХСН и нормальной, а также 

избыточной массой тела чаще встречалась АУ-2,3 

при отсутствии клинически значимого снижения 

СКФ<60 мл/мин/1,73 м2. При ожирении у боль-

ных с ХСН достоверно чаще выявляли снижение 

СКФ <60 мл/мин/1,73 м2 в сочетании с АУ-2,3. 

Выявлены достоверные корреляции между 
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степенью выраженности висцерального ожире-

ния и АУ (r=0,58 и r=0,42), СКФ (r=–0,42 и r=–

0,38), а также VAI с уровнем АУ (r=0,42 и r=0,40), 

СКФ (r= –0,38 и r=–0,37) у больных с ХСН в со-

четании с ожирением и избыточной массой тела 

соответственно.

При оценке комбинированного риска прогрес-

сирования ХБП и развития сердечно-сосудистых 

осложнений в зависимости от степени снижения 

СКФ и выраженности альбуминурии отмечалось 

достоверное увеличение высокого и очень высо-

кого риска среди пациентов 3-й группы (табл. 3).

При изучении концентрации адипокинов об-

ращает на себя внимание достоверное снижение 

концентрации адипонектина и рост уровня лепти-

на от 1-й к 3-й группе (табл. 4).

Установлены статистически значимые корре-

ляционные взаимоотношения между величиной 

концентрацией лептина и СКФ (r=–0,52), АУ 

(r=0,36), прямая корреляция между концентраци-

ей адипонектина и СКФ (r=0,38), обратная – меж-

ду концентрацией адипонектина и АУ (r=–0,32) 

среди лиц с ХСН и ожирением. Аналогичные ас-

социации прослеживаются и у пациентов с ХСН и 

избыточной массой тела.

Увеличение массы тела от 1-й к 3-й группе 

приводит к негативным изменениям показателей, 

характеризующих степень выраженности инсули-

норезистентности (табл. 5).

Отмечено статистически значимое увеличение 

степени и частоты встречаемости инсулинорези-

стентности в группе больных с ХСН с избыточ-

ной массой тела и с ожирением (см. табл. 5). При 

этом обращают на себя внимание повышение ин-

декса HOMA и распространенность ИР до 17,6 % 

в группе пациентов с ХСН и нормальной массой 

тела.

Прогрессирование ИР по мере нарастания 

ИМТ находит отражение и в статистически зна-

чимых корреляционных связях между уровнем 

висцерального жира в организме и HOMA-IR 

(r=0,84), МИ (r=0,78) у больных с ХСН и ожире-

нием и избыточной массой тела (r=0,76 и r=0,72 

соответственно), а также между индексами VAI 

и МИ у пациентов с ХСН и ожирением (r=0,62) 

и избыточной массой тела (r=0,58). Кроме того, 

среди больных с избыточной массой тела и ожи-

рением отмечены достоверные ассоциации между 

выраженностью АУ и HOMA-IR (r=0,28 и r=0,34 

соответственно), СКФ и HOMA-IR (r=–0,30 и r=–

0,29 соответственно), АУ и МИ (r=0,32 и r=0,35 

соответственно), СКФ и МИ (r=–0,31 и r=–0,30 со-

ответственно). 

Результаты исследования демонстрируют зако-

номерные особенности изменений функциональ-

ных параметров почек у больных с ХСН по мере 

нарастания массы тела. Присоединение ожирения 

к ХСН ведёт к достоверному снижению уровня 

СКФ при сравнении с группой пациентов с ХСН 

без сопутствующей патологии. Полученные нами 

данные согласуются со многими исследования-

ми, в которых показано, что наличие ожирения 

сопряжено с увеличением вероятности сниже-

ния расчетной СКФ < 60 мл/мин/ 1,73 м2 на 30 % 

[11, 12]. Достоверный рост количества больных с 

клинически значимым снижением СКФ (<60 мл/

мин/1,73 м2) и нарастанием АУ свидетельствует 

о прогрессивном ухудшении функционального 

 

 



состояния почек при сочетании ХСН с ожирени-

ем. В ряде исследований отмечено, что распро-

страненность альбуминурии у пациентов с ХСН 

значительно превышает таковую в популяции у 

больных с СД и АГ, составляющую 6,6–8,3, 16–32 

и 11–40 % соответственно [13]. Так, в Российском 

наблюдательном исследовании «ХРОНОГРАФ» 

высокую и очень высокую АУ (A2 и A3) чаще 

обнаруживали у пациентов с АГ и СД, чем у лиц 

с АГ без диабета (n=285, 36,6 % и n=164, 28,1 %) 

[14]. Высокую распространенность АУ среди па-

циентов с ХСН, участвующих в нашем исследова-

нии, можно объяснить наличием у обследованных 

лиц значимой коморбидной патологии: ожирения, 

постинфарктного кардиосклероза и АГ. Альбуми-

нурия может быть следствием дисфункции клу-

бочкового фильтра и развития внутриклубочковой 

гипертензии. С другой стороны – повышенная 

проницаемость клубочкового фильтра для альбу-

мина может отражать наличие генерализованной 

дисфункции эндотелия [13]. Полученные нами 

данные показывают высокую распространенность 

альбуминурии стадии А2 даже при отсутствии 

клинически значимого снижения СКФ у больных 

с нормальной и избыточной массой тела. Однако 

при присоединении ожирения отмечается значи-

тельное увеличение числа больных с СКФ<60 мл/

мин/1,73 м2 в сочетании с высоким и очень вы-

соким уровнем альбуминурии. Таким образом, 

присоединение ожирения вносит существенный 

вклад в формирование почечной дисфункции у 

пациентов с ХСН. 

Выявление высокой доли висцерального ожи-

рения даже среди лиц с нормальной массой тела 

свидетельствует о целесообразности оценки не 

только ИМТ, но и содержания висцерального 

жира, а также выраженности абдоминального 

ожирения.

Результаты исследования показывают, что рост 

альбуминурии и снижение СКФ по мере нарас-

тания ИМТ у больных с ХСН значимо ухудшают 

прогноз, что находит отражение в увеличении 

комбинированного риска прогрессирования ХБП 

и развития сердечно-сосудистых осложнений. 

Негативные последствия влияния ожирения на 

почки могут являться как следствием развиваю-

щихся коморбидных состояний, таких как СД, ар-

териальная гипертензия, так и результатом прямо-

го воздействия жировой ткани на почки, связан-

ного с эндокринной активностью продуцируемых 

адипоцитами веществ – адипонектина [15, 16], 

лептина [17, 18] и резистина [19]. Полученные в 

нашем исследовании результаты отражают рост 

концентрации лептина и уменьшение концентра-

ции адипонектина в сыворотке при присоедине-

нии к ХСН ожирения. Функциональные измене-

ния в почках при ожирении связывают, в первую 

очередь, с высокой метаболической активностью 

висцеральной жировой ткани, которая синтезиру-

ет адипоцитокины, обладающие эндокринным, 

паракринным, аутокринным и провоспалитель-

ным эффектом [20]. В результате запускаются ряд 

метаболических механизмов, таких как гиперин-

сулиниемия и развитие инсулинорезистентности 

[21], системное воспаление, активация ренин-

ангиотензин-альдостероновой системы [22], нару-

шение метаболизма липидов [23], которые лежат в 

основе развития и прогрессирования дисфункции 

почек. Считается, что наличие ожирения ассоци-

ировано с гиперпродукцией лептина вследствие 

лептинорезистентности. Лептин является актива-

тором фиброгенеза, что приводит к повреждению 

почечной ткани [18]. Кроме того, показано, что 

при ожирении лептин может индуцировать про-

дукцию коллагена I типа мезангиальными клетка-

ми и стимулировать пролиферацию эндотелиоци-

тов и гладкомышечных клеток сосудов, опосредо-

ванно вызывая гипертрофию клубочков [24]. 

С другой стороны – у пациентов с ожирением 

наблюдается снижение активности и концентра-

ции адипонектина в плазме крови [25]. Доказано, 

что низкие уровни адипонектина наблюдаются 

при сахарном диабете, воспалении и атеросклеро-

зе [26]. Проведенные ранее исследования демон-

стрируют важную связь между адипонектином 

и альбуминурией [27]. Ряд авторов предлагают 

изучение уровня адипонектина как биомаркера 

альбуминурии при ожирении [28–30]. 

Результаты нашего исследования показывают 

наличие тесных корреляционных связей между 

концентраций адипонектина и параметрами, от-

ражающими функциональное состояние почек. 

Нефропротективное влияние адипонектина мож-

но объяснить способностью его снижать уровень 

экспрессии TNF-a, подавлять его провоспали-

тельное действие, способствовать адекватности 

эндотелийзависимой и эндотелийнезависимой ва-

зодилатации, ингибировать гиперпролиферацию 

эндотелиальных клеток [31]. 

Еще одним из основных патогенетических зве-

ньев прогрессирования ХБП является инсулиноре-

зистентность. Известно, что инсулинорезистент-

ность стимулирует развитие системных и мест-

ных (органных и тканевых вазоконстрикторных) 

реакций, эндотелиальной дисфункции, приводя-

щей к дефициту основного вазодилататора – ок-



сида азота NO. Для почек это означает нарушение 

почечного кровотока и клубочковой фильтрации, 

гипоксию и ишемию почечной паренхимы [32]. 

Полученные нами данные подтверждают важный 

патогенетический вклад ИР в формирование по-

чечной дисфункции, о чем свидетельствует нали-

чие значимой корреляционной связи между ИР и 

альбуминурией.

Установлено достоверное ухудшение функцио-

нального состояния почек, а также рост комбини-

рованного риска прогрессирования ХБП и разви-

тия сердечно-сосудистых осложнений у больных 

с ХСН на фоне ожирения при сопоставимом ФК. 

Отмечено, что у больных с ХСН с ФК I–III при 

нормальной и избыточной массе тела статисти-

чески значимо чаще встречаются патологические 

уровни альбуминурии (А2–А3), чем снижение 

клубочковой фильтрации ниже 60 мл/мин/1,73 м2. 

Это диктует необходимость в практическом здра-

воохранении для оценки функционального со-

стояния почек у больных с ХСН определять не 

только значение СКФ, но и обязательно уровень 

альбуминурии. 

Достоверные ассоциации между параметрами, 

характеризующими функцию почек и адипоки-

нами, HOMA-IR, метаболическим индексом от-

ражают значительный патогенетический вклад 

гормональной активности висцеральной жировой 

ткани и инсулинорезистентности в развитие и 

прогрессирование почечной дисфункции у боль-

ных с ХСН и ожирением. 
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Врожденные аномалия развития органов мо-

чевыделительной системы (ОМС) входят в число 

распространенных врожденных патологий, обна-

руживающихся при ультразвуковом исследовании 

(УЗИ) плода [1–4]. Однако очень редко дизэмбрио-

генез органов мочевой системы существует изоли-

рованно. Как правило, имеет место и нарушение 

развития других органов, прежде всего при осмо-

тре выявляются множество внешних признаков 

соединительнотканного дизэмбриогенеза. В таких 

случаях обычно используется термин «синдро-

мальный CAKUT» [5]. Термин CAKUT (congenital 

anomalies of the kidney and urinary tract)-синдром, 

обозначающий сочетанную врожденную аномалию 

почек и мочевых путей, является общепринятым в 

педиатрической нефрологии [6].

Врожденные аномалии почек и мочевых путей 

(ВАМП) составляют в среднем 25  % от обще-

го числа всех генетических пороков, диагности-

руемых внутриутробно, и включают в себя как 

отдельные пороки развития почек или мочевых 

путей, так и их сочетания [7]. Основными состав-

ляющими CAKUT-синдрома зачастую являются 

врожденный гидронефроз, удвоение мочевыводя-

щих путей, поликистозная болезнь.

При поликистозной болезни почек наиболее ак-

туальными в педиатрической практике являются 

аутосомно-рецессивный поликистоз почек (Пот-

тер I), мультикистозная дисплазия (Поттер II) и 

аутосомно-доминантный поликистоз почек (Пот-

тер III), требующие современной диагностики для 

определения прогноза и тактики ведения [8].

Гидронефроз составляет 5 % от общего количе-

ства больных с пороками развития мочевыдели-

тельной системы. Превалирует одностороннее по-

ражение почки – в 95  % случаев. [9]. Установлено 

влияние обструктивных нарушений уродинамики 

на постнаталь ное становление структурной органи-

зации лоханки при врожденном гидронефрозе [10]. 

Обструкция в области лоханочно-мочеточникового 

сегмента будет продолжать вызывать споры в пла-

не целесообразности выделения пациентов, кото-

рых можно наблюдать в динамике пока основной 

процесс не разрешится самостоятельно [11]. 

Причиной CAKUT-синдрома могут являться ге-

нетические факторы, факторы окружающей среды, 

воздействующие на организм женщины до или во 

время беременности. Генетический фактор вносит 

существенный вклад в формирование врожденных 

аномалий почек и мочевых путей на основании до-

казанной роли мутаций в более чем в 200 генах, свя-

занных с развитием данных аномалий [7, 12, 13].

К основным причинам развития CAKUT-

синдрома относят одновременную мутацию генов 

PAX2 и EMX2. Исследования показали отсутствие 

подобной мутации генов у здоровых эмбрионов 

мышей и человека, причем у людей оба гена на-

ходятся на хромосоме 10 q, и их мутация сопрово-

ждается полной деструкцией хромосомы [14].

Наличие генетически обусловленных синдро-

мов обосновывает необходимость комплексного 

подхода к обследованию детей с аномалией раз-

вития почек для ранней диагностики синдромаль-

ных вариантов патологии, что важно для опреде-

ления нефрологического, витального, социально-

го и семейного прогнозов заболевания [15].

CAKUT-синдром является одной из наиболее 

частых причин разви тия ХБП у детей (у 42,5 % 

пациентов) [16]. В этих случаях актуальными 

становятся мониторинг стадий течения ХБП, ис-

пользование современных инновационных мето-

дов оценки клинико-лабораторных показателей 

прогрессирования ХБП [17, 18].

Помимо патологии органов мочевой системы, 

у детей с компонентами CAKUT-синдрома часто 

выявляется патология других органов, в том чис-

ле сердечно-сосудистой системы (CCC) [19–23]. 

Наибольший удельный вес в структуре пороков 

развития почек у умерших детей принадлежит ги-

поплазии, аномалиям дифференцировки (диспла-

зия), гидронефрозу и уретерогидронефрозу. Из 

врожденных пороков сердца и сосудов ведущее 

место в структуре аномалий по секционным дан-

ным принадлежит коарктации аорты, далее рас-

полагаются синдром гипоплазии левых отделов 

сердца, дефект межжелудочковой перегородки и 

дефект межпредсердной перегородки [24]. Авто-

ры отмечают, что структура сочетанных пороков 

мочеполовой и сердечно-сосудистой систем отли-

Для цитирования: Умалатова М.И., Летифов Г.М., Махачев Б.М. Морфофункциональные нарушения сердечно-сосудистой системы при CACUT 

синдроме у детей. Нефрология 2020;24(5):37-42. doi: 10.36485/1561-6274-2020-24-5-37-42

For citation: Umalatova M.I., Letifov G.M., Makhachev B.P. Morphofunctional disorders of the cardiovascular system in CACUT syndrome in children. 

Nephrology 2020;24 (5):37-42 (In Russ.). doi: 10.36485 / 1561-6274-2020-24-5-37-42



чается от популяционного регистра изолирован-

ных пороков, что позволяет предположить нали-

чие общего механизма нарушения эмбриогенеза.

При сочетанных пороках развития наибольшее 

распространение в родословных имели признаки 

недиференцированной дисплазии соединитель-

ной ткани (НДСТ) – более 50 % у родственников 

пробандов и более 70 % у детей, болезни почек – 

у родственников в 19–29 %, у детей – в 40–50 %. 

НДСТ, болезни почек, равно как и сердечно-

сосудистая патология, имели признаки накопле-

ния от I до III поколения.

Наследственные структурно-функциональные 

нарушения соединительной ткани явились фоно-

вой основой для возникновения ассоциированной 

патологии, причем морфофункциональные и ме-

таболические дефекты, характеризующие ДСТ, 

видоизменяли течение вновь приобретенной па-

тологии. Почечные болезни включают различную 

врожденную патологию – 24,1 % в I поколении и 

30,3 % во II [25].

В этих случаях почти у 10 % детей отмечается 

ухудшение гидронефроза при постнатальной ви-

зуализации, более чем у 5 % отмечаются признаки 

патологии, связанной с нарушением функции по-

чек. Вместе с тем, многие аспекты течения ассо-

циированной патологии органов мочевой системы 

и ССС до конца не изучены, не отработаны четкие 

рекомендации по эффективной диспансеризации 

этой категории больных.

Целью данного исследования явились оценка 

характера и частоты морфофункциональных на-

рушений сердечно-сосудистой системы у детей с 

CACUT-синдромом и оптимизация диспансерно-

го наблюдения этой категории больных.

На базе уронефрологического отделения ГБУЗ 

«Дагестанская республиканская клиническая 

больница г. Махачкалы» РД обследовано 120 де-

тей, в том числе 90 с CACUT-синдромом (1-я груп-

па) (24 – удвоение ЧЛС и мочевыводящих путей, 

36 – с врожденным гидронефрозом, 30 – с полики-

стозной болезнью почек) и 30 практически здоро-

вые дети без патологии почек (2-я группа). В 1-й 

группе было 38 (42,2 %) мальчиков и 52 (57,8 %) 

девочки в возрасте от 4 до 16 лет (средний возраст 

8±5,82 года), во 2-й группе – 13 (43,3 %) мальчи-

ков и 17 (56,7 %) девочек в возрасте от 4 до 15 лет 

(средний возраст 6±6,73 года). 

Для оценки состояния здоровья детей применя-

лись общепринятые клинические методы исследо-

вания органов и систем, включая общий и биохими-

ческий анализы крови, общий анализ мочи, анализ 

суточной мочи и оценку спонтанного ритма мочеи-

спускания. Функциональное состояние почек оце-

нивали при помощи пробы Зимницкого и скорости 

клубочковой фильтрации (СКФ) по формуле Швар-

ца. Комплекс инструментальных методов исследо-

вания включал в себя ультразвуковое сканирование 

почек с оценкой внутрипочечного кровотока путем 

цветного допплеровского картирования и мочевого 

пузыря, эхокардиографическое и электрокардио-

графическое (ЭКГ) исследование, холтеровское мо-

ниторирование ЭКГ и артериального давления.

Статистический анализ полученных данных 

проводили с использованием общепринятых пара-

метрических и непараметрических методов. При-

меняли стандартные методы описательной стати-

стики. Центральные тенденции при нормальном 

распределении признака оценивали по величине 

средних значений и среднеквадратического от-

клонения (M±σ); при асимметричном – по ме-

диане и квартилям. Статистическую значимость 

межгрупповых различий количественных пере-

менных определяли с помощью дисперсионного 

анализа (ANOVA), критерия Манна–Уитни или 

Уилкоксона, бинарных переменных – с помощью 

χ2-критерия. 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. 8.0» («StatSoft, Inc.», США), «MedCalc 15.11» 

(«MedCalc Software», Бельгия), «SPSS Statistics 

v.15.0» («SPSS Inc IBM Company», США).

Из обследованных детей 1-й группы с гидро-

нефрозом у 15 (41,7 %) была I, у 11 (30,6 %) – II 

и у 10 (27,7 %) – III степень; у большинства детей 

гидронефроз был односторонним (86,1 %). 

Частота осложнений пороков почек и приобре-

тенных нефрологических заболеваний у детей с 

ВПР мочевой системы приведена в табл. 1.

Чаще всего хроническую инфекцию мочевы-

водящих путей (ИМВП) регистрировали у де-

тей с удвоением почки (91,7 %), гидронефрозом 

(88,9 %), что подтверждает ведущую роль нару-

шения уродинамики в персистировании и адгезии 

уропатогенной флоры в мочевыделительной си-

стеме при данных вариантах аномалий развития.

Нередко при аномалиях развития и нарушении 

уродинамики имели место повышенная кристал-



лурия и риск осложнения основной патологии мо-

чекаменной болезнью. Так, стойкая и повышен-

ная кристаллурия отмечалась у каждого третьего 

больного (33,3 %) с удвоением мочевыводящих 

путей, у 47,2  % детей – с гидронефрозом, почти у 

2/3 больных (73,3 %) – с поликистозом.

Оценка СКФ по формуле Шварца с учетом 

уровня креатинина в сыворотке крови позволила 

установить стадию прогрессирования ХБП. В 17 

(47,2 %) случаях диагностирована гиперфильтра-

ция (СКФ ≥ 130 мл/мин/1,73 м2), у 6 (16,7 %) боль-

ных была диагностирована ХБП 1 стадии (СКФ – 

95,35 мл/мин/1,73 м2) и у 13 (36,1 %) пациен-

тов – ХБП 2 стадии (СКФ – 80,87 мл/мин/1,73 м2). 

Полученные показатели значимо отличались от 

соответствующих данных контрольной группы 

(СКФ – 111,86 мл/мин/1,73 м2) (р<0,05).

Оценка морофункциональных изменений 

сердечно-сосудистой системы (ССС)

При проведении ЭХО-КГ выявлено, что у де-

тей с CACUT-синдромом в 15,0 % случаев выяв-

лены ВПС. Дефект межпредсердной перегородки 

(ДМПП) выявлен в 20,8 % случаев, дефект меж-

желудочковой перегородки (ДМЖП) диагности-

рован у 29,2 % детей, открытый артериальный 

проток (ОАП) – в 12,5 %, пороки аортального 

клапана – в 6,25 %, стеноз легочной артерии – в 

6,25 %, тетрада Фалло – в 4,2 % и сочетанные по-

роки – в 20,8 % случаев, что обосновывает вклю-

чение детей с CACUT-синдромом в группу риска 

по ВПС.

Синдром соединительной дисплазии значи-

тельно чаще встречался у детей с гидронефрозом, 

чем при поликистозе, удвоении МВП (p<0,05) и 

у детей контрольной группы (p<0,05) (табл. 2). 

В целом коэффициент ранговой корреляции (r) 

малых аномалий развития (МАР) сердца и ком-

понентов CACUT-синдрома являлся достаточно 

высоким и составил 0,782. Данный коэффициент 

у пациентов с различными аномалиями развития 

ОМС составлял при удвоении МВП – 0,561, по-

ликистозе – 1,000 и гидронефрозе – 0,814.

При этом степень регургитации митрального 

клапана 0 ст. была у 21 (58,3 %) человека, 1 ст. – у 

13 (36,1 %) и 2 ст. – у 2 (5,6 %).

При проведении суточного мониторирования 

ЭКГ у детей с CACUT-синдромом были выявлены 

различные нарушения. Так, феномен укороченно-

го PQ наблюдался у 4 (11,1 %) человек и удлинен-

ного интервала QT – у 5 (13,9 %). Синусовая та-

хикардия диагностирована у 6 (16,7 %), суточная 

брадикардия – у 5 (13,9 %) и экстрасистолии – у 

9 (25,0 %) человек. При поликистозной болезни 

почек выявлено снижение средней продолжи-

тельности, а также минимальной и максимальной 

продолжительности интервала R–R, укорочение 

интервала QT по сравнению с нормальными по-

казателями (р<0,05).

При проведении суточного мониторирования 

ЭКГ у детей с CACUT-синдромом были выявлены 

различные нарушения. Так, феномен укороченного 

PQ наблюдался у 4 (11,1 %) человек и удлиненного 

QT – у 5 (13,9 %). Синусовая тахикардия диагно-

стирована у 6 (16,7 %), суточная брадикардия – у 

 

 



5 (13,9 %) и экстрасистолии – у 9 (25,0 %) человек. 

При поликистозной болезни почек выявлено сни-

жение средней продолжительности, а также ми-

нимальной и максимальной продолжительности 

интервала R–R, укорочение интервала QT по срав-

нению с нормальными показателями (р<0,05).

У детей с поликистозом минимальная частота 

сердечных сокращений (ЧСС) днем и максимальная 

ЧСС ночью составила 146,2 и 137,4 и была стати-

стически значимо выше, чем у детей контрольной 

группы (110,3 и 87,5 соответственно) (р<0,01), часто 

выявлялись желудочковые экстрасистолии (ЖЭС) (в 

76,7 % случаев), которые преимущественно наблю-

дались в дневное время (60,9 %). У 50 % обследован-

ных детей и подростков с поликистозной болезнью 

почек имелись соединительнотканные дисплазии 

сердца (пролапс митрального и трикуспидального 

клапана, добавочная хорда и другие), у 63,3 % – арте-

риальная гипертензия, преимущественно ночной и 

эпизодический вариант. У 12 % обследованных реги-

стрирована гипертрофия левого желудочка сердца.

Таким образом, наиболее частыми осложне-

ниями при CACUT-синдроме у детей являются 

нарушение уродинамики, рецидивирующая ин-

фекция, кристаллурия и ренальная гипертензия. 

При этом превалирование частоты встречаемости 

того или иного осложнения зависит от варианта 

ВПР ОМС: ИМС при удвоении ВМП и гидро-

нефрозе, кристаллурия и ренальная гипертензия 

чаще при поликистозе. Значительное нарушение 

уродинамики и морфологических изменений ор-

ганов мочевыделительной системы, высокий риск 

сочетанной постнатальной патологии требуют 

проведения визуализационных исследований в 

постнатальном периоде всем новорожденным с 

CAKUT-синдромом. 

У детей с пороками развития ОМС врожден-

ные пороки сердца выявлены в 15,0 % случаев, 

высока частота малых аномалий развития сердца 

с превалированием частоты встречаемости лож-

ной хорды левого желудочка (38,9 %) и пролапса 

митрального клапана (33,6 %).

Полученные нами данные обосновывают необ-

ходимость включения в стандарт диспансерного 

наблюдения детей с ВПР ОМС осмотра детским 

кардиологом 1–2 раза в год с дополнительным об-

следованием ССС (проведение ЭКГ, ультразвуко-

вого исследования сердца и суточного монитори-

рования артериального давления). 
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Острый коронарный синдром (ОКС) включает 

острые коронарные состояния, имеющие неблаго-

приятный прогноз. Во всем мире распространен-

ность ОКС занимает ведущие позиции в статисти-

ческих данных смертности и инвалидности [1, 2]. 

Важно отметить, что неблагоприятный прогноз 

сердечно-сосудистых осложнений формируется 

не только в ближайшее время, но в позднем и от-

даленном периодах ввиду развития сложных па-

тогенетических механизмов и взаимодействий на 

уровне всего организма. Гиперактивность нейро-

гуморальных систем, прогрессирование эндоте-

лиальной дисфункции, нарушение функций серд-

ца – основные факторы, ведущие к повышению 

риска сердечно-сосудистых осложнений при ОКС. 

При наличии коморбидной патологии сердечно-

сосудистый риск значительно возрастает. Извест-

но, что наиболее частой патологией, ассоцииро-

ванной со многими заболеваниями сердечно-

сосудистой системы и других систем, является 

артериальная гипертензия (АГ). Исходное нару-

шение системной гемодинамики с ремоделирова-

нием миокарда снижает адаптационные механиз-

мы при ОКС всей сердечно-сосудистой системы 

и органов-мишеней. В то же время, потенцирую-

щими факторами является стойкое или временное 

нарушение функции других органов, вовлекаемых 

в патогенез ОКС. Наиболее значимым для форми-

рования прогноза является повреждение почек. 

Острое повреждение почек (ОПП) при ОКС мо-

жет иметь 2 основных патогенетических факто-

ра. Первый – резкое нарушение сократительной 

функции миокарда с последующим снижением 

оптимальной перфузии почек. Второй – развитие 

пост-контрастного ОПП в связи с необходимо-

стью введения рентгеноконтрастных препаратов 

при выполнении интервенционных методов диа-

гностики и лечения ОКС. Известно, что каналь-

цы почек являются наиболее чувствительными к 

изменению регионарного кровотока, метаболиче-

ского статуса, гипоксии [3]. Ввиду этого любой из 

упомянутых вариантов ОПП будет сопровождать-

ся канальцевой дисфункцией.

Работ, посвященных маркерам канальцевой 

дисфункции при ОКС в ассоциации с АГ, как воз-

можных предикторов неблагоприятного прогноза, 

недостаточно. В связи с этим целью исследова-

ния явился анализ влияния показателей каналь-

цевой дисфункции на риск развития сердечно-

сосудистых осложнений у пациентов с АГ в позд-

нем периоде после ОКС.

В исследование были включены 103 пациента 

с АГ и ОКС (86 мужчин, 17 женщин). Возраст об-

следуемых находился в диапазоне 57,9±0,86 года 

(KS = 0,07; р >0,20). После проведения всех необ-
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χ
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ходимых диагностических мероприятий острый 

инфаркт миокарда (ОИМ) диагностирован у 70 

больных, а нестабильная стенокардия (НС) – у 

33 пациентов. Критериями невключения в иссле-

дование являлись мультифокальный коронарный 

атеросклероз, хроническая болезнь почек, пато-

логии надпочечников и любая другая сопутствую-

щая патология в стадии декомпенсации.

Всем включенным в исследование пациентам 

была выполнена коронароангиография (КАГ) 

со стентированием коронарных артерий. Перед 

интервенционным вмешательством были выпол-

нены сбор клинико-анамнестических данных, 

лабораторные и инструментальные методы диа-

гностики (табл. 1). Среди лабораторных показа-

телей крови оценивались уровни креатинина и 

мочевины, общего холестерина (ОХС), калия и 

натрия, осмолярности плазмы. Производился рас-

чет скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по 

формуле CKD-EPI. Также определяли величины 

калийуреза и натрийуреза, осмолярности мочи. 

Для каждого пациента рассчитывали величину 

осмолярного клиренса (ОК) по формуле (табл. 1):

Средние величины ОК находились в пределах 

3,1±0,12 мл (KS = 0,09; р>0,20).

Пациентам была выполнена эхокардиография 

(ЭхоКГ) для оценки структурных и функцио-

нальных изменений миокарда (см. табл. 1). Всем 

обследованным пациентам была выполнена им-

педансоспектрометрия для определения водного 

баланса жидких сред организма, таких как общий 

объем жидкости (ООЖ), объем внутриклеточной 

жидкости (ОвнуЖ), объем внеклеточной жидко-

сти (ОвнеЖ). Регистрация импедансных показа-

телей производилась до выполнения КАГ (1) и в 

первые сутки после нее (2). Учитывалась разница 

между величинами, полученными в разные сроки 

вмешательства, а также по отношению к должным 

величинам. 

Производился учет водного баланса жидко-

сти, принятой и выделенной пациентом, согласно 

стандартной методики его выполнения. 

Необходимо отметить, что традиционных кли-

нических признаков ОПП в период госпитализа-

ции у пациентов зарегистрировано не было. 

Спустя 17,0±0,5 мес была произведена реги-

страция конечных точек исследования на осно-

вании представленной больными медицинской 

документации. Установлено, что у 3 пациентов, в 

течение периода наблюдения развился повторный 

ОИМ, НС зарегистрирована у 14 больных, ста-

бильная стенокардия напряжения – у 35 пациен-

тов, 13 больным выполнена повторная реваскуля-

ризация миокарда (РМ), и 4 пациента умерли. 

Статистический анализ полученных данных 

проводили с использованием общепринятых па-

раметрических и непараметрических методов. 

Применяли стандартные методы описательной 

статистики. Центральные тенденции при нор-

мальном распределении признака оценивали по 

величине средних значений и среднеквадрати-

ческого отклонения (М±σ) или средней ошибки 

средней (М±m); при асимметричном – по ме-

диане и квартилям. Статистическую значимость 

межгрупповых различий количественных пере-

менных определяли с помощью дисперсионного 

анализа (ANOVA), критерия Манна–Уитни или 

Уилкоксона, бинарных переменных – с помощью 

χ2-критерия. Для оценки взаимосвязи двух пере-

менных использовали корреляционный анализ с 

расчетом непараметрического коэффициента кор-

реляции Спирмена (Rs). Для оценки специфично-

сти и чувствительности полученных данных был 

применен ROC-анализ. Нулевую статистическую 

гипотезу об отсутствии различий и связей отвер-

гали при p<0,05. Для расчетов использовали пакет 

прикладных статистических программ «Statistica 

Ver. 10.0» («StatSoft, Inc.», США).

На основании полученных данных установ-

лено, что статистически достоверное влияние на 

риск развития повторных РМ в позднем периоде 

после ОКС оказывало повышение величины ОК 

(χ2-критерий = 3,89, р = 0,04):

Риск повторных РМ = exp × [–3,5 + (0,47 × 

ОК(мл))] / [1+exp * (-3,5 + (0,47 × ОК(мл))]

При выполнении ROC-анализа площадь под 

кривой соответствовала значениям AUC – 0,67 

(среднее), при этом чувствительность метода со-

ставила 91,7 %, специфичность – 92,8 %. 

Статистически значимого влияния изменения 

величины ОК на вероятность развития других ко-

нечных точек исследования не получено (р>0,05).

Определение влияния концентрации натрия 

в моче, натрийуреза на риск развития конечных 

точек исследования статистически значимого пре-

дела не продемонстрировало (р>0,05). 

Установлено влияние увеличения концентра-

ции калия в моче (χ2-критерий = 4,63; р = 0,03) 

и суточного калийуреза (χ2-критерий = 4,85; р = 

0,03) на повышение риска повторных РМ в позд-



нем периоде после ОКС. Кривая AUC 

при выполнении ROC-анализа для 

предикторного значения увеличения 

калиевого остатка мочи составила 0,67 

(средняя), при этом чувствительность – 

91,8 %, специфичность – 78,2 %, повы-

шения калийуреза – 0,75 (хорошее), 

90,2 % и 93,4 % соответственно. На 

основании полученных данных была 

сформирована таблица стратификации 

риска развития сердечно-сосудистых 

осложнений в позднем периоде после 

ОКС (табл. 2).

Как видно из представленных дан-

ных, нарушение реабсорбции калия в 

моче приводит к развитию коронарных 

осложнений в позднем периоде после 

ОКС.

В связи с этим можно предполо-

жить, что повышение ОК и электролит-

ного (калиевого) остатка мочи является 

следствием канальцевой дисфункции 

и, соответственно, маркером неблаго-

приятного сердечно-сосудистого про-

гноза у пациентов с АГ и ОКС.

Важными являются полученные 

данные методом корреляционной ре-

грессии, свидетельствующие о прямо-

пропорциональной зависимости меж-

ду показателем ОК и натрия мочи (Rs 

= 0,27; р = 0,005), натрийурезом (Rs = 

0,39; р = 0,00004), калийурезом (Rs = 

0,38; р = 0,0001) (рис. 1–3).

Полученные данные подтверждают 

предположение о канальцевой дис-

функции, как патогенетического ме-

ханизма развития полученных факто-

ров, усугубляющих прогноз сердечно-

сосудистых осложнений при АГ и 

ОКС.

Показатели баланса водных сред 

организма, введенной и выделенной 

жидкости, фильтрационной функции 

почек статистически достоверных дан-

ных, оценивающих влияние на изучае-

мые конечных точки исследования, не 

продемонстрировали (р>0,05).

Важными данными, полученными 

в ходе исследования, явились уста-

новление статистически значимого комплексного 

влияния повышения ОК и снижения ΔОвнуЖ от 

должных величин (χ2-критерий = 6,16; р = 0,4) на 

риск повторных РМ (рис. 1–3).

Исходя из полученных данных, можно сделать 

вывод, что при наличии канальцевой дисфункции 

в период ОКС клеточная гипогидратация потенци-

рует вероятность сердечно-сосудистых событий в 

позднем периоде после коронарной катастрофы. 
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По данным логистического регрессионного 

анализа выявлено, что при увеличении ΔООЖ2–

ООЖ1 и ОК (χ2-критерий = 6,24; р = 0,04), а также 

ΔООЖ2–ООЖдолж и ОК (χ2-критерий = 6,08; р = 

0,04) происходит потенцирование риска развития 

повторных РМ (табл. 3).
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Несмотря на отсутствие самостоятельного 

статистически значимого влияния показателей 

вводимой жидкости на прогноз коронарных со-

бытий после ОКС, установлено комплексное 

влияние данных показателей и величины ОК. Так, 

при увеличении ОК и объема внутривенных ин-

фузий (Vв/вИ) во время КАГ (χ2-критерий = 8,73; 

р = 0,01), Vв/вИ после КАГ (χ2-критерий = 23,83; 

р < 0,001), Vв/вИ всего (χ2-критерий = 19,58; р < 

0,001), общего объема вводимой жидкости (V общ) 

(χ2-критерий = 10,82; р = 0,004) вероятность РМ в 

позднем периоде возрастает (табл. 4). 

Изучение маркеров канальцевой дисфункции 

у пациентов с ОКС и АГ имеет важное приклад-

ное и научное значение. Получение новых све-

дений позволит расширить возможности оценки 

развития кардиоренального синдрома, тем самым 

определить риск сердечно-сосудистых ослож-

нений в клинической практике у пациентов с 

острым коронарным событием. Детальное изуче-

ние признаков дисфункции проксимальных ка-

нальцев при острой ишемии миокарда определит 

вклад в понимание патогенеза острого сердечно-

сосудистого события не только на уровне сердца, 

но и почек.

Маркеры канальцевой дисфункции широко 

применяются в диагностике ОПП при любых 

острых состояниях, включая ОКС, а также изуче-

на их значимость у пациентов с ХСН. М. Brankovic 

et al. в исследовании «BioSHiFT» продемонстри-

ровали неблагоприятные клинические исходы у 

пациентов с ХСН, основываясь на показателях 

нарушения функции канальцев и фильтрацион-

ной функции [4]. Причем авторы установили, что 

предикторное значение канальцевой дисфункции 

было выше по сравнению со снижением СКФ. 

Полученные данные объяснимы и основывают-

ся на патологических механизмах более раннего 

повреждения канальцевого аппарата по отноше-

нию к гломерулярному фильтру при наличии ги-

поксии и/или гипоперфузии [4, 5]. В связи с этим 

обоснованным является определение значимости 

канальцевой дисфункции у пациентов с острым 

нейрогуморальным дисбалансом, эндотелиаль-

ной дисфункцией, а также в ряде случаев систем-

ной гипоксии. 

Полученные в результате нашего исследования 

данные свидетельствуют о том, что маркером не-

благоприятного сердечно-сосудистого прогноза 

является не только клинически выраженная ОПП, 

но и субклиническое ее течение, проявляющееся в 

определенных лабораторных показателях. Факто-

рами формирования канальцевой дисфункции при 

ОКС могли явиться малое повреждение канальце-

вого эпителия при введении рентгеноконтрастно-

го препарата до развернутой стадии постконтраст-

ного ОПП, а также гипоксия и гипоперфузия по-

чек вследствие вазоконстрикции. Именно поэтому 

дизайном исследования предполагалось включе-

ние пациентов с наличием АГ и ОКС ввиду повы-

шения вероятности формирования повреждения 

проксимальных канальцев в результате ремодели-

рования сосудистого русла, в целом, и в почках, 

в частности, с последующим повышением риска 

развития гипоперфузии и гипоксии тубулярного 

аппарата. На данном этапе проведенного нами ис-

следования важным являлась оценка значимости 

влияния на сердечно-сосудистый прогноз показа-

телей канальцевой дисфункции и возможность их 

применения в клинической практике. Более углу-

бленное изучение субклинических факторов на-

рушения функции канальцев, возможно, позволит 

установить пусковой механизм их повреждения.

Работ, посвященных предикторной значимости 

канальцевой дисфункции до стадии ОПП у паци-

ентов с ОКС, немного. Так, M.H. Schlossbauer et 

al. изучили роль канальцевых биомаркеров в ко-

горте пациентов с ишемической болезнью сердца 

до контрастной экспозиции [6]. Авторы устано-

вили, что повышение показателей канальцевой 

дисфункции ассоциировано с неблагоприятным 

сердечно-сосудистым прогнозом, включая увели-

чение риска развития ОКС. Аналогичные данные 

были получены и при других исследованиях в ко-

горте пациентов с ишемической болезнью сердца 

[7–9]. М. Kaufmann et al. определили значения 

различных маркеров канальцевого повреждения у 

пациентов с болью в груди [10]. В результате ис-

следования установлено, что N-ацетил-β- D- глю-

козаминидаза (NAG) является перспективным 

маркером возможного развития ОПП и замести-

тельной почечной терапии.

В исследовании «BIOMArCS», проведенном в 

группе пациентов с ОКС, изучалось влияние ци-

статина С и СКФ на прогноз развития повторных 

ОКС и сердечно-сосудистых осложнений в целом 

[11]. Авторы установили, что повышение уровня 

цистатина С наступает раньше, чем ухудшение 

экскреторной функции, но достигают нормальных 

значений (без осложнений ОКС) примерно одина-

ково – через 2 нед после окончания госпитализа-

ции. Важным является заключение авторов о том, 

что наличие повышенного цистатина С является 

маркером смерти или повторного ОКС в течение 



1 года после сердечно-сосудистого события неза-

висимо от показателей шкалы GRACE.

Полученные сведения по потенцирующему 

влиянию клеточной гипогидратации и марке-

ров канальцевой дисфункции на риск сердечно-

сосудистых осложнений в позднем периоде после 

ОКС не изучены в мировой научной практике, 

но могут быть обоснованы известными данны-

ми. Физиологичным является повышение осмо-

лярного давления плазмы при снижении объема 

внутриклеточной жидкости, а при существова-

нии дисфункции канальцев высокое осмолярное 

давление и клеточная гипогидратация приводят 

к усугублению функционирования канальцевого 

аппарата. Полученные сведения демонстрируют 

не только расширение возможностей прогнози-

рования сердечно-сосудистого риска, но и много-

гранность регуляции систем организма, и необхо-

димость комплексной оценки всех систем и функ-

ций при наличии патологии. 

Важным результатом исследования явилось 

то, что при увеличении ООЖ организма и суще-

ствовании патологической функции канальцев 

при ОКС прогноз пациентов в позднем периоде 

является неблагоприятным. Полученные сведе-

ния ожидаемы и понятны, поскольку перегрузка 

организма объемом жидкости при нарушенной 

канальцевой функции является безусловным 

триггером для прогрессирования тубулярного 

повреждения. Более того, подтверждением полу-

ченных данных является ухудшение прогноза при 

наличии канальцевой дисфункции и излишнем 

введении жидкости, преимущественно внутри-

венно. Важным является понимание, что подбор 

инфузионного введения жидкости должен осу-

ществляться индивидуально у каждого пациента с 

ОКС с учетом показателей адекватной работы ка-

нальцевого аппарата. Необходимо отметить, что 

при оптимальном введении количества жидкости 

в организм на фоне канальцевой дисфункции воз-

можно нивелирование сердечно-сосудистого ри-

ска в позднем периоде после ОКС, тогда как избы-

точное введение значительно усугубляет прогноз.

В результате проведенного исследования уста-

новлена и обоснована роль маркеров канальцевой 

дисфункции в прогнозировании риска развития 

сердечно-сосудистых осложнений у пациентов с 

АГ в позднем периоде после ОКС. Составлены 

таблицы, уравнения риска, выделены факторы 

риска и антириска для определения сердечно-

сосудистого прогноза у пациентов с АГ и ОКС в 

клинической практике. Полученные результаты 

исследования могут явиться основой для даль-

нейшего изучения патогенетических механиз-

мов формирования канальцевой дисфункции при 

остром коронарном событии.
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Нарастание распространенности хронической 

болезни почек (ХБП), в целом, и терминальной 

почечной недостаточности (тПН), в частности, яв-

ляется общемировой тенденцией [1, 2]. Прогрес-

сирование ХБП сопровождается ростом сердечно-

сосудистой смертности, в том числе вследствие 

острого инфаркта миокарда (ОИМ) [3, 4]. 

У больных с ХБП 5Д стадии регистрируется 

большое количество сердечно-сосудистых фак-

торов риска [5, 6]. Среди них особое место зани-

мают факторы, отражающие минерально-костные 

нарушения, такие как гиперфосфатемия, кальци-

фикация клапанов сердца, аорты и крупных со-

судов, гиперпаратиреоз и др. Есть в настоящее 

время ряд исследований, посвященных данной 

проблеме [7–10]. 

Однако только в отношении гиперфосфате-

мии, гиперпаратиреоза и дефицита 1,25(ОН)D
3
 

были получены убедительные данные о влиянии 

на сердечно-сосудистые осложнения [11, 12]. 

Большой интерес представляет анализ влияния 

минерально-костных нарушений на риск развития 

сердечно-сосудистых осложнений и, в частности, 

такого осложнения, как ОИМ. 

С этой целью нами было проведено про-

спективное (трехлетнее), когортное исследова-

ние 85 больных с ХБП 5Д стадии, получающих 

лечение программным гемодиализом, из кото-

рых 40 (47,0 %) пациентов – женского пола и 45 

(53,0 %) – мужского пола. Средний возраст соста-

вил 56,8±14,8 года. 

Причинами ХПН были хронический гломеру-

лонефрит (38,2 %), хронический тубулоинтерсти-

циальный нефрит и пиелонефрит (25,4 %), диабе-

тическая нефропатия (22,3 %), гипертоническая 

нефропатия (10,1 %), врожденные аномалии раз-

вития верхних мочевых путей, в том числе, поли-

кистозная болезнь (4,1 %). Артериальная гипер-

тензия (АГ) была у 46,2 % пациентов, анемия – у 

61,3 % больных. Продолжительность ХБП соста-

вила в среднем 23,2±10,1 года. Лечение гемодиа-

лизом проводилось в течение 11,7±6,9 года. Kt/V 

составил в группе среднем 1,4±0,08. 

Помимо диализного лечения, пациенты по-

лучали антигиперпаратиреоидные препараты 

(6,2 %), фосфат-связывающие препараты (67,5 %), 

кальцитриол (33,7 %), антигипертензивные пре-

параты (46,2 %): антагонисты медленных каль-

циевых каналов (82,5 %), бета-адреноблокаторы 

(28,4 %), ингибиторы АПФ (14,5 %), блокаторы 

рецепторов к АТII (6,6 %).

Обследование проводилось по предварительно 

утвержденному протоколу, согласно которому всем 

больным выполнялись рутинные лабораторные и 

инструментальные исследования, регистрирова-

лись факторы риска и клинических проявлений 

ХБП 5 ст., а также показатели, характеризующие 

минерально-костные нарушения (уровни фосфа-

та, кальция крови, паратиреоидный гормон – ПТГ, 

1,25(ОН)D, фактор роста фибробластов – FGF-23, 

α-Кlotho в крови). Второй этап включал в себя по-

вторный осмотр пациентов спустя 3,1 ± 0,1 года, 

а также регистрацию конечных точек, в качестве 

которых были определены случаи фатального и 

нефатального ОИМ. 



Гиперпаратиреоз определялся в случае стойкого превышения 

уровня ПТГ > 300 пг/мл при условии исключения первичных форм, 

гиперфосфатемия – при повышении концентрации фосфата > 1,49 

ммоль/л [13]. Недостаточностью 1,25(ОН)D считалось снижение 

его уровня < 30 нг/мл. Нами 

проводилось разделение груп-

пы по медиане α-Klotho, соста-

вившей 444 пг/мл, и по медиа-

не FGF-23, составившей 63 пг/

мл. Кальцификацию клапанов 

сердца (ККС) оценивали в В- и 

М-режиме при эхокардиоскопии, 

ее выраженность определяли с 

помощью полуколичественной 

шкалы степени кальциноза для 

структур сердца в соответствии 

с рекомендациями International 

Society of Nephrology [13]. С це-

лью визуализации кальцинатов 

брюшного отдела аорты прово-

дилась обзорная рентгеногра-

фия в левой боковой проекции. 

Выраженность кальцификации 

аорты (КАО) рассчитывали по 

шкале Kauppilla. Также анализи-

ровали содружественную ККС 

и КАО, объединяя ее понятием 

сердечно-сосудистой кальцифи-

кации (ССК). 

Статистический анализ по-

лученных данных проводили с 

использованием общепринятых 

параметрических и непараме-

трических методов. Применяли 

стандартные методы описатель-

ной статистики. Центральные 

тенденции оценивали по вели-

чине средних значений и сред-

неквадратического отклонения 

(М±σ). Статистическую значи-

мость межгрупповых различий 

количественных переменных 

определяли с помощью дис-

персионного анализа (ANOVA), 

критерия Манна–Уитни или 

Уилкоксона, бинарных перемен-

ных – с помощью χ2-критерия. 

Для оценки взаимосвязи двух 

переменных использовали кор-

реляционный анализ с расчетом 

непараметрического коэффи-

циента корреляции Спирмена 

(Rs). Оценку влияния признака 

на риск обнаружения друго-

го проводили с применением 

одно- и двухфакторного логит-

регрессионного анализа. Нуле-
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вую статистическую гипотезу 

об отсутствии различий и свя-

зей отвергали при p<0,05. Для 

расчетов использовали пакет 

прикладных статистических 

программ «Statistica Ver. 12.6» 

(«StatSoft, Inc.», США). 

Исходно при обследовании 

средние значения показателей 

минерально-костного обмена со-

ставили: ПТГ – 345±331 пг/мл, 

FGF-23 – 69,9±24,4 пг/мл, α-Klotho 

– 443±145 пг/мл, 1,25(ОН)D – 

27±8,0 нг/мл Р – 1,6±0,36 ммоль/л, 

Са – 2,3±0,32 ммоль/л, Р×Са – 

3,8±1,32 ммоль2/л2. 

Спустя 3 года наблюдения за 

больными были зарегистриро-

ваны следующие конечные точ-

ки: ОИМ нефатальный – 6 слу-

чаев, ОИМ фатальный – 4 слу-

чая, всего 10 случаев. Нами был 

проведен логит-регрессионный 

анализ с оценкой вероятности 

развития всех случаев ОИМ, ре-

зультаты которого представлены 

в табл. 1.

Гиперфосфатемия как само-

стоятельно, так и в сочетании 

с повышением уровня FGF-

23(FGF-23-1+Р1/0) и снижением 

уровня α-Klotho (FGF-23-1+ 

α-Klotho1+Р1/0), сопровождает-

ся повышением риска развития 

ОИМ. 

Статистически значимое не-

гативное влияние на риск также 

оказывал дефицит 1,25(ОН)D
3
 

как изолированный, так и в со-

четании с повышенным уровнем 

FGF-23 [FGF-23-1+1,25(ОН) D
3
-

0/1] и ПТГ [ПТГ1+1,25(ОН) D
3
-

0/1]. Важно заметить, что при 

прогнозировании риска разви-

тия ОИМ немалую роль также 

играли проявления сердечно-

сосудистой кальцификации как 

в целом (ССК), так и отдельные 

ее проявления (ККС). Наличие 

КАО не продемонстрировало 

статистически значимого влия-

ния на прогноз, хотя значение р=0,05 оказалось близким к досто-

верности. Не только сам факт ККС оказывал влияние на прогноз, 

но и его выраженность – по мере прогрессирования кальцифика-

ции возрастал риск развития ОИМ. 

На основании полученных уравнений регрессии нами была со-
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ставлена схема-таблица оценки риска, которая позволяет осущест-

влять прогнозирование всех случаев ОИМ в зависимости от на-

личия и величины факторов риска из числа минерально-костных 

нарушений (табл. 2). 

Из таблицы видно, что, к примеру, сочетание гиперпаратиреоза 

с дефицитом 1,25(ОН)D
3
 повышает риск развития ОИМ с 4 до 46 %. 

Наличие гиперфосфатемии с уровнем фосфата крови 2,0 повышает 

риск ОИМ в течение трех лет до 20 % в сравнении с нормальными 

значениями уровня фосфата, сопровождающимися риском 4–6 %. 

Следует заметить, что такие параметры минерально-костных 

нарушений, как высокие значе-

ния FGF-23 и низкие значения 

α-Klotho, не обладают само-

стоятельной рисковой актив-

ностью в отношении ОИМ, 

однако реализуют ее в сочета-

нии с гиперпаратиреозом, ги-

перфосфатемией и дефицитом 

1,25(ОН)D
3
, а также косвенно, 

стимулируя развитие ССК. 

Далее нами был проведен 

анализ отдельно в отношении 

случаев ОИМ со смертельным 

исходом и без него. Ниже пред-

ставлены результаты логит-

регрессионного анализа влия-

ния минерально-костных на-

рушений у больных на диализе 

на риск развития нефатальных 

случаев ОИМ (табл. 3).

Также, как и в случае анали-

за всех форм ОИМ, риск нефа-

тального ОИМ возрастал при 

гиперфосфатемии и дефиците 

1,25(ОН)D
3
. Изменения FGF-23 

и ПТГ приобретали прогности-

ческую значимость только в со-

четании с дефицитом 1,25(ОН)

D
3
 [FGF-23-1+1,25(ОН)D

3
-0/1 

и ПТГ1+1,25(ОН)D
3
-0/1], са-

мостоятельно не меняя риск 

развития нефатального ОИМ. 

Также подтвердили свою про-

гностическую значимость ССК 

в целом, и ее разновидности в 

виде ККС и КАО. Важно заме-

тить, что по мере роста выра-

женности КАО возрастал риск 

развития нефатального ОИМ в 

течение 3 лет наблюдения. 

Полученные уравнения 

логит-регрессии позволили 

нам составить номограмму в 

виде схемы-таблицы, с помо-

щью которой возможно оцени-

вать риск развития нефаталь-

ного ОИМ (табл. 4). 

Далее нами предпринята 

попытка анализа в отношении 

фатальных случаев ОИМ. Не-

смотря на то, что их было не-

много и продолжительность 

проспективного наблюдения 
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была трехлетней, это может послужить важным 

инструментом прогнозирования смертельных ис-

ходов у данной категории больных. Ниже пред-

ставлен результат логит-регрессионного анализа 

(табл. 5).

Показал свою прогностическую значимость в 

отношении фатальных ОИМ дефицит 1,25(ОН)

D
3
. Также из факторов минерально-костных на-

рушений дефицит 1,25(ОН)D
3
 в сочетании с по-

вышением уровня FGF-23 [FGF-23-1+1,25(ОН)

D
3
-0/1] и гиперпаратиреозом [ПТГ1+1,25(ОН)

D
3
-0/1] приводили к повышению риска развития 

фатального ОИМ. ССК, в целом, повышает риск 

фатальных форм ОИМ в течение трех лет наблю-

дения, при этом рисковая нагрузка распространя-

ется только на ККС.

Нами была составлена схема-таблица прогно-

зирования риска фатального ОИМ (табл. 6).

Применение разработанных схем-таблиц пред-

полагает возможность индивидуального пациент-

ориентированного прогноза в отношении наибо-

лее опасной категории осложнений – нефаталь-

ных и фатальных форм ОИМ. 

Полученные в ходе исследования данные по-

зволяют подтвердить прогностическую значи-

мость минерально-костных нарушений в отноше-

нии сердечно-сосудистого прогноза. В исследова-

нии уточнено влияние факторов на риск развития 

фатального и нефатального ОИМ. Интересными 

представляются возможности включения в оцен-

ку параметров, отражающих кальцификацию кла-

панов сердца и аорты, а также ее выраженность. 

На наш взгляд заслуживают внимания данные о 

содружественном влиянии нескольких факторов 

из числа минерально-костных нарушений на про-

гноз. Полученные схемы-таблицы могут служить 

аргументом в пользу проведения более масштаб-

ных исследований с целью валидизации методик 

оценки риска и последующего применения их в 

клинической практике. 

Риск ОИМ возрастает при наличии исходной 

персистирующей гиперфосфатемии и дефици-

та 1,25(ОН)D
3
, а также ККС, высоких значений 

FGF-23, но только в сочетании с гиперфосфате-

мией и дефицитом 1,25(ОН)D
3
. Гиперпаратиреоз 

также в условиях дефицита 1,25(ОН)D
3
 повыша-

ет риск развития ОИМ. Риск нефатальных случа-

ев ОИМ повышает также наличие КАО и ее вы-

раженность. 
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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 
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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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Хронический гломерулонефрит (ХГН) отно-

сится к социально значимым заболеваниям с вы-

сокой распространенностью и инвалидизацией 

[1, 2]. Несмотря на улучшение диагностических 

подходов и терапевтических мер при ХГН, коли-

чество пациентов со сниженным качеством жизни 

и неблагоприятным прогнозом увеличивается [3]. 

Известно, что действие первичного аутоиммунно-

го фактора приводит к повреждению клубочка и 

формированию каскада патологических реакций, 

в результате которых возникает фиброз гломеру-

лярного аппарата с развитием дисфункции почек. 

Ее наличие инициирует повреждение сосудистой 

стенки вследствие также системной и интрагло-

мерулярной гипертензии, протеинурии, уремиче-

ской интоксикации [4]. Повреждение сосудистой 

стенки носит генерализованный характер, повы-

шая вероятность развития мультиморбидной пато-

логии – ишемической болезни сердца и мозга, по-

вреждения периферических артерий, хронической 

сердечной недостаточности с ухудшением про-

гноза пациентов с ХГН. Формируется поврежде-

ние и сосудов почек малого диаметра [3]. Микро-

циркуляторное русло имеет важное значение для 

нормального функционирования почек. Известно, 

что клубочковые и перитубулярные сосуды обу-

славливают адекватную работу нефрона в поддер-

жании гомеостаза. Развитие эндотелиальной дис-

функции и разных форм повреждения сосудистой 

стенки приводит не только к функциональной 

рарефикации, но на фоне адаптивного или деза-

даптивного ремоделирования почечной ткани – и 

к структурной рарефикации микроциркуляторно-

го русла, создавая дополнительный фактор агрес-

сии, направленный на тубулоинтерстициальную 

ткань. Таким образом, замыкается порочный круг 

органного и сосудистого повреждения. Неясным 

является ведущий механизм повреждения микро-

циркуляторного русла при ХГН – действие ауто-

иммунного фактора, рарефикация сосудов или 

гемодинамический фактор? 

Проследить морфологические изменения арте-

риального русла малого калибра в динамике у па-

циентов с ХГН затруднительно по техническим и 

экономическим причинам, так как для этого необ-

ходимы частые повторные нефробиопсии. В связи 

с этим возможно использование эксперименталь-

ной модели гломерулонефрита у лабораторных 

животных с определением повреждающих сосу-

дистую стенку факторов.

Целью исследования явилось оценить влия-

ние гемодинамических, тубулоинтерстициальных 

и эндотелиотропных факторов риска на вероят-

ность ремоделирования междольковых артерий в 

экспериментальной модели гломерулонефрита. 

Для формирования экспериментального гломе-

рулонефрита были использованы белые беспород-

ные крысы мужского пола, не имеющие родствен-

ных связей, в количестве 45 особей. Возраст крыс 

составил 6 мес, их масса – 150–200 г. Для приго-

товления суспензии, обладающей антигенными 

свойствами и формирующей гломерулонефрит, 

были использованы 3 крысы. 

Антигенную суспензию готовили следующим 

образом. Под хлороформным наркозом крыс де-
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капитировали, далее отделяли почку и помещали 

на стерильный лоток. После выделения коркового 

слоя почки его измельчали и помещали в центри-

фужный стаканчик с добавлением 10 мл охлаж-

денного 0,9 % раствора натрия хлорида. После 

троекратного центрифугирования в течение 3 мин 

с удалением надосадочной жидкости к получен-

ной смеси повторно добавляли 10 мл охлажденно-

го 0,9 % раствора натрия хлорида с последующим 

центрифугированием в течение 15 мин. Следую-

щим этапом являлось потенцирование антиген-

ных свойств полученной смеси при помощи до-

бавления 10 мл полного адъюванта Фрейнда к 200 

мл полученного при центрифугировании надоса-

дочного остатка. Готовую антигенную смесь (АС) 

хранили в холодильнике при температуре +4 °С.

Оставшиеся 42 особи были разделены на 4 

основные группы (по 9 крыс в каждой группе) и 1 

контрольную (6 крыс). Контрольная группа крыс 

представляла собой здоровых особей на всем про-

тяжении эксперимента. 

Первой, третьей и четвертой группам крыс 

внутрибрюшинно вводили АС трехкратно через 

1 день и однократно через 3 нед с целью формиро-

вания экспериментального гломерулонефрита ан-

тигенной субстанцией коркового вещества почек 

и неполного адъюванта Фрейнда. Расчет необхо-

димого количества АС был выполнен следующим 

образом – на 100 г массы особи использовалось 

100 мкл АС.

Третьей группе крыс дополнительно к внутри-

брюшинному введению АС по схеме в воду добав-

лялся хлорид натрия для развития артериальной 

гипертензии, а четвертой группе – иАПФ (перин-

доприл) для контроля нормотензии. Количество 

введенных солевых растворов третьей группе 

крыс и периндоприла четвертой группе крыс кон-

тролировалось по уровню систолического артери-

ального давления.

Вторую группу крыс составили животные, 

которым внутрибрюшинно вводился только не-

полный адьювант Фрейнда с целью создания не-

специфического иммунного ответа с последую-

щим контролем полученных результатов в первой 

группе животных.

Перед разделением крыс на группы у всех 

лабораторных животных оценивался клинико-

лабораторный профиль. Регистрировались актив-

ность и поведение животных, отсутствие отеков. 

С помощью метаболических клеток, в которые 

помещались животные, производился сбор су-

точной мочи с последующим определением тест-

полосками «Siemens» («Clinitek Microalbumin 9») 

наличия белка мочи. Более того выполнялась ре-

гистрация уровня систолического артериального 

давления (САД) на аппарата «Biopack». Интерпре-

тация данных осуществлялась при помощи ком-

пьютерного обеспечения «Acknowledge Biopack» 

(рис. 1, 2). Все данные, полученные при начальном 

обследовании крыс, патологических изменений не 

выявили.

После разделения крыс на группы аналогич-

ное обследование проводилось на 15-е, 30-е и 60-е 

сутки эксперимента с более частым контролем 

уровня САД в четвертой группе крыс для опти-

мального подбора дозировки периндоприла и со-

хранения нормотензии.

Исходно во всех группах исследования реги-

стрировались уровни САД, соответствующие нор-

мальным значениям (первая группа – 102,74±6,77 

мм рт. ст., вторая группа – 118,9±6,58 мм рт. ст., 

третья группа – 117,35±6,08 мм рт. ст., четвертая 

группа – 117,76±5,47 мм рт. ст., контрольная груп-

па – 120,78±2,71 мм рт. ст.). 

В установленные сроки животные выводились 

из эксперимента по 3 крысы на каждом этапе. При 

этом животное декапитировали, соблюдая пра-

вила эвтаназии, выделяли почку для проведения 

морфологического анализа. Изменения клубоч-

ков почки, соответствующие экспериментально-

му гломерулонефриту, регистрировали начиная с 

15-х суток эксперимента. Учитывали наличие из-

менений тубулоинтерстициальной ткани, а также 

выполняли вазометрию – измерение внешнего и 

внутреннего диаметров междольковой артерии 

(рис. 3). Более того, иммуногистохимическим 

методом выполнялось определение экспрессии 

эндотелиотропных факторов – VEGF и TGFβ в 

междольковых артериях и тубулоинтерстиции на 

3 этапах эксперимента.

Регистрация изменений, выявленных при 

ИГХ, происходила согласно принятым рангам. 

Ранг 0 присваивали при отсутствии экспрессии 

VEGF и TGFβ в ткани, ранг 1 – при экспрессии 

1–24 %, ранг 2 – 25–49 %, ранг 3 – 50–74 %, ранг 

4 – 75–100 %.

Все животные содержались в стандартных 

условиях вивария, соответствующих «Правилам 

проведения работ с использованием эксперимен-

тальных животных», «Европейской конвенции о 

защите позвоночных животных, используемых 

для экспериментов или в иных научных целях». 

Также с учетом данных положений формирование 

больших экспериментальных групп для стандарт-

ного статистического анализа полученных данных 

было невозможным, поэтому использовался опи-
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сательный метод оценки. Статистический анализ 

с применением Statistica 10.0 использовался для 

вычисления средних величин (M±m) с оценкой 

критерия Стьюдента (р).

На основании полученных данных было от-

мечено, что состояние крыс в ходе эксперимента 

отличалось в группах исследования. Адекватное 

поведение и ответы на внешние раздражители 

были зарегистрированы в группе контроля, во 

второй и четвертой группах эксперимента. Тогда 

как крысы третьей и четвертой групп были вялы-

ми со сниженным порогом чувствительности к 

внешним факторам. Отечный синдром также был 

установлен только в третьей и четвертой группах 

лабораторных животных (рис. 4).

В первой и третьей группах крыс уровень САД 

увеличивался на всем протяжении эксперимента, 

достигая максимума к 60-м суткам. Во второй и 

четвертой группах величины САД были сходны-

ми с контрольной группой исследования. В табл. 1 

продемонстрированы средние уровни САД в экс-

периментальных группах согласно установлен-

ным периодам наблюдения.

Анализ динамики наличия белка в моче во 

второй группе эксперимента с введением только 

неполного адьюванта Фрейнда позволил устано-

вить, что на 15-е сутки у 7 крыс из 9 уровень белка 

в моче составил 0,3 г/л, у 1 из 9 крыс – 1 г/л, и у 1 

из 9 крыс белок в моче отсутствовал. На 30-е сут-

ки эксперимента у 3 из 6 крыс уровень белка со-

ставил 0,3 г/л и у 3 из 6 крыс – 3 г/л. На 60-е сутки 

эксперимента белок в моче у всех лабораторных 

животных выявлен не был. 

Значительные изменения уровня белка были 

отмечены в первой (введение АС) и в третьей (с 

введением солевых растворов) группах крыс. На 

рис. 5 представлены диаграммы, характеризую-

щие динамику протеинурии в первой, третьей 

группе крыс и с целью сравнения в четвертой 

группе крыс с развившимся экспериментальным 

гломерулонефритом и нормотензией.

Анализ полученных данных результатов вазо-
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метрии позволил установить значительные изме-

нения в структуре междольковой артерии в первой 

и третьей группе крыс с нарастанием ремоделиро-

вания к концу эксперимента, тогда как во второй 

и четвертой группах внешний и внутренний диа-

метры артерий были сопоставимы с контрольной 

группой (табл. 2).

Необходимо отметить, что во всех основных 

экспериментальных группах были получены 

признаки гломерулонефрита. Однако в первой и 

третьей группах наблюдалось значительное уве-

личение тубулоинтерстициальных изменений со-

ответственно срокам эксперимента. В четвертой 

группе крыс также происходило нарастание мор-

фологических признаков тубулоинтерстициаль-

ного повреждения, однако менее выраженные по 

сравнению с первой и третьей группами. Морфо-

логические изменения гломерулярного аппарата 

во второй экспериментальной группе носили вос-

палительный характер с нивелированием призна-

ков на 60-е сутки. Полученные данные ожидаемы 

и могут быть объяснены транзиторной неспеци-

фической иммунной реакцией. 

Проведение ИГХ-анализа в сосудистой и ту-

булоинтерстициальной тканях позволило устано-

вить, что экспрессия VEGF и TGFβ определялась 

во всех основных группах исследования, но с раз-

ной степенью выраженности. В контрольной груп-

пе крыс экспрессия эндотелиотропных факторов 

не выявлена. В первой группе крыс экспрессия в 

междольковой артерии и тубулоинтерстиции со-

ответствовала рангу 1 на 15-е сутки эксперимен-

та. В последующие сроки контроля экспрессия 

эндотелиотропных факторов не установлена. Не-

обходимо отметить, что экспрессия VEGF и TGFβ 

происходила одинаково в междольковой артерии 

и тубулоинтерстиции соответственно сроку экс-

перимента (рис. 6, 7).

Выявление маркеров ремоделирования сосуди-

стого русла высокоактуально в настоящее время 

с учетом повышения распространенности хрони-

ческих неинфекционных заболеваний. Наличие 

структурной перестройки артериального русла при 

хронической патологии является, с одной стороны, 

признаком дезадаптивных процессов, связанных с 

основным заболеванием, с другой стороны – фак-

тором, значительно усугубляющим патогенетиче-

ский процесс и прогноз хронической патологии 

[5]. Данных, касающихся структурной перестройки 

артерий почек малого диаметра при хронической 

патологии почек (ХБП), крайне мало. В основном 

исследования, посвященные состоянию малого ар-

териального русла, проводятся с помощью данных 

допплерографии с оценкой резистивного индекса 

и плотности сосудистого русла у пациентов с ХБП 

гипертонического генеза [6]. Также известны рабо-

ты, демонстрирующие оценку изменения артерий 

почек малого калибра, при ишемии почек (в экспе-

риментальных моделях) и диабетической нефропа-

тии [3]. Во всех исследованиях авторы указывают 

на большую значимость адекватности функцио-

нирования малого артериального русла почек при 

наличии патологии тубулоинтерстициального ап-

парата – снижение темпов уменьшения фильтраци-

онной функции почек, необратимых гломеруляр-

ных и интерстициальных изменений, поддержание 

гомеостатической функции.

Работ, посвященных морфологическому изуче-

нию ремоделирования артерий почек малого диа-

метра при ХГН, нет. Основываясь на возможных 

повреждающих факторах артерии почек малого 

диаметра при ХГН, нами было предположено вли-

яние иммуноопосредованного, системного гемо-

динамического и тубулоинтерстициального фак-

тора (как проявление феномена «разрежения») на 

β

β



ремоделирование артерий почек малого диаметра 

при ХГН. В результате проведенного исследования 

продемонстрированы морфологические и клини-

ческие показатели экспериментального гломеруло-

нефрита. Во всех группах крыс, которым вводился 

внутрибрюшинно гомогенат коркового слоя почек и 

неполный адъювант Фрейнда, были отмечены мор-

фологические (тубулоинтерстициальные измене-

ния, экспрессия тканевых и сосудистых иммунных 

медиаторов) и лабораторные признаки гломеруло-

нефрита (нарастание протеинурии, формирование 

отечного синдрома). Повышение уровня САД ре-

гистрировалось в группах с введением антигенной 

смеси с или без дополнительного введения хлорида 

натрия с водой. В данных группах проявления экс-

периментального гломерулонефрита были макси-

мальными, с тяжелыми клиническими признаками 

в виде отечного синдрома и нарушения поведения 

крыс. В группе с введением антигенной смеси, но с 

коррекцией периндоприлом уровня САД, выявлена 

менее выраженная протеинурия, однако, сохраня-

ющаяся до конца эксперимента. ИГХ-анализ также 

позволил установить экспрессию VEGF и TGFβ во 

всех группах эксперимента с введением антиген-

ной смеси, но с меньшими показателями в группе 

крыс, получавших периндоприл и сформирован-

ной нормотензией. При оценки вазометрических 

показателей междольковых артерий установлено, 

что структурные изменения происходили в груп-

пах крыс с высоким уровнем САД.

В связи с этим можно предположить, что си-

стемный гемодинамический фактор является ве-

дущим механизмом в ремоделировании артерий 

почек малого диаметра при гломерулонефрите. 

Несмотря на наличие признаков активного гло-

мерулонефрита (протеинурия, экспрессия иммун-

ных медиаторов) при наличии нормотензии, соз-

данной ингибированием тканевого и сосудистого 

влияния РААС, структурной перестройки артерий 

почек малого диаметра не происходит. 

Изучение влияния аналогичных эксперимен-

тальной модели факторов на ремоделирование ар-

терий почек малого калибра проведено нами ра-

нее в когорте пациентов с ХГН. Установлен пер-

востепенный вклад в структурную перестройку 

малого артериального русла увеличения степени 

и стадии АГ, уровня САД, а также тубулоинтер-

стициальных фиброза и воспаления [7–9]. 

В результате выполненного эксперимента 

на лабораторных крысах продемонстрирована 

первостепенная значимость влияния системного 

гемодинамического фактора на ремоделирование 

артерий почек малого калибра, тогда как клинико-

лабораторные и морфологические признаки ак-

тивности гломерулонефрита влияния не показали. 

Установлено, что применение иАПФ (периндопри-

ла) формирует ингибирование тканевых и сосуди-

стых эффектов РААС у лабораторных животных. 

Полученные сведения могут являться основой для 

продолжения проведения исследований в данной 

области с расширением теоретических знаний о 

патогенетических механизмах ХГН, а также диа-

гностических и терапевтических воздействиях.
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В настоящее время концепция социально-

экономического развития Республики Ингушетия 

тесно связана с проблемами и направлена на охра-

ну репродуктивного здоровья [1, 2]. Однако для 

кавказского региона характерны народные тра-

диции и менталитет, связанные с особенностями 

охраны здоровья ребенка [3]. Поэтому изучение 

медико-социальных факторов, влияющих на раз-

витие нарушений репродуктивного здоровья де-

тей и подростков, имеет актуальное значение.

Хронические урогенитальные воспалительные 

процессы в дошкольном возрасте ведут к репро-

дуктивным нарушениям и относятся к социаль-

ным и экономическим проблемам современного 

здравоохранения [4]. В Российской Федерации 

вульвовагинит (ВВ) занимает первое место в 

структуре детской гинекологической заболевае-

мости [5]. Основную группу составляют бактери-

альные ВВ, связанные с ростом факультативно-

анаэробной микрофлоры, при этом у девочек 

дошкольного возраста с рекуррентными инфек-

циями мочевых путей (ИМП) отмечается реци-

дивирующее течение ВВ [6–9]. Этиологию ВВ 

традиционно связывают с недостаточными ги-

гиеническими навыками, использованием более 3 

типов средств интимной гигиены [10–12]. Однако 

на фоне нарушения гигиенических правил разви-

ваются преимущественно легкие формы ВВ [5]. 

Экстрагенитальным заболеваниям, включая ре-

куррентные ИМП, принадлежит ведущая роль в 

развитии тяжелых форм вульвовагинита у девочек 

дошкольного возраста [8, 9, 13–16]. 

Считают, что при ИМП в дошкольном возрасте 

вульвовагинит отмечается у 57  % пациенток [17]. 

В основе профилактики и прогнозирования реци-

дивирующего течения ВВ у девочек дошкольного 

возраста с ИМП лежит оценка медико-социальных 

факторов риска, что в настоящее время имеет ак-

туальное значение.

Цель исследования: изучить медико-социальные 

факторы риска развития рецидивирующего тече-

ния вульвовагинита у девочек дошкольного возрас-

та, страдающих инфекциями мочевых путей.

Проспективное контролируемое рандомизи-

рованное исследование проведено в ГБУ «Центр 

охраны материнства и детства» (ЦОМД), г. На-

зрань, РИ (гл. врач – Э.Б. Кодзоева) и в Назранов-

ской женской консультации при ГБУ «Республи-

канская поликлиника» (зав. женской консульта-

цией – М.Ю. Тангиева) в 2013–2018 гг. Обследо-

вание девочек с ИМП проводилось с участием и 

при постоянном консультированиии заведующего 

кафедрой педиатрии с курсом неонатологии ФПК 

и ППС ФГБОУ ВО РостГМУ Минздрава России 

д-ра мед. наук проф. Г.М. Летифова. 

Было обследовано 107 девочек в возрасте 

3–6 лет, из них: 1-я группа (n=45) – пациентки с 

вульвовагинитом на фоне рекуррентной неослож-

ненной инфекции мочевых путей (ВВ+ИМП); 

2-я группа (n=32) – пациентки с изолированной 

формой ВВ (иВВ); 3-я группа (n=30) – девочки 1-, 

2-й групп здоровья. Критериями включения в 1-ю 

группу явились согласие родителей на участие в 

исследовании; возраст 3–6 лет, установленный ди-

агноз вульвовагинит (N 76.1), рекуррентные ИМП 

(N 30.1), более 2 случаев за 6 мес, отсутствие дру-

гих экстрагенитальных, инфекционных и пара-

зитарных заболеваний; во 2-ю группу – согласие 

родителей на участие в исследовании, возраст 3–6 

лет; ВВ (N 76.1), отсутствие экстрагенитальных, 

инфекционных и паразитарных заболеваний; в 

3-ю группу – девочки 1-, 2-й групп здоровья с от-

сутствием ИМП в течение 3 мес наблюдения, от-

сутствием антибактериальной терапии в течение 

1 года, наличием информированного согласия ро-

дителей. Диагноз ИМП (хронический интерстици-

альный цистит (N30.1)) верифицировался в усло-

виях педиатрического участкового наблюдения, 

включая общедоступные методы диагностики, та-

кие как общий анализ мочи, анализы мочи по Нечи-

поренко, проба Зимницкого, УЗИ мочевого пузыря, 

почек, определение функции очищения (мочевина, 

креатинин крови), бактериологическое исследо-

вание мочи, по показаниям экскреторную урогра-

фию, микционную цистоуретрографию, урофлоу-

метрию, статическую сцинтографию почек. 

Проанализированы основные параметры со-

циального анамнеза, включая полноту семьи, 

возраст, образование и профессию родителей, 

психологический климат в семье, наличие или 

отсутствие в семье вредных привычек, асоциаль-

ных форм поведения, жилищно-бытовые условия, 

материальную обеспеченность семьи, санитарно-



гигиенические условия воспитания ребенка и уход 

за ним. Вопросы касались уровня гигиенической 

культуры родителей, соблюдения правил интим-

ной гигиены в семье. Выясняли, является ли де-

вочка «организованной», т.е. посещает дошколь-

ное образовательное учреждение (ДОУ) или нет. 

Социальный анамнез оценивали по следующим 

критериям: благополучный – факторы риска от-

сутствуют; неблагополучный – 3–4 фактора ри-

ска; группа риска по отягощенности социального 

анамнеза – 1–2 фактора риска. Анализ данных 

биологического анамнеза проводили на основа-

нии полученных сведений о антенатальном, пе-

ринатальном, интранатальном, неонатальном и 

грудном периодах жизни человека. Оценивали 

биологический анамнез как отягощенный – нали-

чие 1 фактора риска и более; неотягощенный – от-

сутствие факторов риска.

Статистический анализ выполнен с исполь-

зованием лицензионных пакетов прикладной 

программы «SPSS Statistics 17,0 for Windows». 

Определяли среднее значение (М), стандартную 

ошибку среднего (m), объем выборки (n). Про-

верка распределения исходных переменных на 

нормальность проведена с использованием крите-

рия Колмогорова–Смирнова. Проверка гипотез о 

равенстве двух средних для переменных с распре-

делением, отличным от нормального, – с помо-

щью U-критерия Манна–Уитни. Достоверность 

различий относительных величин оценивали с 

использованием критерия χ2. Для оценки силы 

связи между предиктором и исходом вычисляли 

отношение шансов (OR) и относительный риск 

(RR), которые приводили с 95 % доверительным 

интервалом. Нулевую статистическую гипотезу 

об отсутствии различий и связей отвергали при 

p<0,05.

Средний возраст (M±m) пациенток в 1-й груп-

пе составил 4,37±0,16, во 2-й группе – 4,31±0,18 

года и в контрольной группе – 4,37±0,19 года и 

был аналогичным (р>0,1). 

В табл. 1 приведена структура социальных 

факторов, выявленных у пациенток с ВВ и дево-

чек контрольной группы. 

По данным табл. 1 пациентки с ВВ на фоне 

ИМП в сравнении с пациентками с изолирован-

ным ВВ и здоровыми девочками-дошкольницами 

чаще проживали в селе (82,2 % против 15,6 %, 

26,7 % соответственно, p=0,012), образователь-

ный ценз их матерей был значимо ниже, чаще они 

были из многодетных семей (86,7 % против 43,8 %, 

46,7 %, р=0,0018) и чаще относились к группе до-

школьниц, не посещающих ДОУ (75,6 % против 

12,5 %, 40 %, р=0,0011). Кроме того, в семьях де-

вочек с сочетанным ВВ денежные доходы были 

ниже величины прожиточного минимума (75,6 % 

против 12,5 %, 40 %, р=0,0013) и, соответственно, 

присутствовало неполноценное питание (86,7 % 

против 43,8 %, 46,7 %, р=0,011). 

В табл. 2 представлены данные о гигиениче-

ской культуре в семьях девочек проспективных 

групп наблюдения.

Установлено, что по сравнению с пациентками 

с ВВ уровень гигиенической культуры был значи-

 



мо выше у девочек контрольной группы. Самый 

низкий уровень гигиены отмечался в 7-й группе 

у пациенток с изолированными формами ВВ. Вы-

явлено, что знания о правилах интимной гигиены 

девочки чаще отсутствовали у матерей пациен-

ток с изолированными формами вульвовагинита, 

чем у матерей девочек 1-й и контрольной групп. 

Ежедневный туалет наружных половых органов 

выполнялся лишь у каждой второй девочки с изо-

лированным ВВ, при этом ежедневная смена ниж-

него белья происходила только у ⅓, 84,4 % – не 

имели отдельной мочалки и полотенца. В отличие 

от пациенток 1-, 2-й групп с наличием ВВ девочки 

контрольной группы чаще пользовались индиви-

дуальными средствами гигиены. Оценка особен-

ностей социального анамнеза пациенток проспек-

тивных групп представлена в табл. 3.

Представленные данные свидетельствуют, что 

социальный статус был достоверно ниже у дево-

чек, страдающих ВВ на фоне ИМП. У этих же 

пациенток социальный анамнез сопровождался 

повышением частоты плохих жилищно-бытовых 

условий, низкой материальной обеспеченностью 

семьи, нарушениями со стороны санитарно-

гигиенических условий воспитания ребенка и 

особенностей гигиенического ухода за ним. 

Выявлено, что у пациенток 1-й группы наличие 

в анамнезе гестационных осложнений было зна-

чимо больше, чем у пациенток, страдающих изо-

лированным ВВ и девочек контрольной группы 

(р=0,037), при этом среди осложнений гестации у 

22,2 % отмечался гестационный пиелонефрит, а у 

13,6 % – преждевременные роды, кесарево сече-

ние (22,2 %) (р=0,027). Перинатальное поражение 

ЦНС (22,2 %), интранатальная асфиксия (17,8 %) 

также значимо чаще встречались у пациенток 1-й 

группы (р=0,023). Кроме того, у последних оцен-

ка по шкале Апгар была значимо ниже (6,9±0,3 

балла против 8,9±0,4 балла – у пациенток с иВВ и 

8,7±0,2 балла – у девочек контрольной группы), а 

средняя масса при рождении (2543,7±94,2 г) была 

значимо ниже, чем у девочек с изолированным 

вульвовагинитом (3388,9±174,2 г) и девочек кон-

трольной группы (3106,3±56,9 г) (р=0,0011), груд-

ное вскармливания было достоверно короче или 

практически отсутствовало (40 %). В табл. 4 при-

ведена оценка биологического анамнеза девочек 

проспективных групп наблюдения.

Данные, приведенные в табл. 4, свидетельство-

вали о значимом преобладании отягощенного био-

логического анамнеза у пациенток 1-й группы по 

сравнению с пациентками с изолированным ВВ и 

 

 



девочками контрольной группы. В табл. 5 пред-

ставлены полученные статистические значения 

отношения шансов и относительного риска раз-

вития рецидивирующего течения ВВ у пациенток 

с ИМП.

Выявлено, что на первом ранговом месте у 

пациенток с ИМП стоит неблагополучный соци-

альный анамнез, включающий такие факторы, как 

проживание в сельской местности, среднее обра-

зование у родителей, «неорганизованная девоч-

ка», низкое материальное состояние, отсутствие 

полноценного питания [OR=28,12 (15,05–62,12), 

р=0,001], на втором – отягощенный биологиче-

ский анамнез, включая перенесенный матерью ге-

стационный пиелонефрит [OR= 21,11 (14,1–60,2), 

p=0,001] и на третьем – ребенок из многодетной 

семьи [OR=19,55 (14,11–40,22), p=0,001]. 

Соматические заболевания относят к ведущим 

факторам риска развития вульвовагинита у дево-

чек [18]. Полученные нами данные подтверждают 

мнение Ю.А. Гуркина и соавт., что ВВ на фоне 

экстрагенитальной патологии относится к ис-

тинному тяжелому заболеванию, резистентному 

к стандартному лечению [5]. Отсутствие коррек-

ции и реабилитации гинекологической патологии 

в данной когорте пациенток может привести к 

стойким нарушениям вагинального микробио-

ценоза, «вагинальному бесплодию», ранним ре-

продуктивным нарушениям [5, 19–21]. Авторы 

рассматривают санацию влагалища девочки и как 

прегравидарную подготовку [19]. Признано, что 

воспалительные гинекологические заболевания у 

девочек могут быть предикторами развития воспа-

лений женской половой сферы в репродуктивном 

периоде [4]. При изучении медико-социальных 

факторов было установлено, что пациентки с ВВ 

на фоне ИМП в сравнении с пациентками с ВВ на 

фоне частых простудных заболеваний и изолиро-

ванным ВВ чаще проживали в селе (p<0,001). По 

мнению И. В. Шишкиной и соавт., состояние здо-

ровья детей, проживающих в сельской местности, 

в настоящее время проблематично [22]. Авторы 

считают, что определенные трудности возникают 

и у многодетных семей, что характерно для Респу-

блики Ингушетия. Пациентки с ИМП 1-й группы 

в сравнении с пациентками с изолированными 

формами вульвовагинита и девочками контроль-

ной группы значимо чаще были из многодетных 

семей (р <0,001) и чаще относились к группе не-

организованных дошкольников (р <0,001). Ряд 

авторов указывают на низкий уровень здоровья. 

Установлено, что в семьях девочек с сочетанным 

ВВ денежные доходы были ниже величины про-

житочного минимума и, соответственно, присут-

ствовало несбалансированное неполноценное пи-

тание. Л.Р. Барахоева, М.А. Арсельгова полагают, 

что главным препятствием социального благопо-

лучия Республики Ингушетия является ограниче-

ние по доходам [1]. По данным авторов, доля на-

селения РИ с доходами ниже прожиточного мини-

 

 



мума имеет тенденцию роста за последние 5 лет, 

что является отрицательным явлением.

Установлено, что уровень гигиенической куль-

туры был значимо выше у девочек контрольной 

группы. Самый низкий уровень гигиены отме-

чался у пациенток с изолированными формами 

ВВ, при этом у 37,5 % их матерей практически 

отсутствовали знания о правилах интимной ги-

гиены девочки, ежедневный туалет наружных 

половых органов выполнялся лишь у ½ девочек, 

ежедневная смена нижнего белье была отмечена 

у ⅓, 84,4 % девочек не имели отдельной мочалки 

и полотенца. Исследования ряда авторов показа-

ли большое значение гигиенической культуры и 

практики в этиологии ВВ у девочек [10–12]. В ис-

следованиях А.В. Казаковой и соавт. рассмотрена 

взаимосвязь влагалищного микробиоценоза от 

формирования у девочки гигиенических навыков 

в половом онтогенезе [11]. Полученные нами дан-

ные не противоречат приведенным данным лите-

ратуры и свидетельствуют о том, что в развитии 

изолированных форм ВВ ведущими факторами 

остаются нарушения правил интимной гигиены. 

Однако мы согласны с мнением Ю.А. Гуркина и 

соавт., что это практически всегда легкие формы 

ВВ, проходящие от правильного ухода [5]. При 

сочетанных ВВ ведущую роль играет состояние 

реактивности макроорганизма, это тяжелые фор-

мы, нуждающиеся в правильном диспансерном 

наблюдении и реабилитации [25]. 

Выявлено, что у пациенток с ИМП 1-й группы 

по сравнению с пациентками с изолированным ВВ 

2-й группы и девочками контрольной группы чаще 

отмечалось осложнённое течение антенатального 

периода, включая перенесенный матерью во время 

беременности гестационный пиелонефрит, родо-

разрешение путем кесарева сечения, было короче 

время грудного вскармливания или оно практиче-

ски отсутствовало (р<0,05). Антенатальный след в 

анамнезе девочек с нарушением репродуктивного 

здоровья подтвержден в исследованиях С.И. Елги-

ной и соавт. [26]. Наши результаты также не проти-

воречат этому. Однако взгляд на патогенез различа-

ется. По-видимому, патологическое течение анте-

натального периода относится к фону, на котором в 

дальнейшем развиваются стойкое нарушение адап-

тации, расстройство иммунного и гормонального 

статуса, приводящее к рецидивам ВВ у пациенток 

с рекуррентными ИМП в дошкольном возрасте. 

Таким образом, у пациенток с вульвоваги-

нитом и рекуррентным течением ИМП имеется 

отягощенный социальный и биологический анам-

незы, при этом фоновые факторы риска развития 

рецидива воспалительного процесса в области ге-

ниталий связаны с неблагополучным социальным 

анамнезом, включая проживание в сельской мест-

ности, многодетность, отягощенным биологиче-

ским анамнезом, включая перенесенный матерью 

гестационный пиелонефрит. При диспансерном 

ведении девочек с ИМП и вульвовагнитом необ-

ходим междисциплинарный подход с учетом вы-

явленных нами медико-социальных факторов в 

профилактике рецидивирующего течения. 
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за и обсуждения книги проф. А.И. Неворотина 

«Матричный фразеологический сборник: посо-

бие по написанию научной статьи на английском 

языке». 

Четвeртая часть этой серии статей посвящена 



описанию результатов экспериментов. Мы пред-

ставляем высокорекомендованный способ как 

описать полученные результаты. Главным обра-

зом, мы обсуждаем объект исследования. Мы де-

монстрируем способы как охарактеризовать выбор 

объекта и его появления, особенности его локали-

зации и тонкости его описания по-английски.

Исследователь наблюдает

(видеть или не видеть, наблюдать; нечто видно 

или не видно)

1. We saw (observed; were able to see; failed to 

see)... Версия 1: ... the abnormal mitochondria. Вер-

сия 2: ...that most mitochondria were abnormal. 

Перевод: Мы видели (наблюдали; смогли ви-

деть; не смогли) 

Версия 1: видеть... ненормальные... Версия 2: 

...что... были ненормальными.

2. The (An image of the) GA was commonly 

seen (observed)... Версия 1: ...in the perinuclear 

area. Версия 2: ...to contain dense inclusions.

Перевод: (Изображение) ...обычно видели (на-

блюдался)... 

Версия 1: ...в ...области. Версия 2: ...что содер-

жит... 

3. It is (was) not difficult to see... Версия 1: ...the 

abnormal mitochondria. Версия 2: ...that most mi-

tochondria were abnormal.

Перевод: Не трудно было видеть... Версия 1: 

...ненормальные... 

Версия 2: ...что... были ненормальными.

4. No image of the mitochondrion was seen in this 

area. 

Перевод: Ни одного изображения... не было 

видно... 

5. The abnormal mitochondria were never ob-

served in the perinuclear area...

Перевод: ...никогда не наблюдались в... зоне.

6. In addition, numerous dead cells were visible at 

the base of the alveolar epithelium. 

Перевод: ...клетки были видны... в основании...

7. The clusters of malignant cells were obvious 

just beneath the basal lamina.

Перевод: Скопления ...клеток были видны 

(«бросались в глаза») cразу же под...

8. The (An excellent) visibility of the mitochon-

drial inclusions was associated with the technique 

employed. 

Перевод: (Великолепная) видимость... ассоци-

ировалась с...

9. A loss (gaining) of visibility of this structure 

was... Версия 1: ...apparent. Версия 2: ... caused by 

severe overstraining with heavy metal salts. 

Перевод: Утрата (приобретение) (способности 

быть видимой) у этой структуры была... Версия 1: 

...очевидной. Версия 2: ...вызвана...

Объект обнаружен

(нечто найдено, отмечено, визуализировано, 

документировано)

1. Lysosomes were occasionally found (detect-

ed) in the Golgi area. 

Перевод: ...иногда находили (обнаруживали)...

2. HIV particles have never been found (detect-

ed) within the neuron. 

Перевод: ...никогда не находили (обнаружива-

ли) внутри...

3. It was found (detected) that lysosomes con-

tain lipid inclusions. 

Перевод: Было найдено (обнаружено), что...

4. After this technique, intralysosomal inclusions 

were (commonly) visualized in this area. 

Перевод: ... (обычно) визуализоровались...

5. Visualization of the intra-cysternal VLDL par-

ticles... Версия 1: ... was of rare occurrence. Вер-

сия 2: ...requires harsh heavy metal staining. 

Перевод: Визуализация... Версия 1: ...была ред-

ким случаем. Версия 2 ...требует...

6. These alterations were recorded both physi-

ologically and statistically. 

Перевод: Эти изменения отмечались...

7. These alterations were documented (regis-

tered) both physiologically and histologically.

Перевод: Эти изменения документировались 

(регистрировались)...

Объект показывает нечто

(объект или метод показывают нечто, проявля-

ет себя таким-то образом; как выглядит объект)

1. The hepatocytes (The technique employed) 

showed (revealed; displayed; exhibited; demon-

strated)... Версия 1: ...considerable destruction of 

mitochondria. Версия 2: ...that mitochondria were 

mostly destroyed. 

Перевод: ...показывали (впервые показали; по-

казывали на экране или под микроскопом; убеди-

тельно показывали; демонстрировали)... Версия 1: 

... значительное разрушение... Версия 2: ...что... 

были в большинстве разрушенными.

2. Numerous (Occasional) images of mitochon-

dria showed a considerable destruction of their cris-

tae … 

Перевод: Многочисленные (Изредка встречаю-

щиеся) изображения... показывали...



Перевод: ... были (могли быть) различены (т.е. 

найдены среди других – А. Н.) в пределах...

9. A certain amount of disorder was discernible 

in these zones.

Перевод: (Некоторый) беспорядок был заметен...

Что представляет собой объект

(чем является объект по своей сущности, виду, 

или благодаря сходству с чем-то)

1. The primary lysosome is an intracellular vesi-

cle filled with acid hydrolases. 

Перевод: ...лизосома является внутриклеточ-

ным пузырьком...

2. The multivesicular body presents (represents) 

a lysosomal structure. 

Перевод: ...представляют собой (является пред-

ставителем) лизосомальную структуру.

3. These area presented (represented) a picture 

typical of local tissue necrosis. 

Перевод: Эта область представляла собой (яв-

лялась представителем) картины, типичной для...

4. This structure presents the a general appear-

ance (resemblance) of the primary lysosome. 

Перевод: Эта структура представляет собой 

обычную по виду (~по сходству) ...лизосому.

5. This structure has (bears) the a general ap-

pearance of (resemblance to; signs of) the primary 

lysosome. 

Перевод: Эта структура имеет (несет в себе) 

обычный вид (сходство; признаки)...

6. Unexpectedly, the bacterial strain that 

caused general concern of the local epidemiologists 

has turned out (proved) to be that of inoffensive E. 

Coli variety. 

Перевод: Неожиданно эта линия бактерий, ко-

торая вызывала общую озабоченность, оказалась 

безобидным вариантом...

Представление иллюстративного материала 

(ссылки в тексте на рисунки и таблицы)

1. Figure Legends. 

Перевод: Подписи к рисункам (Оглавление к 

cоответствующему разделу в рукописи научной 

статьи).

2. Absolute temperature and exposure duration are 

the most important parameters used to predict tissue 

damage (Figure 1). 

Перевод: (Рис. 1). В настоящее время сокраще-

ние Fig. используется редко – А. Н.).

3. Working model for major glycosylation events 

is presented in Figure 10. 

Перевод: Рабочая модель... представлена на 

рис. ...

3. Notable (Rather interesting; Of importance) 

are clinical data which show (showing) high fever 

episodes in this population. 

Перевод: Примечательны (Весьма интересны; 

Важны) клинические данные, которые показыва-

ют (показывающие)...

4. Theory of mind first manifest itself in joint 

attention and protodeclarative pointing. 

Перевод: Теория мышления впервые проявила 

себя в...

5. The nuclei appeared (looked; seemed) normal 

(abnormal; altered; pycnotic). 

Перевод: выглядели (смотрелись; казались)...

6. This structure appears as a malignant tumor. 

Перевод: ...выглядит как...

Идентификация объекта

(объект идентифицирован, распознан)

1. This structure was (easily; readily) identified 

(identifiable) ... Версия 1: ...histochemically. Вер-

сия 2 ...with use of the marker. Версия 3: ... due to 

the high resolution optical system used. 

Перевод: Эти структуры легко (просто) иден-

тифицировались (были идентифицируемы) ...Вер-

сия 1: ...гистохимически (название метода – А. Н.). 

Версия 2 ...с использованием метода... Версия 3: 

...благодаря...

2. We were able (unable; failed) to identify (rec-

ognize) this type of specific granules. 

Перевод: Мы смогли (не смогли; нам не удава-

лось) идентифицировать, распознать...

3. This type of specific granules was (easily, 

readily) recognized (recognizable).

Перевод: Этот тип... легко (просто) распозна-

вался (был распознаваем).

4. One or more lysosomes were found with rec-

ognizable inclusions. 

Перевод: ...были найдены с распознаваемы-

ми...

5. The cytosolic domain in the B-subunit was dif-

ficult to identify (recognize)... with this technique. 

Перевод: ...был сложен для того, чтобы иден-

тифицировать (распознать)...

6. The lysosomal matrix was (became) unrecog-

nizable due to a fault in the technique used. 

Перевод: ...был (становился) нераспознавае-

мым из-за...

7. Counterstaining renders these structures un-

recognizable. 

Перевод: ...делает эти структуры нераспозна-

ваемыми.

8. Solitary microbodies were (can be) discerned 

within the occasional cell protrusion. 



17. For irradiation in air, the asymptotic tempera-

ture reached up to 118.60 С for TC15 subject to the 

most directed irradiation (Figure 3, Table 1). 

Перевод: ... (рис. 3, табл. 1).

18. The widths of the lesion did not change signifi-

cantly (Tables 3,4). 

Перевод: ... (табл. 3, 4).

19. Table 2 gives body weight lowering effect 

following the therapy schedules applied. 

Перевод: Таблица 2 дает эффект снижения веса 

тела вслед за...

20. The parameters used in the Monte Carlo 

simulations are shown in Table 2.

Перевод: Параметры, использованные... пока-

заны в таблице 2.

21. The treatment effect, generally long-term tis-

sue damage, is based on a variety of thermal laser-

tissue interactions...Версия 1: ...characterized in 

Table 1. Версия 2: ...as summarized in Table 1. 

Перевод: Лечебный эффект... основан на... Вер-

сия 1: ...как охарактеризовано в таблице 1. Версия 

2: ... как суммировано в таблице 1.

22. Table 1 lists mammalian cell types susceptible 

to the drug. 

Перевод: Таблица 1 перечисляет...

Появление

(oбъект появился, возник, сформировался, в 

том числе, из чего-то)

1. These structures appear... Версия 1: ...just 

after exposition to this drug. ...Версия 2: ... due to 

exposition to this drug. 

Перевод: Эти структуры появляются... Вер-

сия 1: ...cразу после экспозиции... Версия 2: ...бла-

годаря экспозиции...

2. The appearance of lysosome...Версия 1: 

...took place just after the start of the test. ... Вер-

сия 2: ... correlated with the start of endocytic ac-

tivity. ... Версия 3: ... was documented three hours 

later.

Перевод: Появление... Версия 1: ...имело место 

сразу после... 

Версия 2: ...коррелировало с... Версия 3: ...было 

документировано...

3. Following appearance of giant lysosomes a re-

lease of secretory products stopped. 

Перевод: Вслед за появлением...

4. The primary lysosomes emerge from the GA. 

Перевод: ...возникают из...

5. The emergence of secondary lysosomes was 

preceded by high activation of endocytosis. 

Перевод: Появлению... предшествовало...

4. A schematic view (drawing) of the trans AG is 

presented in Figure 5. 

Перевод: Схематический вид (рисунок)... пред-

ставлен на рис. ...

5. A typical survey of glycosylation events is giv-

en in Figure 1. 

Перевод: Типичный обзорный вид... дан на 

рис. ...

6. This drug takes part in multiple bactericidal ef-

fects in a way illustrated diagrammatically in Fig-

ure 2. 

Перевод: ...способом, который иллюстрирует-

ся диаграммой на рис. ...

7. The temperature response far all tissues studied 

showed a continuous temperature rise upon irradia-

tion, which is shown in Figures 4-7, 10, and 12. 

Перевод: ...что показано на рис. ...

8. The patterns of TPP-ase distribution within and 

outside the GA are depicted in Figures 2, 4-6, and 8. 

Перевод: Образцы распределения... изображе-

ны на рис. ...

9. The diagram (Fig. 2) summarizes the main 

findings of the study. 

Перевод: Диаграмма (Рис. 2) суммирует основ-

ные данные этой работы.

10. The emission profile of the fiber tip is shown 

(presented) in Figure 2.

Перевод: Профиль эмиссии... показан (пред-

ставлен) на рис. ...

11. Figure 3 shows the measured and calculated 

volumes of coagulation. 

Перевод: рис. 3 показывает... объемы...

12. Figure 1 shows a photograph (micrograph) 

of the developed diffuser. 

Перевод: Рис. 1 показывает фотографическое 

изображение (микрофотографию) разработанного 

(в данном исследовании) рассеивателя.

13. Figure 2 shows the setup used to measure 

the near field intensity distribution. 

Перевод: Рис. 2 показывает настройку (прибо-

ра), используемую для того, чтобы измерять...

14. As shown in Figure 3, the advantageous ef-

fect of this schedule is minimizes when using high 

powers. 

Перевод: Как показано на рис. 3... 

15. In Figure 2, the density profile of the diffuser 

is shown. 

Перевод: На рис. ... профиль рассеивателя по-

казан.

16. From Figure 5 it can be noted that the size of 

the lesion has reached a plateau at 6 W for 9 min. 

Перевод: Из (Исходя из) рис. 5 можно отме-

тить, что...



6. The origin of these cells is associated with ge-

netic manipulations. 

Перевод: Происхождение... ассоциируют с...

7. This cell line originates from a wild type of S. 

сerevisae.

Перевод: линия берет начало из...

8. The outer nuclear membrane originates the 

membranes of the RER. 

Перевод: ...мембрана дает начало мембранам...

9. The secretory granules arise from the Golgi 

apparatus. 

Перевод: ...возникают из...

10. The pinocytic microvesicles form (take part 

in the formation of) the endocytic vacuoles. 

Перевод: ...формируют (принимают участие в 

формировании)...

11. The secondary lysosomes are formed of the 

endocytic vacuoles and autophagosomes.

Перевод: ...формируются из...

12. Signal peptides have a capacity to form an 

alpha-helix in interfacial and membrane-mimetic en-

vironments.

Перевод: ...обладают способностью формиро-

вать...

13. In order for this complex to form, BiP would 

have to be displaced. 

Перевод: Для того, чтобы этот комплекс сфор-

мировался...

14. The downstream targets are involved with 

the formation of intermediate metabolites. 

Перевод: ...мишени вовлечены в формирова-

ние...

15. Forming secretory granules were seen in this 

area.

Перевод: Формирующиеся...

16. Nascent granule cores were seen packed with-

in secretory vesicles. 

Перевод: Зарождающиеся...

Присутствие

(нечто имеет место, присутствует; имеет что-

то; наличие чего-то; встречаемость)

1. There was an extensive cell-to-cell relationship. 

Перевод: Имела место... взаимосвязь.

2. Of interest (Located in the basal cytoplasm; 

Scattered between the microfilaments) are the oval 

dense bodies. 

Перевод: ~ Представляя интерес (Расположен-

ные в...; Рассеянные между...) имеются...

3. Two kinds of lysosomes appear to exist (co-

exist). 

Перевод: ...по-видимому, существуют (сосу-

ществуют).

4. The existence (co-existence) of two kinds of 

lysosomes in this cell type was of some interest. 

Перевод: Существование (со-существование) 

двух типов... представляло некоторый интерес.

5. Numerous secretory granules were available... 

Версия 1: in this area. Версия 2: ... for immedi-

ate release. Версия 3: ... as a reservoir of hormonal 

activity.

Перевод: ... имелись в наличии (присутствовали) 

...Версия 1: ...в этой области... Версия 2: ...для немед-

ленного... Версия 3: ...в качестве резервуара...

6. The availability of these structures evidences 

for active regeneration within the area. 

Перевод: Наличие этих структур свидетель-

ствует в пользу...

7. The plasma membrane occurs in all known 

living cells.

Перевод: ...присутствует во всех известных...

8. The activated macrophages occur intermingled 

with secretory cells. 

Перевод: ...находятся вперемешку с...

9. The (A rare) occurrence of these inclusions 

was noted at this stage of the experiment. 

Перевод: (Редкое) наличие (присутствие) 

этих... отмечалось на этой стадии...

10. Active secretoty synthesis suggests the occur-

rence of a continuous series of vesicles between the 

Golgi lamellae. 

Перевод: ...наводит на мысль о наличии...

11. The free end of the cell (All patients under 

study) had microvilli (mild hypertension). 

Перевод: Свободный край... (Все больные в ра-

боте; Все исследуемые пациенты) имел(и) микро-

ворсинки (мягкую гипертензию).

12. The centrioles are (typically; commonly; 

characteristically; usually) present in the cyto-

plasm of the nucleated cells. 

Перевод: ...(типично; как правило; характерно; 

обычно) присутствуют в...

13. In the presence of these vesicles, confluence 

of some granules with the plasmalemma took place.

Перевод: В присутствии этих... имело место 

слияние...

14. The ribosome is present in (sic!) a frequency 

of about 800 particles/μm2. 

Перевод: ...встречается с частотой около... 

(предлог in – в оригинале – А. Н.).

Многочисленность

(объекты многочисленны, встречаются часто, 

преобладают)

1. A great (An increased) number of microfila-

ments was seen in the pseudopods. 



Перевод: Очень большое (увеличенное) коли-

чество... было видно...

2. A striking (distinguishing) feature of the 

mammal epithelial cells in lactation is a large num-

ber of casein granules. 

Перевод: Поразительной (отличительной) чер-

той... является большое количество...

3. A large number (quantity) of lipofuscin bod-

ies was registered in the myocardial cells. 

Перевод: Большое число (количество)... реги-

стрировалось в...

4. Membrane-bound ribosomes are found in great 

numbers (abundance) ...around the nucleus. 

Перевод: ...обнаруживаются в огромных коли-

чествах (в изобилии) вокруг...

5. Numerous casein granules were seen in these 

cells. 

Перевод: Многочленные... были видны в...

6. These cells are characterized by numerous 

(abundant) mitochondria. 

Перевод: ...характеризуются многочисленны-

ми (изобилующими в них)...

7. In a great many patients examined proteinu-

rea took place. 

Перевод: У очень большого числа больных, ко-

торые были обследованы... имела место.

8. Proteinurea is frequently (not infrequently) 

present in these cases. 

Перевод: ...часто (нередко) имеется...

9. The inter-cisternal spaces were abundantly filled 

(packed; invested) with the glycogen granules. 

Перевод: ...пространства были обильно запол-

нены («забиты»; «инвестированы»)... гранулами. 

(Отметим, что последний глагол в данной ситуа-

ции уместен: эти гранулы действительно созда-

ются и откладываются клеткой про запас, тратясь 

при возникновении потребности – А. Н.).

10. The perinuclear area is enriched for secretory 

granules. 

Перевод: ...область обогащена («богата»)... 

гранулами.

11. Secondary lysosomes are of wide occurrence 

in the fibroblasts of aging rats.

Перевод: ...широко встречаются...

12. The multivesicular bodies were packed with 

microvesicles many of which showed acid phos-

phatase activity.

Перевод: ...были наполнены («забиты»)... мно-

гие из которых... показывали...

13. The microfilaments (The individuals with hy-

perlipidemia) are prevalent over microtubules (the 

persons with low cholesterol levels). 

Перевод: ...преобладают над...

14. The (An overwhelming) majority of lyso-

somes were hydrolase-free.

Перевод: (Подавляющее) большинство... 

были...

Малочисленность

(объекты малочисленны, встречаются редко, 

случайно)

1. These inclusions were rarely (occasionally; 

infrequently) encountered in the nucleus. 

Перевод: ...редко (изредка; нечасто) попадают-

ся в...

2. Encountered only rarely is...Версия 1: ...a 

basal location of the GA. ...Версия 2: ... the intoler-

ance of patients to this drug. 

Перевод: Лишь редко встречающимся (случа-

ем) является... Версия 1: ...базальная локализа-

ция... Версия 2: ...непереносимость…

3. A basal location of the GA is occasionally 

(infrequently) seen (detected; observed) in these 

cells. 

Перевод: ...изредка (нечасто) видна (обнару-

живается, наблюдается) в этих клетках.

4. A basal location of the GA (The intolerance 

of patients to this drug) is of rare (chance) occur-

rence. 

Перевод: ...локализация... является редким 

(случайным) наличием (~эпизодом).

5. This area shows (displays) a paucity of or-

ganelles. 

Перевод: ...Эта область показывает малочис-

ленность...

6. Sometimes (rarely; occasionally) these inclu-

sions were present in the apparently unaltered cells. 

Перевод: Иногда (редко; изредка)... присут-

ствовали в...

7. These inclusions are in such small quantity 

that they can be missed in a section. 

Перевод: ...в таком малом числе, что... (неопре-

деленный артикль после such отсутствует в ори-

гинале – А. Н.)

Исчезновение

(объект исчез, утрачен, устранен, замещен чем-

то)

1. The signs of acute inflammation disappeared... 

Версия 1: ...on day seven only; Версия 2: ... from 

the lesion on day seven only. 

Перевод: Признаки... исчезали... Версия 1: 

...лишь на седьмой день. Версия 2: ...из...

2. The disappearance of the macrophages from 

the lesion was noted on day seven. 

Перевод: Исчезновение... было отмечено...



3. The elimination of the deteriorated cell com-

ponent into the lumen was often observed. 

Перевод: Удаление... часто наблюдалось.

4. The cytoplasm of the macrophages disposed of 

phagocytosed bacteria due to lysosomal hydrolysis. 

Перевод: ...избавлялась от... благодаря...

5. The mechanism of disposing of the secretory 

products is associated with the lysosomes. 

Перевод: Механизм избавления от... продуктов 

ассоциируют с...

6. The macrophage was depleted of the endocy-

tosed bacteria by lysosomal digestion.

Перевод: ...опустошался от... бактерий (почти 

полностью лишался бактерий)…

7. The cytoplasm was depleted of the granules. 

Перевод: ...была опустошена от...

8. The depletion of the granules was due to the 

drug. 

Перевод: Опустошение от... было благодаря...

9. Vinblastin (essentially; fully; completely) 

abolished the microtubules in blood platelets. 

Перевод: ...(по существу; целиком; полностью) 

устранял (= «отменял»)...

10. However, MAb to the integrin LFA-1 also 

markedly reduced or almost completely abol-

ished lymphocyte migration into peripheral lymph 

nodes.

Перевод: ...также заметно уменьшало или поч-

ти полностью устраняло... миграцию...

11. Normal tissue architecture (cellular polar-

ization) has been ultimately lost.

Перевод: Нормальная... архитектура (...поляри-

зация) в конце концов полностью утрачивалась.

12. A loss of body weigh was noted (shown; ob-

served) ...as a result of the drug used. 

Перевод: Утрата... была отмечена (показана, 

наблюдалась) как результат...

13. The bacteria were removed from the circula-

tion by the granulocytes.

Перевод: ...удалялись из... посредством...

14. The bacteria were cleared from the circula-

tion ...due to the action of the immune system.

Перевод: ...удалялись («вычищались») из... 

благодаря...

15. The cisternae of the RER were (gradually) re-

placed with dilated vesicles or vacuoles. 

Перевод: ...постепенно замещались...

Отсутствие

(объект не найден, отсутствует; отсутствие 

чего-либо)

1. No primary lysosome were found (seen; en-

countered) in the GA area. 

Перевод: Ни одной... не было найдено (увиде-

но; не попадалось) в...

2. No case of asthma were detected in this 

group. 

Перевод: Ни одного случая... не было выявле-

но в этой группе.

3. The absence of immature secretion granules in 

the vicinity of the GA was noted.

Перевод: Отсутствие... отмечалось.

4. This cell line has (contains) no recognizable 

reaction products. 

Перевод: …линия не имеет (содержит) ника-

ких (нисколько)...

5. Most of these protein molecules lack hydro-

philic sequences at their termini. 

Перевод: У большинства этих протеиновых 

молекул отсутствуют… (иное в данной ситуации 

исключено – А. Н.).

6. This structure was lacking in most of the 

cells.

Перевод: Эта структура отсутствовала в... (та 

же ситуация, что и в примере 5 – А. Н.)

7. The intermediate filaments were present in great 

abundance; however, the vimentin molecules lack-

ing. 

Перевод: ...однако... молекулы отсутствовали 

(полностью: в данной ситуации это установлено – 

А. Н.).

8. Lack in this gene results in a loss of cell motil-

ity. 

Перевод: Недостаток в... приводит к утрате... (в 

этой ситуации важен результат, а точная картина 

(полное отсутствие? низкое качество? отсутствие 

ясности?) не существенна – А.Н.).

9. A lack of the cell protrusions after the drug was 

apparent. 

Перевод: Отсутствие/недостаток... был очеви-

ден (преднамеренная двусмысленность, т.к. в дан-

ном контексте существен лишь сам эффект, а не 

его степень или генезис. – А.Н.)

10. A lack in blood platelets resulted in an ap-

parent decrease of blood coagulation. 

Перевод: Нехватка пластинок приводила к... 

(поскольку их полное отсутствие невозможно, не-

достаток может трактоваться по-разному: мало; 

сколько нужно, но плохие; то и другое вместе. В 

данном контексте важны не детали, а конечный 

эффект – А.Н.).

11. This gene is missing in the mutated cells. 

Перевод: Этого гена нет у... (не хватает там, где 

ему место – А.Н.).

12. This gene is missing the medial (280-304) 

nucleotide BPs. 



Перевод: У этого гена отсутствуют... (пропу-

щены, где положено быть в норме – А. Н.).

13. This gene is missing from the defective cell 

line. 

Перевод: Этого гена не хватает у этой дефектной 

клеточной линии (а в нормальной он есть – А. Н.).

Образцы

(образцы, их взятие; шаблоны, модели, приме-

ры)

1. Blood samples (The samples of blood) were 

taken daily for the detection of the antigen.

Перевод: Порции (образцы) крови брали еже-

дневно для (на предмет) обнаружения...

2. 0.1 ml aliquots of venous blood were sampled 

daily.

Перевод: ...объемы... крови ежедневно бра-

лись...

3. Blood sampling was performed daily.

Перевод: Взятие образцов крови производи-

лось ежедневно.

4. For sampling of the whole population of the 

city for the latent infection, the randomized groups 

of individuals, fifty of each city district, were taken.

Перевод: Для взятия (в качестве образцов) от 

всего населения... на (предмет)... инфекции... ран-

домизированные группы... были взяты.

5. The specimen of blood was analyzed for this 

infection. 

Перевод: (Взятый) образец крови анализиро-

вался на (предмет)...

6. The analysis of the specimens showed high 

titer of the antigen in the sample. 

Перевод: Анализ образцов показал высокий... 

в этой пробе (имеется в виду группа лиц, от кото-

рой брали пробы на анализ. – А. Н.).

7. This structure was of lysosomal pattern. 

Перевод: Эта структура была лизосомального 

характера (типа).

8. By its expansion pattern, the infection resem-

bled that of an air-born one.

Перевод: По типу (характеру) распростране-

ния, эта инфекция напоминала...

9. Laser irradiation of the tissue phantom was 

used as a model of the appropriate clinical applica-

tions. 

Перевод: ...облучение... заменителя (=имита-

ции) ткани использовалось в качестве модели...

10. For the modeling of some clinical situations, 

the tissue phantom was used.

Перевод: Для моделирования... использовали 

фантом (имитацию).

11. A computer simulation was used to predict 

possible responses of living tissue to laser irradiation. 

Перевод: Использовалась компьютерная ими-

тация для того, чтобы предсказывать...

12. Template synthesis of mRNA with use of the 

DNA primer was performed.

Перевод: Матричный синтез... с использовани-

ем... выполнялся.

13. This drug was used as an example of the 

whole group of the opiate pain-killers.

Перевод: ...был использован в качестве при-

мера...

14. To test the drug, the response of the animals to 

a number of reference chemicals will be exemplified 

first.

Перевод: ...сначала будет испытан в качестве 

примера.

Распределение (1)

(распределение, последовательность, перечис-

ление, нумерация)

1. These structures are evenly (regularly; irreg-

ularly; randomly) distributed within the cytoplasm 

of different the cells. 

Перевод: Эти структуры равномерно (упорядо-

ченно; неупорядоченно; случайным образом) рас-

пределены в...

2. These structures are presented here in order 

of their frequency (predominance). 

Перевод: Эти структуры представлены здесь в 

порядке частоты встречаемости (преобладания).

3. The PLA
2
 is inhibited dramatically by polyvalent 

anions in the order citrate, sulfate, phosphate [14].

Перевод: …подавляется... анионами в после-

довательности...

4. Cl- 
>> K+ 

> Na+ is the sequence (order) of the 

magnitude in permeability at 37 °C, neutral pH.

Перевод: ...представляет собой последователь-

ность (порядок) значений...

5. The rank order of means for CHC was dark-

reared good learners poor learners. 

Перевод: Ранговый порядок средних значений 

для... был...

6. Figure 1 lists representative cytokines in these 

three groups. 

Перевод: Рис. 1. перечисляет репрезентатив-

ные (=представительные для данной категории)...

7. These structures are listed (enumerated) in 

order of their predominance.

Перевод: Эти структуры приведены по списку 

(перечислены) в порядке их преобладания.

8. Refinements to the three-step model are in or-

der. First, ...Second, ...At last...



Перевод: ... располагаются в (~cледующем) по-

рядке...

9. The (second; third; etc.) line of evidence sug-

gests that these cells undergo apoptosis. 

Перевод: (Второй, третий и т.д.) ряд свиде-

тельств предполагает, что...

10. These observations indicate, (1) that these 

cells are highly activated); (2) that their secretion is 

of constitutional variety; and, (3) that their lysosom-

al function is inhibited. 

Перевод: Эти наблюдения указывают на то (1), 

что..., (2), что... и (3), что...

11. Examination of electron micrographs published 

by other investigators has shown microperoxisomes in 

the following cell types: Clara cell and type II cells of 

the lung [24]; adrenal cortical cells [35]; etc.

Перевод: Исследование... показало... в следую-

щих типах клеток...

12. In the present experiments, the morphologic 

subtypes of these cells have been numbered one 

through to five.

Перевод: ...подтипы этих клеток пронумерова-

ны от одного до пяти.

Распределение (2)

(распределение по различным категориям; 

сортировка)

1. Most сellular polypeptides are classified (cat-

egorized) into two major classes, that is, membrane 

bound and cytosolic. 

Перевод: Большинство... классифицируется 

(подразделяются по категориям) на два основных 

класса, то есть...

2. These subsurface cisternae have been classi-

fied into different types depending on how closely 

they approach the plasma membrane [6, 14]. 

Перевод: ...были классифицированы на раз-

личные типы в зависимости от того, насколь-

ко...

3. It seems likely that each of these cell types is 

specialized to present a particular category of 

pathogen to T lymphocytes. 

Перевод: ...специализирован (таким образом), 

чтобы представить особую категорию...

4. All of the patients (This group) were (was) 

divided (further subdivided) into two (several; the 

following) groups (subgroups). 

Перевод: Все пациенты (Эта группа) были 

(была) разделены (далее подразделена) на две (не-

сколько; следующие) группы (подгруппы).

5. All of the patients were grouped... Версия 

1: ...into individuals receiving the placebo (Group 

1) and those taking the drug (Group 2). Версия 2: 

...on the basis of (according to) the treatment sched-

ule approved. 

Перевод: Все пациенты были сгруппированы... 

Версия 1: ...на лиц, получающих... (группа 1) и на 

тех, кто принимал...(группа 2)... Версия 2: ... на 

основании (в соответствии с)...

6. A group (cohort) of two hundred patients was 

selected for the study. 

Перевод: Для исследования была отобрана 

группа (когорта) из...

7. Two (Several) groups of animals were selected 

to be operated on with laser. 

Перевод: Две (Несколько) групп(ы)... были 

отобраны, чтобы подвергнуться операции...

8. There are two major forms of infectious hepa-

titis. 

Перевод: Существуют две главных формы...

9. The (major) forms (versions) of this drug referred 

to (here) as PA and PD were administered to the rats. 

Перевод: Основные формы (версии) препарата...

10. By successive rounds of affinity chromatog-

raphy against the target receptor, any virus that dis-

plays a fusion protein having improved binding affin-

ity to the hormone receptor can be sorted from those 

that encode weaker binders. 

Перевод: ... любой вирус, который... может 

быть отсортирован от таковых, которые...

11. Many polypeptides in the cells are sorted... 

Версия 1: ...in the RER. Версия 2: ...into those resi-

dent and remote. Версия 3: ...by the RER membrane. 

Версия 4: ...by default. Версия 5: ...due to the spe-

cific domains in their sequences. 

Перевод: ...полипептиды... сортируются... 

Версия 1: ...в RER. Версия 2: ...на... и... Версия 3: 

...посредством RER.... Версия 4: ...по умолчанию, 

(пассивно, за счет отсортировки других. – А. Н.). 

Версия 5: ... благодаря ...

12. After several rounds of sorting, viruses that 

display fusion proteins with improved binding prop-

erties were cloned. 

Перевод: После нескольких раундов сортиров-

ки... клонировались.

13. There was a full assortment of cytoplasmic 

organelles in these cells.

Перевод: Имелся полный набор...

14. Thus, genetic reassortment gives rise to in-

fluenza variants that are useful to the propagation of 

the influenza species. 

Перевод: Таким образом, генетическая пересо-

ртировка дает начало...

Вариабельность (1)

(варианты, разновидности)



1. The electron density of the (individual) lyso-

somes varied apparently (significantly). 

Перевод: ...плотность (отдельных)... варьиро-

вала явно (значительно, достоверно).

2. The severity of injury varied both between 

lobules and between individual acinar cells. 

Перевод: Тяжесть повреждения варьировала 

как между... так и между...

3. The secretory granules varied in size, number, 

and electron density. 

Перевод: ...гранулы варьировали по...

4. The parameters of laser beam varied by pow-

er density. 

Перевод: Параметры варьировали по...

5. The dead cells contain electron dense cytoplasm 

and nuclei at varying stages of degradation. 

Перевод: ...на различных стадиях...

6. These structures are of the lysosomal variety. 

Перевод: Эти структуры являются (~ относят-

ся к) лизосомальной разновидности...

7. These vesicles present (come in) two variet-

ies, that is, coated and uncoated. 

Перевод: ...представляют собой (~ входят в) 

две разновидности, то есть ...

8. Variances of the vesicles in size were of minor 

significance. 

Перевод: Отклонения... по размеру имели не-

большое значение.

9. Two out of the eight versions of the drug were 

tested for side-effects. 

Перевод: Две из восьми версий препарата...

Вариабельность (2)

(диапазоны различий, порядки значений, рей-

тинги)

1. The dose administered varied from 0 to a max-

imum in accordance with the schedule approved. 

Перевод: ...варьировала от 0 до максимума в 

соответствии с...

2. The laser beam power densities varied by three 

orders of magnitude. 

Перевод: ...плотности варьировали на три по-

рядка по размаху.

3. The vacuoles contain material of different den-

sity varying from lucent to opaque. 

Перевод: ...варьирующей от... до...

4. Most of the structures were of 2 to 3.5 mkm 

in diameter. 

Перевод: Большинство структур было от 2 до 

3,5 мкм в диаметре.

5. The normal platelet count is in general be-

tween 150000... Версия 1 and 350000 /ml. Версия 

2 ...to 350000 /ml).

Перевод: ...количество находится, в основном, 

в пределах (диапазоне) между ... Версия 1 и... Вер-

сия 2: ... и не более...

6. The dose administered ranged from... Версия 

1: ...5 to 15 mg/kg. Версия 2: ...5 mg/kg to a maxi-

mum still tolerated by the animals. 

Перевод: Доза... была в диапазоне от... Версия 

1: до ... Версия 2: ...5 mg/kg до максимума...

7. An amorphous coat of 10 to 20 nm in thickness 

was seen. 

Перевод: ...от 10 до 20 нм толщиной была видна.

8. The individuals ranged in age from 6 weeks 

after birth to 10 years. 

Перевод: По возрасту лица варьировали (= были 

в диапазоне) от 6 недель от рождения до 10 лет.

9. They varied from vesicle to vesicle in a way 

that suggests the occurrence of a continuous series 

of vesicles ranging form 300 to 500 nm. 

Перевод: Они варьировали от пузырька к пу-

зырьку таким образом, который предполагает на-

личие непрерывной серии пузырьков, находящих-

ся в пределах (диапазоне) от 300 до 500 нм.

10. The yolk spheres, ranging upward (downward) 

from 250 nm in diameter were membrane-bound. 

Перевод: ...сферы, находящиеся диапазоне от 

... и выше (ниже)...

11. The drug concentration was of the order of 

10-4 – 10-7 mM/l.

Перевод: ...концентрация была порядка...

12. Pancreatic carcinoma in the USA ranks fifth 

among cancers as a cause of death.

Перевод: ...занимает (так установлено – А. Н.) 

пятое место среди...

13. This drug is believed to rate second among 

pain-killers of this class.

Перевод: Этот препарат, как считают, занимает 

второе место (числится по оценке специалистов. – 

А. Н.) среди...

14. This drug now rates the highest among this 

class of pain killers. 

Перевод: Этот препарат сейчас занимает выс-

шее место (числится лучшим. – А. Н.) среди...

15. The rating of this drug was not high. 

Перевод: Рейтинг (занимаемое место, котиров-

ка) этого препарата не очень высок.

16. The rating of this drug was (not) equivalent 

to that defined earlier by our group [23].

Перевод: По рейтингу этот препарат (не) рав-

ноценен таковому...

Оценка (1)

(нечто характеризует что-то, характеризуется 

чем-то)



1. High level of IgE characterizes an advanced 

stage of this disease. 

Перевод: Высокий уровень... характеризует да-

леко зашедшую стадию...

2. The mitochondrion is (generally) character-

ized... Версия 1: ... by a high content of ATP pre-

cursors. Версия 2: ... as (being) a major depot of 

extranuclear DNA.

Перевод: (обычно) характеризуется... Версия1: 

...высоким содержанием... Версия 2: ...как главное 

депо...

3. This molecular complex is not as thoroughly 

characterized as the B7/CD28 system. 

Перевод: ...не столь полно охарактеризован как...

4. This structure is of lysosomal character. 

Перевод: Эта структура лизосомального харак-

тера.

5. Clusters of abnormal cells are (frequently) 

qualified to be an initial stage of malignant trans-

formation. 

Перевод: Скопления... (часто) квалифициру-

ются как начальная стадия...

6. These inclusions were of particulate appearance 

thus qualifying as intracisternal virions. 

Перевод: ...квалифицируясь, тем самым, в ка-

честве...

Оценка (2)

(обозначать, определять, оценивать)

1. The area closest to the ablation crater formed 

just after irradiation was designated a primary ne-

crosis. 

Перевод: Область, ближайшая к... была обо-

значена как...

2. A morphological basis of this designation was 

severe cell destruction and disorganization, along with 

a total inhibition of the enzymatic activities tested. 

Перевод: ...основой такого определения была...

3. To determine the numbers of the dead cells in 

every sample, highly sensitive technique was used. 

Перевод: ...Чтобы определить количество...

4. First of all, we defined the necrotic area within 

a specimen.

Перевод: Прежде всего мы устанавливали 

(=четко определили)... область...

5. The borderline between the lesion and unaf-

fected tissue was defined on the basis of highly sen-

sitive histochemical reactions [5, 14]. 

Перевод: Пограничная линия между... опреде-

лялась (устанавливалась) на основе...

6. Negative reaction within the histochemiсally 

labeled area was taken for a sufficient definition of 

the necrosis. 

Перевод: Негативная реакция... была... приня-

та для достаточного (достаточно ясного) опреде-

ления...

7. Side-effects of the drug were evaluated be-

fore its use for clinical trials. 

Перевод: Побочные эффекты этого препарата 

оценивались перед его использованием для...

8. Experimental evaluation of the modified dif-

fuser was followed by its application to a group of 

volunteers. 

Перевод: За экспериментальной оценкой... по-

следовало его клиническое применение...

9. Before clinical use, each laser diffuser was 

assessed for its major optical and mechanical 

parameters. 

Перевод: ...оценивался (всесторонное) на пред-

мет… параметров.

10. With these kits of reagents, the drug should 

be assessed before clinical use.

Перевод: ...препарат следует оценивать (все-

сторонне, глубоко) перед...

11. The parameters of the irradiated area were 

assessed... Версия 1: ...as previously described 

[15]. Версия 2: ...according to a method of Smith 

et al. [15].

Перевод: Параметры... области оценивались... 

Версия 1: ...как описано ранее [15]. Версия 2: ...в 

соответствии с методом...

12. The assessment of major optical and mechan-

ical parameters of the applicator was carried out 

before its clinical use.

Перевод: Оценка ... параметров... выполня-

лась...

13. The tissue damage was then estimated with 

use of routine histological techniques. 

Перевод: ...повреждение затем оценивалось 

(приблизительно) с использованием рутинных...

14. The tissue damage has been estimated as 

moderate to severe dependent roughly on the energy 

applied. 

Перевод: ...повреждение было оценено (при-

близительно) от умеренного до сильного...

15. Conventional histological technique was 

used to estimate tissue damage level outside the ab-

lation area. 

Перевод: Общепринятая... методика использо-

валась с тем, чтобы примерно оценить («прики-

нуть»)... уровень повреждения... 

16. According to semiquantitative estimates, as 

mach as four fifths of the cells were damaged irre-

versibly.

Перевод: Согласно полуколичественным (при-

близительным) оценкам...



Оценка (3)

(измерять, тестировать; точность)

1. The size of the coagulation area was then 

measured. 

Перевод: Размер... области был затем замерен.

2. Measurements were done as described previ-

ously [13]. 

Перевод: Измерения (замеры) проводились как 

описано ранее.

3. It could be calculated that energy absorbed was 

dependent not only on power density and absorption 

coefficient but also on the pulse duration and rate. 

Перевод: Можно было рассчитать, что...

4. Both quantitative and qualitative methods 

were applied for evaluation of the diffuser. 

Перевод: Как количественные, так и качествен-

ные методы применялись для оценки...

5. Both the whole damaged area as well as zonation 

within the lesion were quantified (quantitated). 

Перевод: ... были выражены количественно.

6. It is similar to the results obtained from 

quanitating (quantifying) damage size at varying 

irradiation parameters. 

Перевод: ...подобно результатам, полученным 

путем учета размера повреждения при варьирую-

щих...

7. The total number of dead vs. viable cells was 

counted throughout every section at a final magni-

fication of 2500. 

Перевод: Общее количество мертвых против  

жизнеспособных (~в сравнении с жизнеспособ-

ными) клеток подсчитывалось в каждом целом 

срезе...

8. Counting was performed by an automated 

device of Image Analyzer variety (IA20). 

Перевод: Подсчет выполнялся с помощью ав-

томатического устройства...

9. The samples were assayed for the antigen by a 

standard RIA technique. 

Перевод: Образцы тестировались на предмет...

10. The results of each assay were then plotted 

and analyzed statistically. 

Перевод: Результаты каждого теста (определе-

ния) выстраивались в виде графика...

11. Before the experiments, the drug was tested 

biochemically with use of the reference substance. 

Перевод: ...препарат тестировался...

12. The drugs were tested on the experimental 

animals 

Перевод: Препараты испытывались на... жи-

вотных.

13. The blood samples were tested for cholesterol. 

Перевод: Образцы крови испытывались на...

14. Several drugs were tried for the selection of 

the optimal one. 

Перевод: Несколько препаратов испытывались 

(апробировались) на...

15. Over the trial, either the drug or the placebo 

was given to the appropriate group of the patients. 

Перевод: В ходе испытания...

16. The fidelity of the calculations was within 

the limits of sensitivity of the device. 

Перевод: Точность расчетов была в пределах  

чувствительности устройства.

17. On day fifth we failed to register the drug in 

blood or its content was below the detection limit of 

the method (device). 

Перевод: ...ниже предела (~возможности обна-

ружения) метода (прибора).

18. The automated count of the cells was per-

formed with a precision of 5%.

Перевод: Автоматический подсчет клеток про-

водился c точностью...

Типичность

(нечто является характерным, типичным, отли-

чительным)

1. A typical (characteristic) feature of the granu-

lated leukocytes is the multi-lobulated nucleus. 

Перевод: Типичной (характерной) чертой 

(~признаком)... является...

2. The patients had (showed) all the clinical and 

biochemical stigmata characteristic of heart failure. 

Перевод: ...имели (показывали) признаки, ха-

рактерные для...

3. Сachectia is frequently characteristic of (for) 

advanced cancer. 

Перевод: ...часто (характерна для) – возможны 

оба предлога. – А. Н.

4. The nucleus lost characteristic shape under 

these conditions. 

Перевод: ...утрачивало характерную форму в 

этих условиях.

5. The (Another) distinctive (distinguishing) 

feature of the mitochondron is resident DNA in the 

mitochondrial matrix. 

Перевод: (Еще одной) особой (различающей)  

чертой... является...

6. The distinctive (distinguishing) features of 

these granules are large size, great density, and el-

liptic or irregular shape. 

Перевод: Специальными (отличающими) при-

знаками... являются...

7. The distinct (apparent) peroxisomes were 

seen in most cells. 

Перевод: Отчетливые (явные)... были видны...



8. This cytokine is intrinsic to the activated fibro-

blasts. 

Перевод: является свойственным (=внутренне 

присущим) для...

9. Lactate dehydrogenase is a representative cy-

tosolic enzyme. 

Перевод: ...является представительным (=по-

казательным)...

Обычность

(нечто обычно, не необычно)

1. These symptoms are common in patients suf-

fering from asthma. 

Перевод: Эти симптомы обычны у больных...

2. These structures were of a common appear-

ance in these cells. 

Перевод: Эти структуры были обычного 

вида...

3. These structures are usual in these cells. 

Перевод: Эти структуры обычны...

4. These alterations are not unusual...Версия 1: 

...under these conditions. Версия 2. ...in the light 

of recent data on the pathology under study [45, 48, 

93]. 

Перевод: Эти изменения не необычны... Вер-

сия 1: ...в данных условиях. Версия 2: ...в свете 

недавних данных о...

5. This finding would seem trivial unless the 

technique employed. 

Перевод: Эта находка казалась бы тривиальной 

(заурядной), если бы не...

6. Routine technique (approach) was employed 

to register the abnormal cells. 

Перевод: Рутинная методика была применена 

для того, чтобы регистрировать...

Необычность

(нечто необычно, поразительно, странно, уни-

кально)

1. These structures are uncommon (unusual) in 

these cells. 

Перевод: ...Эти структуры редки (необычны) 

для...

2. These structures were of uncommon appear-

ance. 

Перевод: Эти структуры необычны по виду.

3. Lack of the nucleus is structural trait of the 

mammalian erythrocytes. 

Перевод: Отсутствие... является структурной 

особенностью...

4. A striking (An exceptional) feature (trait; ca-

pacity) of primary lysosomes is that these structures 

are resistant to their own acid hydrolases. 

Перевод: Поразительной (исключительной) 

чертой (особенностью; способностью)... является 

то, что...

5. A lack of the cytoplasmic organelle is unique 

to the mammalian red blood cells. 

Перевод: Отсутствие... уникально для...

6. These inclusions are unique in... Версия 1: 

...their texture. Версия 2: ...that they show a regu-

lar lattice. 

Перевод: ...уникальны ...Версия 1: ...по своей 

фактуре. Версия 2: ...тем, что они показывают...

Топография (1)

(организация, ориентация, порядок, упорядо-

ченность, зональность)

1. The primary (secondary; tertiary) arrange-

ment of DNA molecule was altered. 

Перевод: Первичная... организация (простран-

ственная)... была изменена

2. Spatial (re)arrangement of this polypeptide 

has been shown recently. 

Перевод: Пространственная организация (ре-

организация)... была недавно показана.

3. The polarized arrangement of the cell has 

been recovered (altered; lost). 

Перевод: Поляризованная организация... вос-

становилась (изменилась; была утрачена).

4. The elements of the RER were arranged cen-

trally (peripherally; in a random fashion). 

Перевод: ...располагались центрально (пери-

ферически; случайным образом). 

5. In most auditory-receptor organs, hair cells are 

arranged in an orderly fashion.

Перевод: клетки организованы (простран-

ственно распределены) упорядоченным образом.

6. Numerous filaments are either randomly ar-

ranged or organized into bundles. 

Перевод: ...или распределены случайным об-

разом, или организованы в виде пучков.

7. Spatial distribution (The arrangement) of the 

mitochondria was nearly random.

Перевод: Пространственное распределение  

(Организация)... было почти случайным.

8. Three-dimensional (3D) organization of the 

sarcomere has been studied in detail. 

Перевод: Трехмерная организация ...

9. These cells became (increasingly) disorga-

nized within the next 24 hours. 

Перевод: ...становились (все более) дезоргани-

зованными...

10. The cells lost their polar organization. 

Перевод: ...утрачивали свою полярную органи-

зацию.



11. The overall cell polarity was (not) affected. 

Перевод: ...полярность (не) была нарушена 

(пострадала).

12. This area displayed a certain amount of or-

der. 

Перевод: ...показывала некоторую (~степень) 

упорядоченности.

13. The orderly traffic of transport vesicles was 

registered.

Перевод: Упорядоченный транспорт… реги-

стрировался.

14. A regular (An irregular) order of (in) the 

location of mitochondria was apparent. 

Перевод: Правильный (неправильный) поря-

док в расположении... был (~четко) виден (так по 

контексту, возможны оба предлога – А. Н.).

15. Regular (irregular) microvilli were located 

in the apical pole of the cell. 

Перевод: Упорядоченно (неупорядоченно) рас-

положенные... локализовались в...

16. Spatial symmetry (asymmetry) of (in) the 

distribution of the pseudopods was noted. 

Перевод: Пространственная симметрия (асим-

метрия) расположения (в расположении)... отме-

чалась.

17. The RER elements are oriented in the long 

axis of the cell.

Перевод: ...ориентированы по длинной оси 

(длиннику) ...

18. The longitudinal axis of these cells does not 

show a specific orientation with respect to the ra-

dial canal. 

Перевод: Продольная ось... не показывает спе-

циальной ориентации по отношению к...

19. A clockwise (An anti-; A counter-clockwise) 

orientation of the flagella was typical of most of 

these cells. 

Перевод: Ориентация по (против) часовой 

стрелки... была типичной для большинства...

20. The majority of human genes have been 

mapped by now. 

Перевод: ...были картированы к настоящему 

времени...

21. The mapping of the genes within the 21st 

chromosome has been completed recently. 

Перевод: Картирование... было завершено не-

давно.

22. The cells show (a distinct) zonation оf their 

organelles.

Перевод: ... показывают четкое распределение 

по зонам (зональность)...

23. Local (Generalized) tissue damage was not-

ed in a few cases. 

Перевод: Местное (повсеместное) поврежде-

ние ткани...

24. Some remote injuries can be avoided by us-

ing this drug. 

Перевод: Некоторых отдаленных (по месту 

расположения) повреждений можно избежать...

25. The 3D organization of this structure could 

be visualized only with use of sections cut in vari-

ous planes. 

Перевод: Трехмерная организация этой струк-

туры могла бы быть визуализирована только с по-

мощью срезов, нарезанных в различных плоско-

стях

26. On (in) tangential (grazing) sections these 

structures appear  elliptic. 

Перевод: На тангенциальных (касательных) 

срезах эти структуры выглядят эллиптическими.

27. Several granules could be seen lined up in a 

row awaiting discharge.

Перевод: Можно было видеть несколько гра-

нул, выстроенных в ряд...

28. These elements were regularly spaced with 

a lateral periodicity of about 18 nm. 

Перевод: Эти элементы были отделены друг от 

друга равными промежутками, с латеральной пе-

риодичностью (повторяемостью)...

Топография (2)

(позиция одних объектов по отношению к дру-

гим)

1. Dead cells are visible at the base of the alveo-

lar epithelium. 

Перевод: ...видны в основании...

2. The Golgi apparatus is located (situated) in the 

supranuclear position. 

Перевод: ...находится (расположен) в... пози-

ции.

3. A centriole is located (situated) in the concav-

ity of the Golgi stack. 

Перевод: ... находится (расположена) в вогну-

той части...

4. The reaction product is localized within the in-

nermost lamellae of the Golgi apparatus.

Перевод: ...локализуется в пределах самых 

внутренних...

5. The nucleus was located near the bile pole of 

the cell. 

Перевод: ...было локализовано (=установлена 

позиция) рядом с...

6. Golgi apparatus may be situated anywhere 

around the nucleus. 

Перевод: ...может находиться где угодно (в лю-

бом месте) вокруг...



7. They were located at a distance of around 10 

µm from the apical pole of the cell. 

Перевод: Они были локализованы (их позиция 

была установлена) на расстоянии... от...

8. The macronucleus is localized to the bud region 

of the cell. 

Перевод: ...локализован (имеется в виду – ис-

следователем. – А. Н.) в...

9. Numerous profiles of the GA (generally) oc-

cupied a supranuclear position. 

Перевод: …(обычно) занимали... позицию.

10. The reaction product was (clearly) associated 

with the lysosomes.

Перевод: ...был (четко) связан с...

11. This zone is confined basally by the nucleus 

and laterally by the RER.

Перевод: Эта зона базально (со стороны осно-

вания) ограничена..., а латерально (по бокам)...

12. The (A direct; A trilaminar) continuity of the 

fuzzy coat vesicles and the inner side of the Golgi ap-

paratus was seen. 

Перевод: ...непрерывная связь с… была видна.

13. These membranes appeared discontinuous 

due to the technique used.

Перевод: ...выглядели прерывистыми благо-

даря...

14. These filaments are attached to the cytoplas-

mic face of the membrane.

Перевод: ...присоединены (=прикреплены) к... 

поверхности...

15. The trans-area of the GA is in (close) associa-

tion with (proximity to) the innermost GA cistern.

Перевод: ...в (тесной) связи с (близости к) ...

16. The cells were packed (tightly) together. 

Перевод: ...(плотно) упакованы вместе (= друг 

с другом)...

17. Nearby (Neighboring) vesicles could be 

found at this area in a process of coalescence. 

Перевод: Рядом расположенные (соседствую-

щие)... могли быть обнаружены в этой области в 

процессе...

18. The AG was (consistently) found adjacent to 

the nucleus.

Перевод: ...постоянно (~ закономерно) обнару-

живался по соседству с...

19. The Golgi apparatus was peripheral (lateral; 

medial) to the nucleus. 

Перевод: ...был (находился) в перифериче-

ском (боковом; медиальном) положении по от-

ношению к...

20. The Golgi apparatus was above (beneath) the 

nucleus. 

Перевод: ...был над (под)...

21. The Golgi apparatus was both above and lat-

eral to the nucleus

Перевод: ...как над, так и (в то же время) сбоку 

от…

22. The RER cisternae generally are arranged 

around the nucleus.

Перевод: ...обычно организованы вокруг...

23. VLDL particles were also present among 

(between) the microvilli.

Перевод: ...также присутствовали среди 

(между)...

24. The dense homogenous granules are present 

in (within) the cisternae.

Перевод: ...присутствуют в (в пределах)...

25. Numerous filaments are scattered through-

out the ground cytoplasm.

Перевод: ...рассеяны по всей...

26. Mitochondria are interspersed among the 

cisternae of the ER.

Перевод: ...рассеяны среди...

27. The sarcomers alternate with the rows of the 

mitochondria.

Перевод: ...чередуется с рядами...

28. These structures occur intermingled with se-

cretory granules.

Перевод: ... находятся вперемешку с ...

29. The microtubules terminates blindly in the 

cytoplasm. 

Перевод: ...заканчивается (обрываются) сле-

по в...

30. Rather constant (variable) membrane-to-

membrane distance was typical of these structures.

Перевод: постоянное (варьирующее) расстоя-

ние между... было типично для...

31. These structures were loosely packed, with 

membrane-to-membrane distance of about 3 µm.

Перевод: ...рыхло упакованы при расстоянии 

между...

Форма

(форма, контуры)

1. The lysosomes present a pleomorphic pic-

ture. 

Перевод: ...представляют собой полиморфную 

(разнородную по формам) картину.

2. The nucleoids of peroxisomes displayed a hex-

agonal (polygonal) pattern. 

Перевод: ... показывали шестиугольный (мно-

гоугольный) рисунок.

3. A specific pattern of the microtubular arrange-

ment has been disturbed. 

Перевод: Специфический рисунок в организа-

ции... был нарушен.



4. The prostatic cells are cuboidal or flattened 

(elliptic; elongated; spherical). 

Перевод: ...кубовидные или уплощенные (эл-

липтические; удлиненные; сферические).

5. The residual bodies were round- to irregular-

ly-shaped. 

Перевод: ...были от круглой до неправильной 

формы...

6. Serial section reconstruction showed these 

structures to be of (about) 5 µm long, 3 µm wide, 

and 2 µm thick. 

Перевод: ...показывали, что эти структуры 

были (приблизительно) …в длину, ...в ширину и 

...в высоту.

7. On the concave (convex) surface of the Golgi 

apparatus the abundant vesicles were present. 

Перевод: На вогнутой (выпуклой) поверхно-

сти... находились (присутствовали).

8. The intercellular contacts were of finger 

(wedge)-shaped configuration (profile). 

Перевод: ...были пальцевидной (клиновидной) 

конфигурации (профиля).

9. Random-coil conformation of the transmem-

brane segment of this protein resulted from partial 

denaturation of the molecule. 

Перевод: Завиток с вероятностной (любой воз-

можной) конформацией... был результатом...

10. This zone is (normally) characterized by 

bowl-like cytoplasmic region that. Faces the lumen. 

Перевод: ... (в нормальных условиях) характе-

ризуется чашеобразной… областью, которая об-

ращена к ...

11. A (somewhat) scalloped shape of the sarco-

lemma was due to the pronounced contraction of the 

myofibrils. 

Перевод: (Отчасти) фестончатая форма... была 

благодаря...

12. Lipofuscin droplets usually appeared as lob-

ulated bodies. 

Перевод: ...обычно выглядели как дольчатые 

тельца...

Состав

(объект содержит что-то, cостоит из чего-то, 

включает в себя что-то)

1. The nucleus contained two to three nucleoli. 

Перевод: ...содержало от двух до трех...

2. The biological membrane contains a phospho-

lipid bilayer as its basic structural unit. 

Перевод: ...содержит... в качестве основной 

структурной единицы.

3. The mitochondria were found to сontain a few 

cristae. 

Перевод: ...как было обнаружено, содержат не-

большое количество...

4. In most other cell types where (in which) 

lysosomes were found the reaction product was 

missing. 

Перевод: В большинстве других... где (в кото-

рых)... были обнаружены...

5. The moderately developed GA consisted of 

three to five lamellae.

Перевод: ...состоял из от трех до пяти...

6. The membrane is single consisting of two 

dense layers with intervening electron lucent one. 

Перевод: Мембрана является одиночной, со-

стоящей из двух...

7. The unit membrane is comprised of two layers 

of phospholipids. 

Перевод: ...составлена из двух...

8. The granulation area was made up mostly of 

fibroblasts, collagen fibers, blood vessels and unfre-

quent inflammatory cells. 

Перевод: ...cостояла (была составлена), глав-

ным образом, из...

9. Microfilaments constitute the cytockeleton of 

cells. 

Перевод: ... cоставляют (целое из элементов. – 

А. Н.)...

10. These specializations include regions of the 

plasmalemma rich in NMDA receptors.

Перевод: ...включают в себя области...

11. The phagosomes were abundantly packed 

with bacteria. 

Перевод: ...плотно (обильно) заполнены («за-

биты»)...

12. The reaction products were deposited in lys-

osomes. 

Перевод: ...продукты откладывались (как зале-

жи минералов в месторождениях. – А. Н.) в...

13. This structure was free of enzyme activity. 

Перевод: ...свободна от...

14. The cisternae of RER were devoid of intrecis-

ternal GP activity. 

Перевод: ... лишены (полностью – А. Н.)...

15. These particles did not bear the reaction 

product. 

Перевод: ...не несли в себе...



Сведения об авторах:

Проф. Неворотин Алексей Иосифович, д-р биол. наук

197022, Россия, Санкт-Петербург, ул. Л. Толстого, д. 6/8, 

корп. 28. Первый Санкт-Петербургский государственный 

медицинский университет им. акад. И.П. Павлова, лабора-

тория электронной микроскопии отдела патологии Научно-

исследовательского центра. Тел.: (812)3387044; e-mail: 

nevorotinai@1spbgmu.ru. ORCID: 0000-0003-0631-5751

Авсиевич Ирина Владимировна

197022, Россия, Санкт-Петербург, ул. Л. Толстого, д. 6/8, корп. 

28. Первый Санкт-Петербургский государственный медицин-

ский университет им. акад. И.П. Павлова, лаборатория электрон-

ной микроскопии отдела патологии Научно-исследовательского 

центра, старший лаборант. Тел.: 8(911)2501369; e-mail: uirkl26@

mail.ru. ORCID: 0000-0003-0631-5751

Суханов Илья Михайлович, канд. мед. наук

197022, Россия, Санкт-Петербург, ул. Л. Толстого, д. 6/8, корп. 

28. Первый Санкт-Петербургский государственный медицин-

ский университет им. акад. И.П. Павлова, лаборатория фарма-

кологии поведения отдела психофармакологии Института фар-

макологии им. А.В. Вальдмана. Тел.: 8(903)0984245; e-mail: 

ilia.sukhanov@gmail.com. ORCID: 0000-0001-9251-9923 

About the authors:

Prof. Alexej I. Nevorotin, DBiolSci

Affiliations: 197022, Russia, St-Petersburg, L. Tolstoy st., 6/8, 

build. 28. Pavlov First Saint Petersburg State Medical University, 

Laboratory of Electron Microscopy. Phone: (812)3387044; e-

mail: nevorotinai@1spbgmu.ru. ORCID: 0000-0003-0631-5751

Irina V. Awsiewitsch

Affiliations: 197022, Russia, St-Petersburg, L. Tolstoy st., 6/8, 

build. 28. Pavlov First Saint Petersburg State Medical Univer-

sity, Laboratory of Electron Microscopy, senior assistant. Phone: 

8(911)2501369; e-mail: uirkl26@mail.ru. ORCID: 0000-0003-

0631-5751

Ilia M. Sukhanov, MD, PhD

Affiliations: 197022, Russia, St-Petersburg, L. Tolstoy st., 6/8, 

build. 28. Pavlov First Saint Petersburg State Medical Univer-

sity, Valdman Institute of pharmacology, Department of Psyhop-

harmacology Laboratory of Behavioural Pharmacology. Phone: 

8(903)0984245; e-mail: ilia.sukhanov@gmail.com. ORCID: 

0000-0001-9251-9923 

Поступила в редакцию: 12.11.2019

Принята в печать: 22.07.2020

Article received: 12.11.2019

 Accepted for publication: 22.07.2020



© А.С. Литвинов, А.В. Савин, А.А. Кухтина, Д.А. Ситовская, 2020

УДК 616.24 +616.61]-001 : 578.834.1

А.С. Литвинов1,2*, А.В. Савин3,4, А.А. Кухтина5, Д.А. Ситовская6,7,8

A.S. Litvinov1,2*, A.V. Savin3,4, A.A. Kukhtina5, D.A. Sitovskaya6,7,8

*Литвинов А.С. Россия, 450000, г. Уфа, ул. Карла Маркса, д. 48/2. 

Общество с ограниченной ответственностью «Медицинский центр 

“Агидель”». Тел.: +7(347)246-38-16; e-mail: dirge@yandex.ru. ORCID: 

0000-0001-5251-145X

*Litvinov A.S. Limited liability Company "Agidel Medical center". 48/2K.

Marksast., 450000, Russia. Phone: +7(347)246-38-16; e-mail: dirge@yan-

dex.ru.  ORCID: 0000-0001-5251-145X



SARS-CoV-2 – это бета-коронавирус (b-CoV), 

впервые описанный у пациентов с симптома-

ми пневмонии в г. Ухане, Китай в декабре 2019 г. 

[1]. Две предыдущие эпидемии, вызванные бета-

коронавирусами, ассоциировались с персистенцией 

и инфицированностью SARS-CoV, вызывающим 

тяжелый острый респираторный синдром (ТОРС) в 

2002–2003 гг. [2], и MERS-CoV, вызывающим Ближ-

невосточный респираторный синдром в 2012 г. по на-

стоящее время [3]. 24 января 2020 г. была опублико-

вана первая статья, документирующая новую инфек-

цию, ассоциированную с SARS-CoV-2, когда число 

инфицированных уже достигло 800 человек [4].

Предполагалось, что появление нового зоо-

нозного бета-коронавируса может вызвать панде-

мию. Основываясь на исследованиях, посвящен-

ных изучению SARS-CoV и MERS-CoV; в 2015 

году было показано, что циркулирующие b-CoV 

у летучих мышей имеют потенциал для зараже-

ния человека путем использования человеческого 

ангиотензин-превращающего фермента 2 (АПФ2) 

в качестве белка-переносчика с последующим 

связыванием образовавшегося комплекса с рецеп-

тором АПФ2 на мембране клетки-хозяина. Подоб-

ный механизм демонстрировал SARS-CoV, штамм 

2002 г., и сродство к АПФ2 усилилось у штамма 

SARS-CoV 2003 г. [5].

Филогенетический анализ SARS-CoV-2 демон-

стрирует, что этот b-CoV имеет очень сходный 

рецептор-связывающий домен (спайковый глико-

протеин) с доменом SARS-CoV [6]. Общий предок 

SARS-CoV-2 и SARS-CoV подобен b-CoV HKU9-1 

летучих мышей [7]. Недавно опубликованные ре-

зультаты расшифровки генетической последова-

тельности SARS-CoV-2 показывают 80 % сходство 

с SARS-CoV и 50 % сходство с MERS-CoV, что 

делает SARS-CoV-2 седьмым представителем се-

мейства b-СoV с антропозоонозным механизмом 

заражения, а также третьим b-CoV с доказанным 

происхождением от летучих мышей [8].

Первым этапом заражения SARS-CoV-2 явля-

ется связывание с рецептором клетки-хозяина и 

проникновение в клетку-мишень. B-CoV имеют 

трехмерную структуру белка шипа, посредством 

которого они связываются с АПФ2. Клетки, экс-

прессирующие АПФ2, могут быть чувствительны 

к инфекции COVID-19. Причем это касается не 

только альвеолоцитов II типа, но и эпителиаль-

ных клеток кишечника, желудка, проксимальных 

почечных канальцев, яичек и яичников, языка и 

слизистой полости рта, сердца и сосудов, а также 

гладкомышечных клеток артерий [9, 10]. 

Таким образом, предположение о том, что 

SARS-CoV-2 может проникать не только в легкие, 

но и верхние дыхательные пути, кишечник, серд-

це и почки, особенно в случае виремии, основано 

на знании механизмов инфицирования и перси-

стирования вируса в организме человека, а так-

же данных цитогенетического морфологического 

сравнения родственных b-CoV.

Клиническая картина и экстрапульмональ-

ные проявления COVID-19

Классическое повреждение легких, ассоции-

рованное с SARS-CoV-2, протекает в виде пнев-

монии. Осложнения течения COVID-19 включают 

в себя острый респираторный дистресс-синдром 

(ОРДС), аритмию, шок [11], острое повреждение 

почек (ОПП), острую сердечную недостаточность 

(ОСН), дисфункцию печени, присоединение вто-

ричной инфекции, сепсис [1, 12]. SARS-CoV-2 

обладает цитопатическим эффектом и вызыва-

ет прямое диффузное повреждение альвеоцитов 

II типа [13]. Данные многочисленных исследова-

ний показывают, что при SARS-CoV-2-инфекции 

увеличиваются такие маркеры системного воспа-

лительного ответа (СВО), как С-реактивный бе-

лок (СРБ), интерлейкин-6 (ИЛ-6), интерферон-γ 

(ИНФ-γ), фактор некроза опухоли-α (ФНО-α), что 

приводит к развитию цитокиновой бури, значи-

тельно ухудшающей перспективы лечения и про-

гноз для жизни пациента с COVID-19 [14, 15].

Для цитирования: Литвинов А.С., Савин А.В., Кухтина А.А., Ситовская Д.А. Клинико-морфологические параллели повреждения легких и 

почек при COVID-19. Нефрология 2020;24(5):97-107. doi: 10.36485/1561-6274-2020-24-5-97-107

For citation: Litvinov A.S., Savin A.V., Kukhtina A.A., Sitovskaya D.A. Clinical and morphological parallels of lung and kidney damage in COVID-19. 

Nephrology 2020; 24(5):97-107 (In Russ.) doi: 10.36485 / 1561-6274-2020-24-5-97-107



Сложность течения пневмонии при COVID-19 

обусловлена не только прямым цитопатическим 

действием SARS-CoV-2, но и выраженной лим-

фопенией и гипоксией, что приводит к прогрес-

сированию дисфункции легких и вовлечению в 

патологический процесс других органов и систем. 

Предполагается, что SARS-CoV-2 способен про-

никать в лимфоциты и инициировать в них про-

цессы апоптоза [16]. В ряде исследований было 

показано, что b-CoV вызывает прямое поврежде-

ние миокарда по типу миокардита [17, 18]. Кро-

ме того, у пациентов с хроническим заболевани-

ем сердца b-CoV значительно ухудшают прогноз 

[19–21]. При проведении сравнительного цитоге-

нетического и морфологического анализа между 

SARS-CoV и SARS-CoV-2 и основываясь на кли-

нических, патологических исследованиях и ла-

бораторных особенностях инфекции SARS-CoV 

у пациентов с SARS в 2003 году, выявлено, что 

ОПП встречается редко, но характеризуется чрез-

вычайно высокой смертностью (33 из 36 случаев, 

т.е. 91,7 %). В связи с высокой гомологией SARS-

CoV-2 и SARS-CoV результаты этого исследования 

ассоциировались с представлением о непосред-

ственном повреждении почек SARS-CoV-2 [22]. 

Исследования в небольших группах пациентов с 

COVID-19 показали, что протеинурия и гематурия 

являются общими признаками, обнаруживаемыми 

почти у 40 % пациентов при поступлении в стацио-

нар. Кроме того, у пациентов, инфицированных 

SARS-CoV-2, чаще наблюдается ОПП при инфи-

цированности SARS-CoV [23]. 

Таким образом, SARS-CoV-2 вызывает: 

• прямое повреждение альвеоцитов II типа, что 

часто приводит к развитию вирусной пневмонии 

и ОРДС; 

• СВО и обладает лимфопеническим действи-

ем, что может приводить к повреждению других 

органов и систем, развитию полиорганной недо-

статочности и диссеминированному внутрисосу-

дистому свертыванию (ДВС-синдром) у пациен-

тов с COVID-19 [24].

Вовлечение почек в патологический про-

цесс при COVID-19

Основным проявлением повреждения почек 

при COVID-19 считается ОПП [25–27]. Высокая 

экспрессия АПФ2 в почках наблюдается в прок-

симальных канальцах и в меньшей степени в по-

доцитах. При этом в эндотелии клубочков и ме-

зангии экспрессия АПФ2 минимальна. Этим объ-

ясняется преимущественное поражение каналь-

цевого аппарата почек и развития ОПП по типу 

острого канальцевого некроза [28]. 

В ранних исследованиях китайские ученые 

наблюдали 138 больных с COVID-19 и выявили, 

что показатели азотемии у них находились в ре-

ферентных пределах нормальных значений [29]. 

При анализе историй болезней уже 1099 паци-

ентов с COVID-19 уровень креатинина сыворот-

ки крови более 133 мкмоль/л наблюдался лишь у 

1,6 % больных. На основании данных первых двух 

исследований, были сделаны выводы, что ОПП 

редко встречается при COVID-19, а инфицирован-

ность SARS-CoV-2 не ассоциируется с гиперазо-

темией [24].

Первое исследование было проведено в период 

с 6 января по 21 февраля 2020 г., куда были вклю-

чены 193 пациента с COVID-19, из них 128 па-

циентов с легкой и средней степенью тяжести 

COVID-19 и 65 пациентов – с тяжелым течением, 

включая 32 летальных исхода; и 28 пациентов с 

пневмониями, не ассоциированными с SARS-

CoV-2, из них 15 – с не-SARS b-CoV пневмонией 

и 13 пациентов с пневмонией, вызванной мико-

плазмами. На момент поступления у 59 % паци-

ентов выявлена протеинурия, у 44 % – гематурия, 

у 14 % – повышение мочевины плазмы крови и у 

10 % – гиперкреатининемия. Важным представ-

ляется тот факт, что все показатели повреждения 

почек были более выраженными именно в группе 

больных с COVID-19 по сравнению с пациента-

ми, страдающими не-SASR-ассоциированными 

пневмониями. Характеризовать выявленные при 

поступлении изменения как ОПП не было осно-

ваний, однако, по мере прогрессирования пораже-

ния легких и удлинения сроков госпитализации 

эти показатели имели тенденцию к ухудшению 

и в ряде случаев могли и трактовались как ОПП. 

При проведении однофакторного регрессионного 

анализа Кокса исследователи выяснили, что про-

теинурия, гематурия, гиперазотемия, гиперурике-

мия, а также повышение уровня D-димера были 

достоверно ассоциированы с летальностью паци-

ентов с COVID-19. Кроме того, риск смерти у па-

циентов с COVID-19, у которых развилось ОПП, 

в 5,3 раза превышал риск смерти, чем у пациентов 

без ОПП [30].

В другое исследование вошли 355 пациен-

тов с подтвержденным COVID-19, у 56 больных 

(15,8 %) на момент госпитализации имелись при-

знаки ОПП. Было выявлено, что уровень сату-

рации кислорода и экскреторная функция почек 

(ЭФП) у инфицированных SARS-CoV-2 досто-

верно не коррелировали между собой. При про-

ведении многофакторного логистического регрес-

сионного анализа было установлено, что тремя 



основными факторами риска (ФР), определяющи-

ми развитие и прогрессирование ОПП у пациентов 

с COVID-19, стали возраст старше 75 лет, наличие 

сахарного диабета и мужской пол. Важно отме-

тить, что летальность среди 56 пациентов с ОПП 

и COVID-19 на 11-е сутки заболевания достигла 

33,9 %, что значительно выше среднего показате-

ля риска смерти по сравнению с группой больных 

с COVID-19, но без ОПП. Наличие ОПП в группе 

пациентов с COVID-19 является независимым, 

прогностически неблагоприятным ФР, определя-

ющим летальность пациентов с COVID-19 [31].

В еще одном исследовании анализировались 

данные 116 пациентов с COVID-19, из которых у 

59 человек (50,8 %) диагностировано легкое тече-

ние пневмонии, а у 46 человек (39,7 %) – тяжелая 

степень; у 11 человек (9,5 %) исходно диагности-

рован ОРДС, потребовавший лечения в условиях 

отделения интенсивной терапии. Коморбидность 

по другим соматическим патологиям наблюда-

лась у 51 пациента (43,9 %). При этом на долю 

артериальной гипертензии приходилось 37,1 %, 

сахарного диабета – 15,5 %, онкологической па-

тологии – 10,3 %, острого нарушения мозгового 

кровообращения – 6,0 % и хронической болезни 

почек (ХБП) 5 стадии, требующей аппаратных 

методов замещения утраченных функций органа 

путем гемодиализа (ГД) и его модификаций, – 

4,3 %. В этом исследовании установлено, что у па-

циентов с COVID-19 без ХБП не было снижения 

ЭФП как после инфицирования SARS-CoV-2, так 

и в процессе лечения от пневмонии. У 12 паци-

ентов (10,8 %) без ХБП выявлено незначительное 

увеличение содержания мочевины в плазме крови 

и/или креатинина после инфицирования SARS-

CoV-2, имеющее тенденцию к увеличению в пе-

риод лечения от пневмонии. Важно отметить, что 

у всех пациентов с СOVID-19 наблюдались при-

знаки повышения уровня азотемии в течение 48 ч 

от момента госпитализации. Частыми диагности-

ческими находками также явилась протеинурия 

[32].

С 14 января 2020 года по 17 февраля 2020 года 

было зарегистрировано 37 случаев COVID-19 сре-

ди 230 гемодиализных пациентов и 4 случая среди 

персонала [33]. У большинства пациентов симпто-

мы COVID-19 были легкими, прочие поступали в 

отделения интенсивной терапии. Во время эпи-

демии умерли 7 гемодиализных пациентов, в том 

числе 6 – с COVID-19 и 1 – без COVID-19. При-

чины смерти, очевидно, не были связаны с пнев-

монией. Анализ образцов периферической крови 

пациентов, находящихся на ГД, инфицированных 

SARS-CoV-2, показал заметное снижение коли-

чества Т-клеток, Т-хелперов, Т-клеток-киллеров 

и NK-клеток в мононуклеарных клетках пери-

ферической крови (peripheralbloodmononuclear-

cell, РВМС), а также более низкие сывороточные 

уровни воспалительных цитокинов по сравнению 

с пациентами без гемодиализа с COVID-19. Кол-

лективно в этом исследовании сообщалось, что у 

пациентов, находящихся на ГД с COVID-19, на-

блюдается легкое заболевание, которое не пере-

растает в полномасштабную пневмонию, вероят-

но, из-за снижения функции иммунной системы и 

снижения эффектов «цитокиновых бурь» [33, 34].

Таким образом, эволюция знаний о вовлече-

нии почек в патологический процесс при COVID-

19 за короткий период времени претерпела зна-

чительные изменения. Понимание механизмов 

взаимодействия вируса SARS-CoV-2 с клетками-

мишенями, роль АПФ2 в повышении инфициро-

ванности, экспрессия АПФ2 на мембранах альвео-

цитов, эпителии кишечника, почечных канальцев 

и многое другое позволяет предполагать широкое 

вовлечение органов и систем в патологический 

процесс с развитием как вторичных осложне-

ний, ассоциированных с персистенцией вируса, 

активацией иммунной системы, гипоксией, так и 

проводимыми лечебными мероприятиями, лекар-

ственной нагрузкой, первичном поражении этих 

клеток SARS-CoV-2.

Патоморфологическая картина легких при 

COVID-19

По состоянию на 15 февраля 2020 г. было под-

тверждено более 66580 случаев COVID-19 и 1524 

смертей от этого заболевания [1, 35]. При патомор-

фологическом анализе образцов аутопсии, взятых 

из легких, печени и сердца 50-летнего пациента, 

скончавшегося на 14-е сутки после подтвержден-

ной COVID-19, осложнившейся ТОРС, было вы-

явлено двустороннее диффузное альвеолярное 

повреждение с наличием фибрина в просвете 

альвеол, а также интерстициальное воспаление и 

внутриальвеолярный отёк. 

Исследовались срезы, окрашенные гематок-

силином и эозином, а также результаты иммуно-

гистохимических реакций с антителами к SARS-

CoV-2 с использованием кроличьего поликло-

нального антитела против белка Rp3 NP, который 

является типовым для SARS-CoV и SARS-CoV-2. 

В качестве вторичных антител использовался 

Cy3-конъюгированный козий IgG (1:50, Abcam, 

ab6939). Для положительного контроля использо-

вали клетки Huh7, которые инфицировали SARS-

CoV-2 в течение 48 ч. После множественных 



промывок клетки фиксировали 2,5 % (масса/объ-

ем) глутаральдегидом. Инфицированные клетки 

окрашивали в красный цвет, а ядра окрашивали 

DAPI (Beyotime, Wuhan, China) в синий цвет. Для 

отрицательного контроля использовались фраг-

менты аутопсии легких, полученные от пациента 

с ВИЧ, умершего от грибковой инфекции, кото-

рые окрашивали параллельно с легкими от паци-

ента с COVID-19 [36].

В образцах из правого легкого наблюдались 

десквамация альвеолоцитов и образование гиа-

линовых мембран, что подтверждает ОРДС. В 

тканях левого легкого наблюдались отек и обра-

зование гиалиновых мембран, соответствующее 

ранней стадии ОРДС. В ткани обоих легких были 

обнаружены интерстициальные мононуклеарные 

воспалительные инфильтраты, в которых преоб-

ладали лимфоциты. Также выявлены многоядер-

ные синцитиальные клетки, атипично увеличен-

ные альвеоциты с крупными ядрами и заметными 

ядрышками, располагающиеся в интраальвеоляр-

ных пространствах. В цитоплазме альвеолоцитов 

отмечалась амфофильная зернистость, свидетель-

ствующая о цитопатическом действии вируса.

При исследовании биопсии легкого у пациента 

72 лет, страдающего сахарным диабетом и арте-

риальной гипертензией, взятой на 6-е сутки после 

манифестации COVID-19, выявлены диффузное 

альвеолярное повреждение в фазе организации, 

альвеолярные клетки с повреждением клеточной 

оболочки, реактивная гиперплазия альвеолоцитов 

II типа. Отмечались организующийся внутриаль-

веолярный фибринозный экссудат, интерстици-

альный фиброз и хроническая воспалительная 

инфильтрация [37].

По данным H.N. Yao и соавт., в структуре по-

вреждений альвеол наблюдались различные вари-

анты повреждений с незначительным серозным и 

фибринозным выпотом. Формирование гиалино-

вых мембран отмечалось в части альвеол. Клеточ-

ный инфильтрат в повреждённых альвеолах был 

представлен в основном мононуклеарами. Также 

наблюдались единичные гигантские многоядер-

ные клетки, лимфоциты, эозинофилы и нейтро-

филы. Большинство лимфоцитов в инфильтрате 

были CD4-позитивными Т-клетками. Отмечались 

выраженная пролиферация альвеолярного эпите-

лия II типа и очаговая его десквамация. Кровенос-

ные сосуды альвеолярных перегородок были пол-

нокровны и расширены, в единичных сосудах – 

гиалиновые тромбы. В ткани легких наблюдались 

очаговые кровоизлияния, организующийся экс-

судат и легочный интерстициальный фиброз. При 

проведении электронной микроскопии в эпите-

лии слизистой оболочки бронхов и альвеолярном 

эпителии II типа были обнаружены вирусные ча-

стицы. Иммуногистохимическое исследование с 

антителами к SARS-CoV-2 показало положитель-

ную экспрессию в части альвеолярного эпителия 

и макрофагов. ПЦР в реальном времени выявила 

нуклеиновую кислоту 2019-nCoV. В селезенке на-

блюдалось обеднение лимфоцитами, дегенерация 

клеток и очаги некроза. Кроме того, дегенерация и 

некроз паренхиматозных клеток, образование ги-

алиновых тромбов в сосудах микроциркуляторно-

го русла наблюдались в других органах и тканях, 

в то время как признаков коронавирусной инфек-

ции в этих органах не наблюдалось [38].

Dennis McGonagle и соавт. определили сосу-

дистую иммунопатологию в легких, связанную с 

COVID-19, как диффузную легочную внутрисосу-

дистую коагулопатию. Данная патология на ран-

них стадиях отличается от диссеминированного 

внутрисосудистого свертывания. Ключевыми 

ранними признаками тяжелой легочной внутрисо-

судистой коагулопатии, связанной с COVID-19, яв-

ляются повышенные концентрации циркулирую-

щего D-димера (отражающие тромбоз легочного 

сосудистого русла с фибринолизом) и повышен-

ные концентрации сердечных ферментов (отража-

ющие увеличение нагрузки на правый желудочек, 

вызванное легочной гипертензией) в условиях 

нормального уровня фибриногена и тромбоцитов 

[39].

Вторичный гемофагоцитарный лимфогистио-

цитоз или синдром активации макрофагов связан 

с гиперплазией органов, тромбоцитопенией, ге-

мофагоцитозом и диссеминированным внутри-

сосудистым свертыванием с вовлечением легкого 

в половине случаев. Активация костного мозга, 

лимфоидных органов, печеночных клеток Куп-

фера и циркулирующих мононуклеарных кле-

ток приводит к тяжелой коагулопатии с низким 

уровнем фибриногена и ускорением его деграда-

ции. Кроме того, дисфункция печени усугубляет 

коагулопатию потребления. Быстрое начало дис-

семинированного внутрисосудистого свертыва-

ния с гиперферритинемией отражает генерали-

зованный гемофагоцитоз с разрушением эритро-

цитов, тромбообразованием и кровоизлияниями 

(рис. 1,А). 

Поражение легких без генерализованной ги-

перплазии лимфоидных органов типично для 

пневмонии COVID-19. Внутрилегочный гемофа-

гоцитоз наблюдается и при других коронавирус-

ных инфекциях. Однако системная коагулопатия 



не характерна для ранних стадий. При внутри-

легочном гемофагоцитозе происходит захват 

эритроцитов активированными макрофагами, 

после чего они концентрируются в регионар-

ных лимфатических узлах. На поздних стадиях 

пневмонии COVID-19 у пациентов с острым 

респираторным дистресс-синдромом может 

развиваться картина диссеминированного вну-

трисосудистого свертывания (см. рис. 1,Б).

Некоторые представители семейства коро-

навирусов проникают в ткань легких через ре-

цептор АПФ2, который наиболее широко экс-

прессируется в субпопуляции альвеолиоцитов 

II типа. Закрашенные прямоугольники (рис. 2, 

A, Б) указывают на повышенное тромбообра-

зование.

Сегментарная бронхопневмония (напри-

мер, бактериальная и гриппозная), как прави-

ло, имеет различное распределение в паренхи-

ме легких с выраженным вовлечением брон-

хиального дерева, включая геморрагическое 

воспаление трахеи и крупных бронхов. При 

этом выявляются крупные участки с нормаль-

ной перфузией. Медленное прогрессирование 

COVID-19 с развивающейся альвеолярной ги-

поксией и микротромбозами может привести 

к легочной артериальной гипертензии и фор-

мированию «легочного» сердца. Тем не менее, 

мелкоочаговая бронхопневмония может при-

вести к микротромбозам, достаточным для 

развития сердечной недостаточности, особен-

но у пожилых пациентов (см. рис. 2,Б).

Схема, представленная на рис. 3, демон-

стрирует массивное повреждение легких 

COVID-19 в результате взаимодействия ин-

фицированных альвеолоцитов II типа и ка-

пиллярным руслом. При этом происходит ин-

терстициальная активация иммунных клеток, 

сходная с синдромом активации макрофагов, 

которая является внешним триггером воспа-

ления и тромбообразования, вследствие чего 

развивается правожелудочковая сердечная 

недостаточность, которая может привести к 

летальному исходу. Провоспалительные ци-

токины и прокоагулянты проникают в капил-

лярную сеть, а низкое давление в сосудах и их 

тонкие стенки вблизи от альвеолярной сети 

способствуют тромбообразованию. Повыше-

ние фибринолитической активности, тем не 

менее, не справляется с массивным образова-

нием микротромбов, что приводит к развитию 

инфарктов легких, кровоизлияний и легоч-

ной гипертензии. Таким образом, сердечно-



сосудистые заболевания являются фактором ри-

ска летального исхода при COVID-19.

По результатам собственных наблюдений, при 

проведении аутопсии у пациента 51 года, умерше-

го от пневмонии, вызванной SARS-CoV-2, в лег-

ких выявлялись полиморфные изменения: десква-

мация альвеолоцитов, часть которых значительно 

увеличены в размерах, с гиперхромными ядрами, 

у части – просветлённая цитоплазма (рис. 4, Б, В). 

В просвете альвеол – гомогенные эозинофильные 

массы, скопления крупных альвеолярных макро-

фагов (см. рис. 4, А, Б). Также отмечено формиро-

вание гиалиновых мембран, резкое полнокровие 

сосудов с диапедезными и очаговыми кровоизли-

яниями (см. рис. 4, А–В).



Патоморфологическая картина почек при 

COVID-19

При световой микроскопии в большинстве слу-

чаев отмечались явления доброкачественного ги-

пертонического нефросклероза и аутолиза. Однако 

специфической гломерулярной патологии в почках 

не наблюдалось. Острый тубулярный некроз раз-

личной степени обнаружен во всех семи исследо-

ванных образцах. В случае №3 у пациента с со-

путствующим миелодиспластическим синдромом 

в почках выявлено отложение парапротеинов. Во 

всех других случаях не было обнаружено интер-

стициального инфильтрата или интерстициального 

нефрита. Тщательное ультраструктурное исследо-

вание гломерулярных и канальцевых эпителиаль-

ных клеток не выявило вируса или вирусоподоб-

ных частиц. Иммунофлюоресцентные исследова-

ния на замороженных срезах не проводились из-за 

высокой вирулентности образцов. Гибридизация 

in situ не выявила SARS-CoV-2 ни в одном из об-

разцов. Во всех семи случаях в легких выявлено 

диффузное альвеолярное повреждение. Во фраг-

ментах почек от четырех пациентов с развившей-

ся дисфункцией почек отмечался умеренный или 

тяжелый острый тубулярный некроз, а также ау-

толиз, причем степень некроза и частота аутолиза 

коррелировали с уровнем креатинина сыворотки и 

скоростью его прироста при развитии ОПП [40].

По результатам собственных наблюдений при 

проведении аутопсии у пациента 67 лет, умершего 

от пневмонии, вызванной SARS-CoV-2, в почеч-

ных клубочках были выявлены тромбообразование 

и выпадение нитей фибрина (рис. 5, А–Г).

В более ранних исследованиях во время вспыш-

ки атипичной пневмонии в 2003 году было установ-

лено, что только 6 % пациентов, инфицированных 

А

В

Б

Г



SARS-CoV, страдали ОПП. Хотя это было относи-

тельно необычным признаком заболевания, ОПП 

было идентифицировано как фатальное осложнение 

ОРВИ, учитывая, что почти 92 % больных ОРВИ с 

ОПП умерли. Чтобы оценить, был ли ОПП вызван 

активной репликацией SARS-CoV в тубулярных 

клетках, которые экспрессируют высокие уровни 

АПФ2, Lai и коллеги исследовали присутствие ви-

русных частиц SARS-CoV с помощью электронной 

трансмиссионной микроскопии в образцах почек 

от умерших пациентов с ОРВИ с ОПП. SARS-CoV 

не был обнаружен ни у одного из проанализирован-

ных пациентов. Предположили, что почечная недо-

статочность, вероятно, связана с полиорганной не-

достаточностью [41]. 

Они также предположили, что ОПП у паци-

ентов с ОРВИ может быть результатом специфи-

ческих патогенных состояний, включая синдром 

высвобождения цитокинов [42], а не активной ре-

пликации вируса в почках. Действительно, рост 

вирусной инфекции в альвеолярных клетках при-

водит к массовому привлечению иммунных кле-

ток, которые продуцируют большое количество ци-

токинов, вызывая полиорганную недостаточность. 

То, что это может иметь место в случае инфекции 

SARS-CoV, было обнаружено в последующем ис-

следовании, которое показало, что вызванный 

интерфероном-гамма «цитокиновый шторм» был 

индуцирован SARS-CoV, что привело к серьезному 

повреждению органов у пациентов [43]. Этот про-

цесс не является новым для нефрологов, поскольку 

опосредованное цитокинами воспалительное ОПП 

было зарегистрировано в ряде клинических состоя-

ний, таких как лечение ингибиторами контрольной 

точки иммунной системы и Т-клетками химерного 

рецептора антигена (CAR) у больных раком [44], 

а также при лечении тимоглобулином пациентов с 

трансплантированной почкой [45].

Что касается нового коронавируса, недавнее 

исследование показало, что почка человека яв-

ляется специфической мишенью для инфекции 

SARS-CoV-2 [46]. При исследовании вирусного 

нуклеокапсидного белка in situ в почке после смер-

ти было обнаружено, что антигены SARS-CoV-2 

накапливались в почечных канальцах [46–48]. Это 

позволяет предположить, что SARS-CoV-2 непо-

средственно поражает почку человека, вызывая 

ОПП, что способствует распространению виру-

са в организме. Разница между более высоким 

почечным тропизмом SARS-CoV-2 и SARS-CoV 

может быть объяснена повышенным сродством 

SARS-CoV-2 к АПФ2, что позволяет усиливать 

поражение почек и действовать как вирусный 

резервуар. Иммуногистохимический анализ по-

казал, что антиген SARS-CoV-2 NP накапливает-

ся в почечных канальцах. Вирусная инфекция не 

только вызывает активацию CD68+-макрофагов с 

их инфильтрацией в тубулоинтерстиций, но так-

же усиливает отложение комплемента C5b-9 в ка-

нальцах [49].

Патоморфологические изменения в легких при 

COVID-19 определяются не только прямым цито-

токсическим действием SARS-CoV-2 на альвеоциты 

II типа, но развитием диффузной легочной внутри-

сосудистой коагулопатии [40], сопровождающейся 

повышением уровня D-димера, ассоциированным с 

тромбозом и фибринолизом легочного сосудистого 

русла, и повышением уровня сердечных ферментов, 

отражающих повреждение миокарда в условиях 

легочной гипертензии. Дополнительным механиз-

мом, утяжеляющим течение ДВС-синдрома, явля-

ется развитие гемофагоцитарного лимфогистиоци-

тоза с развитием коагулопатии и снижением уровня 

фибриногена с его ускоренной деградацией, а во-

влечение печени в патологический процесс способ-

ствует развитию коагулопатии потребления. Важно 

отметить, что системная коагулопатия не характер-

на на ранних стадиях течения COVID-19, но при 

развитии ОРДС появление ДВС-синдрома является 

ведущим фактором риска, определяющим неблаго-

приятные исходы течения COVID-19. Повреждение 

легких при COVID-19 сопровождается альвеоляр-

ной гипоксией и микротромбозами, что при дли-

тельном или затяжном ее течении приводит к раз-

витию «легочного» сердца, а мелкоочаговая брон-

хопневмония часто приводит к развитию сердечной 

недостаточности особенно у пожилых пациентов. 

Сочетанное повреждение капиллярного русла при 

COVID-19 часто приводит к развитию инфарктов 

легких, кровоизлияниям и легочной гипертензии. 

Таким образом, наличие сердечно-сосудистой пато-

логии является доказанным предиктором худшего 

прогноза течения и исходов COVID-19.

Собственное исследование подтверждает ли-

тературные данные. Выявлены десквамация эпи-

телия альвеоцитов, скопление в просвете альвеол 

гомогенных эозинофильных масс. Отмечено фор-

мирование гиалиновых мембран и резкое полно-

кровие сосудов с диапедезными и очаговыми кро-

воизлияниями. 

В почках при COVID-19 не наблюдалось специ-

фической гломерулярной патологии. При этом 

острый тубулярный некроз выявлен во всех об-

разцах почечной ткани, что совпадает с данными 



литературных источников [28, 31]. Важно отме-

тить, что аутолиз и тяжесть тубулярного некроза 

оказались связаны с уровнем креатинина и скоро-

стью его прироста в качестве клинической оценки 

острого повреждения почек, что также находит 

отражение в ранних работах по повреждению по-

чек при COVID-19 [32].

По собственным данным в почечных клубоч-

ках выявлено тромбообразование и выпадение 

нитей фибрина, что указывает на гломерулярное 

повреждение, о чем не сообщалось в ранних ис-

следованиях. 

Повреждение почек при COVID-19 является 

неотъемлемой частью патологического процесса, 

и тяжесть повреждения легких определяет вовле-

чённость почек. 

Клинико-морфологические ассоциации между 

патоморфологическими изменениями в легких и 

почках позволили выявить общие закономерности 

повреждения сосудистого русла с повышенным 

тромбообразованием и фибринолизом, что может 

быть связано не только с системными проявления-

ми ДВС-синдрома, но и являться самостоятельным 

повреждением почек при COVID-19. Острое по-

вреждение почек ассоциируется с тяжестью по-

вреждения легких, и его появление следует рассма-

тривать в рамках полиорганной недостаточности. 

Отдельным механизмом повреждения почечной 

ткани при COVID-19 является «цитокиновый 

шторм», ассоциированный, в свою очередь, с ви-

русной нагрузкой. Накопление SARS-CoV-2 в по-

чечных канальцах может служить вирусным резер-

вуаром, а активация CD68+-макрофагов приводит 

к их инфильтрации в тубулоинтерстиции и усили-

вает отложение C5b-9 в канальцах.
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почты, ORCID* (предоставление ORCID является 
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ются арабскими цифрами в квадратных скобках. В 

библиографический список не следует включать 

ссылки на диссертационные работы и тезисы 

конференций, так как для рецензентов ознакомле-
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по мере использования таблиц в тексте. Каждый 
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ней и т.п.), величину показателя статистической зна-

чимости. При наборе таблиц не надо использовать 

символы, имитирующие линейки (псевдографику, 

дефис, символ подчеркивания). Название таблицы 
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при маркировке столбиковых диаграмм и графиков. 

Иллюстрации могут быть опубликованы в цветном 

формате за счет авторов. Авторы, желающие по-

местить иллюстрации в таком виде, должны предва-

рительно согласовать данный вопрос с Редакцией.

Источник финансирования. Приводятся дан-

ные об источнике финансирования (если имеется). 

Например: «Работа выполнена при поддержке Рос-

сийского фонда фундаментальных исследований 

(гранты № 97-04-49434 и 00-04-49548)».

Выражение признательности. После раздела 

«Заключение» автор (авторы) могут: выразить при-

знательность за научную или техническую помощь в 

создании статьи; поблагодарить за предоставленную 

финансовую и материальную поддержку с указани-

ем ее характера; раскрыть финансовые отношения, 

которые могут повлечь за собой «конфликт интере-

сов» (см. «Конфликт интересов»).

В этом разделе могут быть названы лица, внес-

шие интеллектуальный вклад в написание статьи (с 

указанием их роли или характера вклада), который, 

однако, не был достаточным для включения их в 

число авторов. Характеристика может быть, напри-

мер, следующей: «научный консультант», «рецензи-

рование проекта исследования», «участие в сборе 

данных» или «участие в клиническом исследова-

нии». Такие лица должны дать письменное согласие 

на обнародование своих имен. Авторы несут ответ-

ственность за его получение, так как читатели мо-

гут сделать заключение об одобрении этими людьми 

представленных данных или выводов статьи.

Библиографический список печатается через 

2 интервала, каждый источник с новой строки под 

порядковым номером. В списке все работы перечис-

ляются в порядке цитирования (ссылок на них в тек-

сте), а не по алфавиту фамилий первых авторов. 

Не следует включать в библиографический спи-

сок авторефераты кандидатских и докторских дис-

сертаций, так как их основные результаты должны 



быть опубликованы в журналах из списка ВАК (это 

один из справедливых способов увеличения импакт-

фактора научного журнала). Также не следует вклю-

чать в библиографический список тезисы докладов, 

так как для рецензентов ознакомление с ними за-

труднительно.

Библиографический список должен содержать 

в основном ссылки на публикации не старше 5 лет. 

Число ссылок на любые публикации старше 10 лет 

не может превышать 20 % от библиографического 

списка. Приветствуются ссылки на статьи, опубли-

кованные в журнале «Нефрология». 

Порядок составления библиографического 

списка следующий: а) фамилия(и) и инициалы 

автора(ов) книги или статьи; б) название книги 

или статьи; в) выходные данные; г) DOI (Digital 

Object Identifier, уникальный цифровой идентифика-

тор статьи в системе CrossRef). Проверять наличие 

DOI следует на сайте https://search.crossref.org/. Для 

получения DOI нужно ввести в поисковую строку на-

звание публикации на английском языке. Подавляю-

щее большинство зарубежных журнальных статей и 

многие русскоязычные статьи, опубликованные по-

сле 2013 года, зарегистрированы в системе CrossRef 

и имеют уникальный DOI.

При авторском коллективе до 4 человек включи-

тельно упоминаются все авторы (с инициалами по-

сле фамилии. Пробелы и точки между инициалами 

не ставятся). При больших авторских коллективах 

упоминаются три первых автора и добавляется «и 

др.» (в иностранной литературе «et al.»). В некото-

рых случаях, когда в качестве авторов книг высту-

пают их редакторы или составители, после фамилии 

последнего из них в скобках следует ставить «ред.» 

(в иностранных ссылках «ed.»). После инициалов 

последнего автора или после «и др.»/«et al.» ставит-

ся точка для того, чтобы выделить начало названия 

статьи. Точка в конце полного описания библиогра-

фического источника не ставится.

Авторы несут ответственность за правиль-

ность оформления ссылок и, следовательно, воз-

можность их корректного распознавания и авто-

матического цитирования. 

Ссылки на журнальные статьи. В библиогра-

фическом описании статьи из журнала (после ее на-

звания) приводится сокращенное название журнала 

(курсивом) и через пробел год издания (между ними 

знак препинания не ставится), затем после точки с за-

пятой, без пробела – том и номер журнала (или, если 

применимо, – № тома, в скобках № журнала, также 

без пробелов), после двоеточия без пробела следует 

указать страницы (первую и последнюю через дефис 

без пробелов). В описаниях статей из журналов, име-

ющих сквозную нумерацию страниц на протяжении 

тома, указание номера журнала необязательно. На-

звания отечественных журналов в библиографиче-

ском списке следует приводить в общепринятых со-

кращениях, иностранных – в принятых в PubMed.

Пример ссылки на англоязычную статью: 

1. Suissa S, Kezouh A, Ernst P. Inhaled corticoster-

oids and the risks of diabetes onset and progression. 

Am J Med 2010;123(11):1001–1006. doi: 10.1016/j.

amjmed.2010.06.019

Ссылки на русскоязычные источники приводятся 

не только на языке оригинала, но и на английском 

языке. Англоязычная часть должна находиться с 

новой строки, без нового номера. В самом ее конце 

в круглые скобки помещают указание на исходный 

язык оригинала (In Russ.). doi (при наличии) следует 

указывать в конце ссылок.

Фамилии и инициалы всех авторов и название 

статьи на английском языке следует приводить так, 

как они даны в оригинальной публикации. Уточ-

нить данные можно на сайте Научной электронной 

библиотеки (https://elibrary.ru/) или собственном 

сайте журнала. Название журнала должно соответ-

ствовать варианту, зарегистрированному в ISSN. 

Многие сайты журналов размещают на своих стра-

ницах уже готовые ссылки для цитирования (русско- 

и англоязычные). После названия журнала – выход-

ные данные (см. выше). Если оригинальный перевод 

метаданных на английский язык по каким-то причи-

нам недоступен, следует выполнить перевод само-

стоятельно. Правильность перевода является ответ-

ственностью авторов. 

Пример ссылки на русскоязычную статью при 

наличии англоязычных данных в исходном тексте и 

doi: 

1. Мухин НА, Богданова МВ, Рамеев ВВ, Козлов-

ская ЛВ. Аутовоспалительные заболевания и пора-

жения почек. Тер арх 2017;89(6):4–20. doi: 10.17116/

terarkh20178964-20 

Mukhin NA, Bogdanova MV, Rameev VV, Ko-

zlovskaya LV. Autoinflammatory diseases and kidney 

involvement. Ter arh 2017;89(6):4–20. (In Russ.) doi: 

10.17116/terarkh20178964-20

Пример ссылки на русскоязычную статью, 

опубликованную в журнале «Нефрология»: 

1. Наточин ЮВ. Нефрология и фундамен-

тальная наука. Нефрология 2012;16(1):9–21. doi: 

10.24884/1561-6274-2012-16-1-9-21 

Natochin YuV. Nephrology and fundamental sci-

ence. Nephrology (Saint-Petersburg) 2012;16(1):9–21. 

(In Russ.) doi: 10.24884/1561-6274-2012-16-1-9-21 

Точка в конце полного описания библиографиче-

ского источника не ставится.

Ссылка на книгу. В библиографическом описа-



нии книги (после названия) приводятся название 

издательства, город, год издания (все через запятую 

и пробел), после точки с запятой через пробел – но-

мера страниц через дефис, на которые конкретно 

ссылается автор (или указание общего количества 

страниц в книге, если ссылка дается на нее в целом). 

Если ссылка дается на главу из книги, сначала упо-

минаются авторы и название главы, после точки – с 

заглавной буквы ставится «В:» («In:») и фамилия(и) 

автора(ов) или выступающего в его качестве редак-

тора, затем название книги и выходные данные ее. 

Название книги выделяется курсивом. В конце в 

круглые скобки помещают указание на исходный 

язык оригинала (In Russ.).

Примеры:

1. Волошин АИ, Субботин ЮК. Болезнь и здо-

ровье: две стороны приспособления. Медицина, М., 

1998; 5–17 

Voloshin AI, Subbotin JuK. Disease and health: two 

sides of the adjustments. Medicina, M., 1998; 5–17 (In 

Russ.)

2. Ноздрачев АД. Функциональная морфология 

сердечно-сосудистой системы. В: Чазов ЕИ, ред. Бо-

лезни органов кровообращения. Медицина, М., 1997; 

8–89 

Nozdrachev AD. Functional morphology of the 

cardiovascular system. In: Chazov EI, ed. Diseases of 

the circulatory system. Medicina, M., 1997; 8–89 (In 

Russ.)

3. Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leader-

ship skills for nurses, 2nd ed. Delmar Publishers, Al-

bany (N.Y.), 1996; 44–50

4. Phillips SY, Whisnant YP. Hypertension and 

stroke. In: Laragh YH, Brenner BM, eds. Hypertension: 

pathophysiology, diagnosis and management, 2nd ed. 

Raven Press, New York, 1996; 465–478 

Конфликт интересов. В соответствии с реко-

мендациями Международного комитета редакторов 

медицинских журналов [International Committee 

of Medical Journal Editors. Uniform requirements for 

manuscripts submitted to biomedical journals: writing 

and editing for biomedical publication. URL:http://

www.icmje.org/index.html (Updated April 2010)] кон-

фликт интересов, касающийся конкретной рукопи-

си, возникает в том случае, если один из участников 

процесса рецензирования или публикации – автор, 

рецензент или редактор имеет обязательства, кото-

рые могли бы повлиять на его или ее мнение (даже 

если это и не происходит на самом деле). Финансо-

вые отношения (например, связанные с приемом на 

работу, консультациями, владением акциями, выпла-

той гонораров и заключениями экспертов), прямые 

или через близких родственников – наиболее частая 

причина возникновения конфликта интересов. Тем 

не менее возможны и другие причины: личные отно-

шения, научное соперничество и интеллектуальные 

пристрастия.

Доверие общественности к процессу рецензиро-

вания и достоверности публикуемых статей частич-

но зависит от того, насколько успешно проблема 

конфликта интересов решалась во время их напи-

сания, рецензирования и редактирования. Пред-

взятость в статье часто можно выявить и устранить 

при тщательном изучении использованных научных 

методов и выводов. Предвзятость, связанную с фи-

нансовыми отношениями и их влияниями, выявить 

гораздо труднее. Участники процесса рецензиро-

вания и публикации должны сообщать о наличии 

конфликта интересов. Эта информация должна быть 

доступной, чтобы можно было оценить степень 

влияния этого конфликта. Журнал «Нефрология» не 

принимает статьи от авторов, имеющих конфликт 

интересов.

Порядок публикации статей. Как правило, 

статьи, направленные в журнал, публикуются в по-

рядке поступления в Редакцию. При прочих равных 

условиях подписчики (по предоставлению ксеро-

копии подписного абонемента) имеют право на 

первоочередное размещение материалов. При этом 

преимущество отдается докторантам, аспирантам и 

соискателям в том случае, если они являются под-

писчиками журнала. Также вне очереди могут быть 

опубликованы статьи, подготовленные по заказу Ре-

дакции журнала «Нефрология».

Плата за публикацию. При соблюдении всех вы-

шеперечисленных Правил публикация статьи в жур-

нале «Нефрология» является бесплатной для авторов 

и учреждений, в которых они работают. Редакция мо-

жет потребовать оплату в следующих случаях:

За публикацию цветных иллюстраций.1. 

При большом количестве иллюстративного 2. 

материала (свыше 8 иллюстраций).

За публикацию статей, носящих рекламный 3. 

характер.

Информация о политике журнала, включая эти-

ку публикаций, рецензирование и редактирование, 

авторское право и прочее, подробно размещена на 

сайте https://journal.nephrolog.ru/ в соответствую-

щем разделе (см. раздел «О журнале» → «Политика 

журнала»).
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