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ПРОДЛЁННЫЙ ЕЖЕДНЕВНЫЙ ДИАЛИЗ

J.T. Kielstein, D. Fliser

EXTENDED DAILY DIALYSIS
1Отделение нефрологии кафедры внутренних болезней Ганноверской медицинской школы, Ганновер, Германия, 2 отделение заболе�
ваний почек и гипертензии кафедры внутренних болезней университетского центра земли Саар, Хомбург/Саар, Германия

РЕФЕРАТ
Продленный ежедневный диализ (ПЕД) становится все более популярным методом экстракорпоральной заместительной
почечной терапии для пациентов с острым повреждением почек в практике отделения интенсивной терапии (ОИТ).  Про�
должительное диализное время (обычно 8–18 часов), низкий поток диализата и  крови являются ключевыми элементами
ПЕД – как метода заместительной почечной терапии. Проспективные контролируемые исследования больных в критичес�
ком состоянии подтверждают, что клиренс низкомолекулярных веществ с помощью ПЕД сравним с  прерывистым гемоди�
ализом и непрерывной вено�венозной гемофильтрацией, даже когда последняя применяется с высокими скоростями
замещения жидкости. Кроме того, сердечно�сосудистая стабильность у пациентов при ПЕД сходна со стабильностью при
непрерывных методах заместительной почечной терапии. Режим проведения ежедневного диализа в ночное время имеет
дополнительную пользу от того, что не ограничивает доступ персонала ОИТ к пациенту в течение дня, минимизирует
взаимодействие заместительной почечной терапии с другими процедурами ОИТ. Таким образом,  ПЕД сочетает в себе
преимущества как интермиттирующего гемодиализа, так и непрерывных процедур, что делает его практически идеаль�
ным методом лечения больных с почечной недостаточностью в условиях реанимационной практики. Хотя проспективные
клинические исследования еще не завершены, все доступные в настоящее время данные свидетельствуют, что исходы
лечения пациентов на ПЕД не отличаются при прогнозируемой тяжести болезни от результатов лечения с использованием
непрерывной заместительной почечной терапии. Вследствие этого многие центры в мире уже применяют эту «гибрид�
ную» технику, используя модифицированное стандартное диализное оборудование. ПЕД также предлагает достаточные
возможности для  взаимодействия  между нефрологами и реаниматологами с разделением ответственности. Нефрологи�
ческий персонал отвечает за назначение, начало и обеспечение лечения, в то время как специалисты ОИТ отвечают за
мониторирование, варианты ультрафильтрации, осложнения и окончание процедуры. Такой совместный подход к веде�
нию пациентов является оптимальным для больных в критическом состоянии, при котором используются новые подходы
и знания двух специальностей в ОИТ. По нашему мнению, ПЕД станет основным методом заместительной почечной тера�
пии при остром повреждении почек у  пациентов в критическом состоянии.

Ключевые слова: острое повреждение почек (ОПП), непрерывная заместительная почечная терапия (НЗПТ), Отделение
интенсивной терапии (ОИТ), прерывистый гемодиализ (ПГД), продлённый ежедневный диализ (ПЕД).

ABSTRACT
Extended daily dialysis (EDD) is becoming increasingly popular method of extracorporal substitutive therapy for patients with
acute lesion of kidneys in practice of the department of intensive care (DIC). Long dialysis time (usually 8�18 hours), low flow of
dialysate and blood are the key elements of EDD as a method of substitutive renal therapy. Prospective controlled investigations
of patients in critical state confirm that clearance of low�molecular substances used in DIC can be compared with interrupted
hemodialysis and uninterrupted veno�venous hemofiltration even when the latter was used with high speeds of liquid substitution.
In addition, the cardio�vascular stability in patients with EDD was similar with that in uninterrupted methods of substitutive renal
therapy. The regimen of performing daily dialysis at night has an additional use because it does not cut down the access of the
DIC personnel to the patient during day, minimize the interaction of the substitutive renal therapy with other DIC procedures. Thus
EDD has a combination of both intermitting hemodialysis and uninterrupted procedures, that make it a practically ideal method
to treat patients with renal failure under conditions of practice of resuscitation. Although, the prospective clinical investigations
have not been finished yet, all the available at present data show that outcomes of treatment of the patients on EDD are not
different in predicted degree of the disease from the results of treatment using uninterrupted substitutive renal therapy. Hence,
many Centers of the world are already using this “hybrid” technique, using modified standard dialysis equipment. EDD also
proposes sufficient possibilities for the interaction between nephrologists and resuscitators with divided responsibility.  The
nephrological personnel are responsible for the prescriptions, beginning and maintenance of the treatment, while specialists of
DIC are responsible for monitoring, variants of ultrafiltration, complications and completion of the procedures.  Such joint access
to the management of the patients is optimal for the patients in critical state, where new accesses and knowledge of two
specialties in DIC are used. We think that EDD will be the principal method of substitutive renal therapy in acute lesion f the
kidneys in patients in critical state.

Key words: acute kidney injury (AKI), continuous renal replacement therapy (CRRT), intensive care unit (ICU), intermittend
hemodialysis (IHD), extended daily dialysis (EDD).
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Ïðîäë¸ííûé åæåäíåâíûé äèàëèç – âîç-

âðàò ê êîðíÿì çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òå-

ðàïèè ó áîëüíûõ â êðèòè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ.

Äèñêóññèÿ î ïðîäë¸ííîì åæåäíåâíîì äèàëèçå

(ÏÅÄ) â ëå÷åíèè îñòðîãî ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê

(ÎÏÏ) íà÷àëàñü ñ ðàáîòû W.J. Kolff. Îí íà÷àë

ïðîâîäèòü ëå÷åíèå ïàöèåíòîâ â 1943 ãîäó, èñïîëü-

çóÿ äèàëèçíóþ ñèñòåìó, ñäåëàííóþ èç öåëëîôàíî-

âûõ òðóáîê (îá¸ðòêà ñîñèñîê), íàìîòàííûõ íà öè-

ëèíäð, êîòîðûé âðàùàëñÿ â áàêå ñ æèäêîñòüþ. 11

ñåíòÿáðÿ 1945 ãîäà Maria Schafstaat ñòàëà ïåðâîé

ïàöèåíòêîé, ÷üÿ æèçíü áûëà ñïàñåíà ñ ïîìîùüþ

äèàëèçà [1]. Îí ëå÷èë 67-ëåòíþþ æåíùèíó â òå÷å-

íèè 690 ìèíóò (ò.å. 11,5 ÷àñîâ) ïðè ñêîðîñòè êðîâî-

òîêà 116 ìë/ìèí. Òàêèì îáðàçîì, W.J. Kolff îïðå-

äåëèë êëþ÷åâûå ýëåìåíòû ÏÅÄ, ò.å. äëèòåëüíîå

äèàëèçíîå âðåìÿ ñ íèçêèìè ïîòîêàìè æèäêîñòåé.

Ýòà çàìåñòèòåëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ òåðàïèÿ íåäàâíî

áûëà íàçâàíà «íîâûì ïîäõîäîì» â ëå÷åíèè òÿæå-

ëî áîëüíûõ ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ â îòäåëåíèÿõ èíòåí-

ñèâíîé òåðàïèè (ÎÈÒ).

Õîòÿ è ïîïóëÿöèÿ ïàöèåíòîâ, è òåõíè÷åñêîå îáî-

ðóäîâàíèå çíà÷èòåëüíî èçìåíèëèñü, ÎÏÏ â

ÎÈÒ äî ñèõ ïîð àññîöèèðóåòñÿ ñ âûñîêîé âíóòðè-

áîëüíè÷íîé ëåòàëüíîñòüþ. Ýòî îáúÿñíÿåòñÿ âñå-

ãäà ìíîæåñòâåííûìè ñîïóòñòâóþùèìè îñëîæíå-

íèÿìè ó ïàöèåíòîâ â ÎÈÒ, óñóãóáëÿþùèìè òæåñòü

çàáîëåâàíèÿ [2,3]. Ó ýòîé êàòåãîðèè áîëüíûõ ÎÏÏ

îáû÷íî ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ïðîÿâëåíèé ñèíäðîìà

ìóëüòèîðãàííîé äèñôóíêöèè (ÑÌÎÄ). Ñîãëàñíî

ðåçóëüòàòàì áîëüøèõ ïðîñïåêòèâíûõ èññëåäîâà-

íèé â 23 ñòðàíàõ ó 29 000 áîëüíûõ â ÎÈÒ, äî 60%

ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ óìèðàþò â ïåðèîä ãîñïèòàëèçà-

öèè [3]. Áîëåå òîãî, ðàçâèòèå ÎÏÏ ïðåäïîëîæè-

òåëüíî ÿâëÿåòñÿ íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì ðèñêà ïðè

âíóòðèáîëüíè÷íîé ñìåðòè [4].

×òî ïðèâåëî ê âîçðîæäåíèþ ÏÅÄ â ÎÈÒ?

Â ñâåòå íåáëàãîïðèÿòíûõ êëèíè÷åñêèõ õàðàêòåðè-

ñòèê ó ïàöèåíòîâ â êðèòè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ ñ ÎÏÏ,

óâåëè÷èâàåòñÿ ïðèìåíåíèå íåïðåðûâíîé çàìåñòè-

òåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè (ÍÇÏÒ), òàêîé êàê íå-

ïðåðûâíàÿ âåíî-âåíîçíàÿ ãåìîôèëüòðàöèÿ (ÍÂÂÃ).

Ýòè ìåòîäû îáåñïå÷èâàþò ëó÷øóþ ñåðäå÷íî-ñî-

ñóäèñòóþ ñòàáèëüíîñòü, ÷åì òðàäèöèîííûé ïðåðû-

âèñòûé ãåìîäèàëèç (ÏÃÄ). Òàêîå ìíåíèå îñïàðè-

âàåòñÿ íàáëþäåíèÿìè, ïðè êîòîðûõ ÏÃÄ ïðîâîäèë-

ñÿ ñ íèçêèì êðîâîòîêîì è óëüòðàôèëüòðàöèåé

âíà÷àëå ëå÷åíèÿ, ñíèæåííîé òåìïåðàòóðîé äèàëè-

çàòà â êîìïëåêñå ñ äðóãèìè ìåðàìè. Â ýòèõ ñèòó-

àöèÿõ âûæèâàåìîñòü ïðè ïðîöåäóðå ÏÃÄ ñðàâíè-

ìà ñ ìåòîäàìè ÍÇÏÒ [5]. Áîëåå òîãî, ïîêà ÷òî

êîíòðîëèðóåìûå èññëåäîâàíèÿ [6] è ìåòà-àíàëèçû

[7] íå îáíàðóæèëè îïðåäåë¸ííîãî ïðåèìóùåñòâà â

îòíîøåíèè âûæèâàåìîñòè ïàöèåíòîâ ïðè ÍÇÏÒ ïî

ñðàâíåíèþ ñ ÏÃÄ. Ñëåäîâàòåëüíî, âûáîð ìåòîäà

çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè áàçèðóåòñÿ íà

êëèíè÷åñêîé ñèòóàöèè, âîçìîæíîñòÿõ âðà÷à, äîñ-

Taблица 1
Cравнительные характеристики процедур продленной заместительной почечной терапии

(ПЗПТ), интермиттируюшего гемодиализа (ИГД) и продленного ежедневного гемодиализа (ПЕД)

Характеристики

Выделение уремических токсинов

Мембраны

Поток диализата

Ультрафильтрация

Антикоагуляция

Цитратная антикоагуляция

Штат нефрологических медсестер

Затрачиваемое медсестрой время

Мобилизация/диагностические процедуры

Цена

Применение стандартных диализных аппа�
ратов

Стабильность гемодинамики

Преимущественная выживаемость по срав�
нению с другими методами

ПЗПТ

конвекция

high�flux

низкий

продолжительная (теоре�
тически)

продолжительная

да

не требуется

высокое

невозможно

высокая (в основном для
стерильного фильтраци�
онного раствора)

нет

отличная

нет

ИГД

диффузия

low�flux

высокий

интермиттирующая
(3�5 ч)

интермиттирующая
(3�5 ч)

Да

требуется

достаточно одной
медсестры

возможно

низкая

да

плохая (в некоторых
центрах)

нет

ПЕД

диффузия

low�flux / high�flux

низкий

интермиттирующая
(8�18 ч)

интермиттирующая
(8�12 ч)

да

требуется

низкое

возможноe

низкая

да

отличная

нет
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òóïíîñòè òåõíè÷åñêîãî îáåñïå÷åíèÿ è âîçìîæíîñ-

òÿõ ïåðñîíàëà ÎÈÒ è äèàëèçà. Áîëåå âàæíûì ÿâ-

ëÿåòñÿ âûáîð ìåòîäà çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé

òåðàïèè â ÎÈÒ ñ öåëüþ îáåñïå÷åíèÿ äîñòàòî÷íîé

äîçû ëå÷åíèÿ ó áîëüíûõ â êðèòè÷åñêèõ ñîñòîÿíè-

ÿõ [8,9]. Òàêèì îáðàçîì, â íàñòîÿùåå âðåìÿ òåðà-

ïåâòè÷åñêèå ñòðàòåãèè ëå÷åíèÿ ÎÏÏ â ÎÈÒ ôî-

êóñèðóþòñÿ íà âûñîêî ýôôåêòèâíîì óäàëåíèè óðå-

ìè÷åñêèõ òîêñèíîâ è ñîïóòñòâóþùåì ìÿãêîì

âûâåäåíèè æèäêîñòè. Ýòî ìîæåò áûòü äîñòèãíó-

òî èëè åæåäíåâíûì ÏÃÄ èëè ÍÂÂÃ ñ áîëüøèìè

îáú¸ìàìè çàìåùåíèÿ. Ñòîèìîñòü ïðîöåäóð ïðè

ýòèõ òðóäîçàòðàòíûõ òåõíîëîãèÿõ çíà÷èòåëüíî ïðå-

ïÿòñòâóåò èõ èñïîëüçîâàíèþ. Êàê òðàäèöèîííûé

ÏÃÄ, òàê è ÍÇÏÒ èìåþò îïðåäåë¸ííûå ïðåèìóùå-

ñòâà è íåäîñòàòêè, êîòîðûå ñóììèðîâàíû â òàáë. 1.

Êëèíè÷åñêèé îïûò òåðàïèè ÏÅÄ ó êðè-

òè÷åñêè áîëüíûõ ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ. Îïóáëè-

êîâàíî íåñêîëüêî êîíòðîëèðóåìûõ èññëåäîâàíèé è

îò÷¸òîâ ïî äëèòåëüíîìó ïðèìåíåíèþ ÏÅÄ â ÎÈÒ

ó ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÍ [10–20] (òàáë. 2). M.R. Marshall

è ñîàâò. [17,21]. èñïîëüçîâàëè àïïàðàò 2008 Í ïðè

ñíèæåííîì ïîòîêå äèàëèçàòà äî 100 ìë/ìèí ñ öå-

ëüþ ëå÷åíèÿ êðèòè÷åñêè áîëüíûõ ïàöèåíòîâ, ó êî-

òîðûõ ÏÃÄ ïîâòîðíî îñëîæíÿëñÿ èíòðàäèàëèçíîé

ãèïîòåíçèåé, è ó ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ íåîáõîäè-

ìàÿ àäåêâàòíîñòü íå äîñòèãàëàñü, íåñìîòðÿ íà

åæåäíåâíûé ÏÃÄ. Ïðè ýòèõ óñëîâèÿõ àâòîðû äîñ-

òèãàëè óëüòðàôèëüòðàöèîííûõ öåëåé è àäåêâàòíî-

ãî óäàëåíèÿ âåùåñòâ ó áîëüøèíñòâà èç 37 ëå÷èâ-

øèõñÿ ïàöèåíòîâ. Óðîâåíü âíóòðèáîëüíè÷íîé ëå-

òàëüíîñòè ñóùåñòâåííî íå îòëè÷àëñÿ îò

îæèäàåìîé, îïðåäåë¸ííîé ïî øêàëå ÀÐÀÑÍÅ 2.

Òàêæå ïðèíèìàëîñü âî âíèìàíèå îáó÷åíèå äëÿ óï-

ðàâëåíèÿ àïïàðàòàìè ïîñòîÿííûõ ìåäèöèíñêèõ

ñåñò¸ð ÎÈÒ, ñîñòîÿùåå èç êîðîòêîãî èíñòðóêòèðó-

þùåãî âèäåî è äâóõ÷àñîâîé òðåíèðîâêè «ðóêàìè».

Îáó÷åíèå áûëî âêëþ÷åíî â êîîðäèíàöèîííóþ è

êâàðòàëüíóþ ïðîãðàììû îáó÷åíèÿ äëÿ ìåäèöèíñ-

êèõ ñåñò¸ð îòäåëåíèé íåôðîëîãèè è ÎÈÒ. ×åðåç äâà

ìåñÿöà ïîñëå íà÷àëà ïðèìåíåíèÿ ÏÅÄ áûëà ôîð-

ìàëüíî îöåíåíà óäîâëåòâîð¸ííîñòü ýòîé ðàáîòîé

ñåñò¸ð ÎÈÒ. Ïî ñðàâíåíèþ ñ ÍÇÏÒ âñå îòìåòèëè

òåõíè÷åñêóþ ïðîñòîòó è ïðåäïî÷ëè ãèáðèäíóþ

òåõíîëîãèþ [22].

Äðóãîé öåíòð â ÑØÀ ñðàâíèë ÏÅÄ è ñòàíäàð-

òíóþ ÍÂÂÃ â ïðîñïåêòèâíîì èññëåäîâàíèè [13].

Íå áûëî îáíàðóæåíî ðàçëè÷èé â ñðåäíåì àðòåðè-

àëüíîì äàâëåíèè è èñïîëüçîâàíèè êàòåõîëàìèíîâ

ñðåäè ãðóïï ëå÷åíèÿ, íåñìîòðÿ íà îäèíàêîâûé óðî-

âåíü óëüòðàôèëüòðàöèè. Íàïðîòèâ, íåîáõîäèìîñòü

â àíòèêîàãóëÿöèè áûëà çíà÷èòåëüíî ìåíüøå ó ïà-

öèåíòîâ ïðè ïðèìåíåíèè ÏÅÄ. Íåäàâíî áûë îïóá-

ëèêîâàí îò÷¸ò î äëèòåëüíîì îïûòå ïðèìåíåíèÿ

ÏÅÄ [14]. Àâòîðû çàêëþ÷èëè, ÷òî ýòà òåõíîëîãèÿ

õîðîøî ïåðåíîñèòñÿ è äàåò ìíîãî ïðåèìóùåñòâ,

õàðàêòåðíûõ äëÿ ïðîäë¸ííûõ ïðîöåäóð, íî òåõíè-

÷åñêè çíà÷èòåëüíî ïðîùå äëÿ âûïîëíåíèÿ. Ïðè ýòîé

ïðîãðàììå íåôðîëîãè÷åñêèå ìåäèöèíñêèå ñ¸ñòðû

â ñëó÷àå íåîáõîäèìîñòè áûëè âñåãäà ó ïîñòåëè

áîëüíîãî ìåíåå ÷åì çà 5 ìèíóò. Óäîâëåòâîð¸ííîñòü

ãèáðèäíîé òåõíîëîãèåé ó ìåäèöèíñêèõ ñåñò¸ð ÎÈÒ

áûëà ïî êðàéíåé ìåðå îäèíàêîâîé ïî ñðàâíåíèþ ñ

ÍÂÂÃ [14].

Ìû èñïîëüçîâàëè îäíîïðîõîäíóþ äèàëèçíóþ

ñèñòåìó Genius äëÿ ëå÷åíèÿ ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ â

ÎÈÒ. Òåõíè÷åñêèé ïðèíöèï èñïîëüçîâàíèÿ ýòèõ

àïïàðàòîâ äëÿ ñòàíäàðòíîãî ÏÃÄ îñíîâûâàëñÿ íà

ñàìûõ ïåðâûõ äèàëèçíûõ ñèñòåìàõ, «ñìåøèâàþ-

ùèå» èëè «¸ìêîñòíûå» óñòðîéñòâà ìíîãîêðàòíî

îïèñàíû â äåòàëÿõ [12]. Ýòà ïðîñòàÿ è âûñîêîýô-

ôåêòèâíàÿ ðàçíîâèäíîñòü ëå÷åíèÿ óäîâëåòâîðÿåò

âñåì òðåáîâàíèÿì ÎÈÒ: ïîçâîëÿåò âûïîëíÿòü

áûñòðóþ, âûñîêîýôôåêòèâíóþ äèàëèçíóþ òåðàïèþ

ïðè îñòðîé ãèïåðêàëèåìèè. Â òî æå âðåìÿ ïðè ìå-

Tаблица 2
Сообщения о применении продленного ежедневного диализа

Aвторы Диализные Отношение скорости кровотока/ Продолжительность Ночное
аппараты к потоку диализата (мл/мин) лечения (ч) лечение

Berbece et al. [10] не сообщается 200 / 350 8 нет
Czock et al. [33] Genius 150–200 / 150–200 8 да
Fiaccadori et al. [11] AK200 Ultra 200 / 100 8–9 нет
Kielstein et al. [12] Genius 200 / 100 12 да
Kielstein et al. [35] Genius 150–200 / 150–200 8 да
Kumar et al. [13] 2008H * 200 / 300 6–8 нет
Lonnemann et al. [15] Genius 70 / 70 18 не сообщается
Marshall et al. [21] 2008H * 200 / 100 12 да
Marshall et al. [17] 2008H * 200 / 100 12 не сообщается
Marshall et al. [28] 4008S ArRT�Plus 250–350 / 200 8 нет
Morgera et al. [27] Genius 180–200 / 180–200 4–6 нет
Naka et al. [18] не сообщается 100 / 200 6–8 не сообщается
Ratanat et al. [19] не сообщается 200–250 / 67–150 6–12 не сообщается
Schlaeper et al. [20] 2008H * 100–200 / 100–200 8–24 да
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íåå ñðî÷íûõ ïîêàçàíèÿõ, äëèòåëüíîñòü ëå÷åíèÿ

ìîæåò áûòü óâåëè÷åíà äî 24 ÷àñîâ. Â ïðîñïåê-

òèâíîì ðàíäîìèçèðîâàííîì êîíòðîëèðóåìîì èñ-

ñëåäîâàíèè ó êðèòè÷åñêè áîëüíûõ ïàöèåíòîâ ñ èñ-

êóññòâåííîé âåíòèëÿöèåé ë¸ãêèõ, ñòðàäàþùèõ îëè-

ãóðè÷åñêèì ÎÏÏ, ìû ïðîäåìîíòðèðîâàëè, ÷òî

12-÷àñîâîé ÏÅÄ, âûïîëíåííûé íà ýòèõ àïïàðàòàõ,

äîñòèãàåò òàêîãî æå óðîâíÿ ñíèæåíèÿ ìî÷åâèíû,

êàê 24-÷àñîâàÿ ÍÂÂÃ, äàæå åñëè â ïîñëåäíåì ñëó-

÷àå ñêîðîñòü îáìåíà æèäêîñòè áûëà íå ìåíåå 3 ë/÷

[12]. Ýòè äàííûå ñîîòâåòñòâóþò äðóãèì èññëåäî-

âàíèÿì [10], ïî èçó÷åíèþ êèíåòè÷åñêèõ ìîäåëåé,

â êîòîðûõ áûëî ïîêàçàíî, ÷òî è ÍÂÂÃ è ÏÅÄ îáåñ-

ïå÷èâàþò î÷åíü ýôôåêòèâíûé êîíòðîëü àçîòåìèè

ó ïàöèåíòîâ ñ ãèïåðêàòàáîëèçìîì [23]. Êðîìå òîãî,

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå ïàðàìåòðû, îöåíåííûå îí-

ëàéí c ïîìîùüþ èíâàçèâíîãî ìîíèòîðèðîâàíèÿ,

ñóùåñòâåííî íå ðàçëè÷àëèñü âî âðåìÿ ÍÂÂÃ è

ÏÅÄ ïðè ñðàâíèìîé óëüòðàôèëüòðàöèè. Â íàøåì

èíñòèòóòå äâàæäû â äåíü â 12 ÎÈÒ îáñóæäàþòñÿ

òðåáîâàíèÿ ê äèàëèçíûì ïðåäïèñàíèÿì. Îáåñïå-

÷åíèå, íà÷àëî è çàâåðøåíèå ãèáðèäíûõ ìåòîäèê ëå-

÷åíèÿ âñåãäà âûïîëíÿþòñÿ íåôðîëîãè÷åñêèìè ñ¸-

ñòðàìè, â òî âðåìÿ êàê îòâåòñòâåííîñòü çà ïî÷à-

ñîâîå ìîíèòîðèðîâàíèå óëüòðàôèëüòðàöèè, ëå÷åíèå

îñëîæíåíèé è äðóãèå ïðîáëåìû ðàñïðåäåëåíû.

Â öåëîì ðàñòóùåå ÷èñëî íàáëþäåíèé ïîäòâåð-

æäàåò, ÷òî ÏÅÄ ïðè àáñîëþòíîé ðàâíîçíà÷íîñòè â

îòíîøåíèè ãåìîäèíàìè÷åñêîé ñòàáèëüíîñòè ÿâëÿ-

åòñÿ òàêèì æå ýôôåêòèâíûì, êàê è êëàññè÷åñêàÿ

ÍÂÂÃ. Ñóùåñòâåííî ìåíüøàÿ ïîòðåáíîñòü â ãå-

ïàðèíå ïðè ÏÅÄ ÿâëÿåòñÿ óáåäèòåëüíûì ïðåèìó-

ùåñòâîì, îñîáåííî ó áîëüíûõ ñ âûñîêèì ðèñêîì

êðîâîòå÷åíèé [12,21]. Äðóãîå ñîîáðàæåíèå â ïîëüçó

ÏÅÄ – çàêðûòîñòü ñèñòåìû. Ñîðîê è áîëåå ðàç

ñèñòåìû ïðè ÍÇÏÒ îòêðûâàþòñÿ äëÿ ñîåäèíåíèÿ

ñ ìåøêîì çàìåùàþùåãî ðàñòâîðà è âûáðàñûâà-

íèÿ èñïîëüçîâàííîãî ôèëüòðàòà (ïðè ñêîðîñòè çà-

ìåùåíèÿ 37,5 ìë/êã/÷àñ ó 100 êã ïàöèåíòà), ÷òî

ïðåäñòàâëÿåò çíà÷èòåëüíûé ðèñê áàêòåðèàëüíîé

êîíòàìèíàöèè, îñîáåííî ïðè èñïîëüçîâàíèè áèêàð-

áîíàòíîãî áóôåðà. ÏÅÄ â ëþáîì ñëó÷àå íå èìååò

òàêîãî ðèñêà. Íàêîíåö, íî÷íîé ÏÅÄ ïîçâîëÿåò íå

îãðàíè÷èâàòü äîñòóï ïåðñîíàëà ÎÈÒ ê ïàöèåíòàì

äëÿ äíåâíûõ ïðîöåäóð [12,21]. Â öåëîì, íåò ïðàê-

òè÷åñêèõ ðàçëè÷èé â îòíîøåíèè âûïîëíåíèÿ ÏÅÄ

â íî÷íîå èëè äíåâíîå âðåìÿ. Ïîñëå ñîîòâåòñòâó-

þùåãî îáó÷åíèÿ ïåðñîíàë ÎÈÒ ìîæåò ñàìîñòîÿ-

òåëüíî ðàáîòàòü âî âðåìÿ íî÷íîé ñìåíû, íî äèà-

ëèçíûé ïåðñîíàë îáû÷íî äîñòóïåí ïî òåëåôîíó äëÿ

êîíñóëüòàöèé.

Ðàñ÷¸ò äîçû ïðè ÏÅÄ è âûæèâàåìîñòü ïðè

ÏÅÄ. Âûâåäåíèå æèäêîñòè è ðàñòâîð¸ííûõ âå-

ùåñòâ ïðè ÏÅÄ ìåäëåííåå, ÷åì ïðè ÏÃÄ, íî áûñ-

òðåå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíâåêöèîííîé ÍÇÏÒ. Ïîêà

åù¸ íå óñòàíîâëåíû ïàðàìåòðû äëÿ äîçû ÏÅÄ. Â

ñâÿçè ñ ñîõðàíÿþùåéñÿ íåîïðåäåë¸ííîñòüþ î ïî-

ëåçíîñòè êëèðåíñà íèçêîìîëåêóëÿðíûõ âåùåñòâ êàê

îñíîâû äèàëèçíîé ýôôåêòèâíîñòè ïðè ÏÅÄ, óðî-

âåíü ñíèæåíèÿ ìî÷åâèíû è/èëè Kt/V îñòà¸òñÿ äëÿ

ðàñ÷¸òà äîçû äèàëèçà ïðè ÏÃÄ. Ïîääåðæàíèå ãè-

ïîòåçû î íåïðèãîäíîñòè óðîâíÿ ñíèæåíèÿ ìî÷åâè-

íû è/èëè Kt/V îïðåäåëåíèÿ êîëè÷åñòâà äîçû ïðè

ÏÅÄ îïèñàíî â ïîñëåäíåì èññëåäîâàíèè S. Eloot è

ñîàâò. [24]. Îíè ïîêàçàëè, ÷òî ïðè ñîïîñòàâèìîé

âåëè÷èíå Kt/V îáùåå óäàëåíèå êðåàòèíèíà è ìî-

÷åâèíû âîçðàñòàåò ïðè óâåëè÷åíèè äèàëèçíîãî âðå-

ìåíè ñ 4 äî 6 è 8 ÷àñîâ, ò.å. îïðåäåëÿåòñÿ ëó÷øåå

âûâåäåíèå ðàñòâîð¸ííûõ âåùåñòâ, íåñìîòðÿ íà

èäåíòè÷íûé Kt/V.

Õîòÿ ïðîñïåêòèâíûå êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ

åù¸ èäóò, òåêóùèå äîñòóïíûå äàííûå ïîäòâåðæ-

äàþò, ÷òî èñõîäû ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ÏÅÄ

íå îòëè÷àþòñÿ íè ïî øêàëå ïðåäïîëàãàåìîé òÿæå-

ñòè çàáîëåâàíèÿ, íè îò ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ íå-

ïðåðûâíóþ çàìåñòèòåëüíóþ ïî÷å÷íóþ òåðàïèþ.

Íàèáîëåå îò÷åòëèâûå äàííûå îïèñàíû â èññëåäî-

âàíèè M.R. Marshall è ñîàâò. è äîñòóïíû â íàñòîÿ-

ùåå âðåìÿ â ôîðìå àáñòðàêòà. Áûñòðûé è ïîñëå-

äîâàòåëüíûé ïåðåõîä ñ ÍÂÂÃ íà ÏÅÄ â äâóõ ãîñ-

ïèòàëÿõ íå âûÿâèë èçìåíåíèé â âûæèâàåìîñòè ó

ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ â ÎÈÒ. Èññëåäîâàíèå, êîòîðîå

ìîæíî ïðèíÿòü äëÿ äàëüíåéøåãî ïðîÿñíåíèÿ ýòîãî

âîïðîñà – VA/NIH Acute Renal Failure Trial Network

(ATN) Study [25]. Â ýòîì ïðîñïåêòèâíîì ìóëüòè-

öåíòîâîì ïðîñïåêòèâíîì ðàíäîìèçèðîâàííîì êëè-

íè÷åñêîì èññëåäîâàíèè íàáëþäàþòñÿ 1184 ñîïîñ-

òàâèìûõ âçðîñëûõ ïàöèåíòà ñ ÎÏÏ èç 27 ó÷àñòâî-

âàâøèõ ÎÈÒ Ñåâåðíîé Àìåðèêè. Ïàöèåíòû

ðàíäîìèçèðîâàíû ïî âûñîêîé è íèçêîé äèàëèçíîé

äîçå, ïî øêàëå òÿæåñòè çïáîëåâàíèÿ SOFA è âè-

äàì äèàëèçà (ÏÃÄ, ÏÅÄ, ÍÇÏÒ). Õîòÿ ýòî íå ïåð-

âè÷íîå èçó÷åíèå âèäà äèàëèçà, îíî äà¸ò öåííûé

ìàòåðèàë ïî ñìåðòíîñòè ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ

ðàçíûå âèäû çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè.

Èññëåäîâàíèå Stuivenberg Hospital Acute Renal

Failure (SHARF) – åäèíñòâåííîå òåêóùåå ïðîñïåê-

òèâíîå ìíîãîöåíòðîâîå èñïûòàíèå ïî ÏÅÄ. 1600

ñîïîñòàâèìûõ âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ èç 10

ó÷àñòâóþùèõ áåëüãèéñêèõ ÎÈÒ áûëè ðàíäîìèçè-

ðîâàíû èëè äëÿ ÏÅÄ èëè äëÿ ÍÇÏÒ. Â ïðåäâàðè-

òåëüíîì ñîîáùåíèè î 996 ïàöèåíòàõ, ïðåäñòàâëåí-

íîì â ôîðìå àáñòðàêòà, ïîêàçàíî îòñóòñòâèå îò-

ëè÷èé â èñõîäàõ ïðè ðàçíûõ âèäàõ äèàëèçà.

Ìíîãîäèñöèïëèíàðíûé ïîñðåäíè÷åñêèé êîìè-

òåò, âêëþ÷àþùèé ïðåäñòàâèòåëåé 18 âåäóùèõ ìåæ-

äóíàðîäíûõ ïðîôåññèîíàëüíûõ îðãàíèçàöèé ïî êðè-
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òè÷åñêèì ñîñòîÿíèÿì è íåôðîëîãèè, íåäàâíî îï-

ðåäåëèë âîïðîñ «Êàêîâà îïòèìàëüíàÿ äîçà ÇÏÒ äëÿ

ìàêñèìàëüíîãî óâåëè÷åíèÿ âûæèâàåìîñòè ïàöèåí-

òà è ïî÷åê?» êàê îäíó èç ïÿòè íàèáîëåå çëîáîä-

íåâíûõ òåì êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé â ýòîé îá-

ëàñòè [26]. Â ýòîì îòíîøåíèè èññëåäîâàíèå

Hannover-Dialysis-Outcome (HAN-D-OUT) íàèáî-

ëåå àêòóàëüíî. Â äàííîì èññëåäîâàíèè ìû ñðàâ-

íèëè ñòàíäàðòíûé è èíòåíñèâíûé ÏÅÄ ïðè ëå÷å-

íèè ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ â ÎÈÒ. Ó÷àñòíèêè áûëè ðàí-

äîìèçèðîâàíû è ðàñïðåäåëåíû íà ïîëó÷àþùèõ

ñòàíäàðòíóþ äèàëèçíóþ äîçó (ò.å. îáû÷íî ðåêî-

ìåíäóåìóþ) ïðè ïîääåðæàíèè óðîâíÿ ìî÷åâèíû

ïëàçìû ìåæäó 120-150 ìã/äë (20-25 ììîëü/ë ), èëè

èíòåíñèôèöèðîâàííóþ äèàëèçíóþ äîçó ñ ïîääåð-

æàíèåì óðîâíÿ ìî÷åâèíû ïëàçìû íèæå 90 ìã/äë

(< 15 ììîëü/ë ). Èíòåðåñíî, ÷òî íå áûëî ñóùå-

ñòâåííûõ îòëè÷èé ìåæäó èíòåíñèôèöèðîâàííûì è

ñòàíäàðòíûì ëå÷åíèåì ïî âûæèâàåìîñòè íà 14-å

ñóòêè (74,4% è 70,0%) è íà 28-å ñóòêè (56,5% è

60,0%), èëè âîññòàíîâëåíèþ ôóíêöèè ïî÷åê ñðåäè

âûæèâøèõ íà 28-å ñóòêè (60,5% è 59,5%). Òàêèì

îáðàçîì, êàê îïèñàíî äëÿ ÍÇÏÒ, îòíîøåíèÿ äîçû-

âûæèâàåìîñòè íàõîäèòñÿ íà ïëàòî. Îïðåäåëèòü

ãðàíü, ãäå îáðûâàåòñÿ êðèâàÿ ïëàòî äîçû-âûæè-

âàåìîñòè ÿâëÿåòñÿ âàæíûì äëÿ îáåñïå÷åíèÿ îï-

òèìàëüíîé äîçû áåç çëîóïîòðåáëåíèÿ íåäîñòàòî÷-

íûìè ôèíàíñîâûìè è ëîãèñòè÷åñêèìè ðåñóðñàìè.

Òåõíè÷åñêèå ìîäèôèêàöèè ÏÅÄ. Âàæíàÿ

ìîäèôèêàöèÿ ÏÅÄ – ýòî èñïîëüçîâàíèå ðåãèîíàëü-

íîé öèòðàòíîé àíòèêîàãóëÿöèè. S. Mordera è ñîàâò.

[27] èñïîëüçîâàëè ñèñòåìó Genius âìåñòå ñ íèçêî-

êàëüöèåâûì äèàëèçàòîì (1 ììîëü/ë) ñ èíôóçèåé

4% ðàñòâîðà öèòðàòà íàòðèÿ â àðòåðèàëüíóþ ëè-

íèþ ýêñòðàêîðïîðàëüíîé ñèñòåìû, ðåãóëèðóÿ äîçó

öèòðàòà ïî êîíöåíòðàöèè èîíèçèðîâàííîãî êàëüöèÿ

ïîñëå äèàëèçàòîðà. Îíè íå íàáëþäàëè çíà÷èòåëü-

íûõ íåáëàãîïðèÿòíûõ ýôôåêòîâ â îòíîøåíèè óðîâ-

íåé êàëüöèÿ è íàòðèÿ êðîâè, êèñëîòíî-îñíîâíûå

ïàðàìåòðû îñòàâàëèñü â ðàâíîâåñèè. Â õîðîøåì

âèäå ñîõðàíÿëèñü âîçìîæíîñòè äèàëèçàòîðà è ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòàÿ ñòàáèëüíîñòü ïàöèåíòîâ. Òåõíè-

êà ÏÅÄ â áóäóùåì áóäåò ðàñøèðÿòüñÿ â ñâÿçè ñ

âíåäðåíèåì äëèòåëüíîé íèçêîýôôåêòèâíîé åæåä-

íåâíîé äèàôèëüòðàöèè (SLEDD-f), êîòîðàÿ ñî÷å-

òàåò äèôôóçíûé è êîíâåêöèîííûé òðàíñïîðò ñ öå-

ëüþ óëó÷øåíèÿ êëèðåíñà ïðåäïîëàãàåìûõ ñðåäíå-

ìîëåêóëÿðíûõ ìåäèàòîðîâ âîñïàëåíèÿ [28].

Äèàëèçíàÿ ñèñòåìà GENIUS. Õîòÿ îñíîâíûå

îïåðàöèîííûå õàðàêòåðèñòèêè ÏÅÄ, ò.å. ïðîäëåí-

íîå äèàëèçíîå âðåìÿ è íèçêèå ïîòîêè äèàëèçèðóþ-

ùåãî ðàñòâîðà è êðîâè íå îòëè÷àþòñÿ, ñìåøèâàþ-

ùàÿ äèàëèçíàÿ ñèñòåìà GENIUS èìååò íåêîòîðûå

îñîáåííîñòè, äàþùèå äîïîëíèòåëüíûå ïðåèìóùå-

ñòâà ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè äèàëèçíûìè àïïàðà-

òàìè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ýòà äèàëèçíàÿ ñèñòåìà

äîñòóïíà òîëüêî â Åâðîïå è Þæíîé Àìåðèêå. Òåõ-

íè÷åñêèå ïðèíöèïû, ëåæàùèå â îñíîâå ñèñòåìû

GENIUS, áàçèðóþòñÿ íà ïðèíöèïàõ ñàìûõ ïåðâûõ

äèàëèçíûõ ñèñòåì òèïà «ðåçåðâóàðíûõ» èëè «ñìå-

øèâàþùèõ» óñòðîéñòâ. Êîðîòêî òåõíè÷åñêèå ñâîé-

ñòâà äåòàëüíî îïèñàíû (Dhondt, 2003 447 /id; Fliser,

2004 556/id; Kielstein, 2004 526/id), äèàëèçíûå àïïà-

ðàòû íå òðåáóþò îáû÷íûõ ïðèñïîñîáëåíèé, òàêèõ

êàê ìíîãîìåñòíîå îáåñïå÷åíèå âîäîé èëè óäàëå-

íèå èñïîëüçîâàííîãî ðàñòâîðà. Óëüòðà÷èñòûé äèà-

ëèçíûé ðàñòâîð íà îñíîâå ñèñòåìû ðåâåðñèâíîãî

îñìîñà ïîäàåòñÿ è óäàëÿåòñÿ â èíäèâèäóàëüíûé

àïïàðàò èç îäíîé öåíòðàëüíîé «çàïðàâî÷íîé ñòàí-

öèè», ãäå ãîòîâèòñÿ ñòåðèëüíûé äèàëèçèðóþùèé

ðàñòâîð, çàïîëíÿåòñÿ â ìàøèíó, à èñïîëüçîâàííûé

äèàëèçàò ñëèâàåòñÿ ïîñëå ëå÷åíèÿ. Äîïîëíèòåëü-

íûìè ïðåèìóùåñòâàìè ÿâëÿþòñÿ íèçêàÿ òðîìáî-

ãåííîñòü (òðóáêè ïîëíîñòüþ çàïîëíåíû æèäêîñòüþ

áåç âîçäóõà ), ïðîñòîé è íàäåæíûé êîíòðîëü îáúåì-

íîé óëüòðàôèëüòðàöèè, 100% áèêàðáîíàòíûé óëüò-

ðà÷èñòûé äèàëèçèðóþùèé ðàñòâîð (îêàçûâàþùèé

áëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå íà âûæèâàåìîñòü ïàöèåí-

òîâ) [29] è âûáîð èíäèâèäóàëüíîé ïðîäîëæèòåëü-

íîñòè ëå÷åíèÿ áåç çàìåíû ïðîãðàììíîãî îáåñïå-

÷åíèÿ è àïïàðàòîâ. Ïðèìåíåíèå ÏÅÄ ñ ñèñòåìîé

GENIUS âûçûâàåò íåáîëüøîå, íî çíà÷èìîå îõëàæ-

äåíèå ïàöèåíòîâ. G. Lonnemann è ñîàâò. [15] èñ-

ïîëüçóÿ 75-ëèòðîâûé ðåçåðâóàð ïðåäûäóùåé ìî-

äåëè ñâûøå 18 ÷àñîâ, èçìåðÿëè òåìïåðàòóðó â âå-

íîçíîé ëèíèè ýêñòðàêîðïîðàëüíîãî êîíòóðà, êîòîðàÿ

ñíèæàëàñü ñ 35.3±0.7°Ñ äî 30.2±0.8°Ñ, ÷òî ÿâëÿ-

åòñÿ ðàâíûì ñðåäíåé òåìïåðàòóðíîé ïîòåðå â

0.28°Ñ â ÷àñ. Êîãäà ìû èñïîëüçîâàëè ÏÅÄ ñâûøå

12 ÷àñîâ, â îñíîâíîì ó ñåïòè÷åñêèõ áîëüíûõ, ïðè

ñêîðîñòè êðîâîòîêà 200 ìë/ìèí è ñêîðîñòè ïîòîêà

äèàëèçàòà 100 ìë/ìèí (Kielstein, 2004 526/id;

Marshall, 2006 611/id), âíóòðåííÿÿ òåìïåðàòóðà (èç-

ìåðåííàÿ â áåäðåííîé àðòåðèè) óìåíüøàëàñü ïî-

ñòåïåííî, íî çíà÷èòåëüíî: îò 37.4±0.3°Ñ äî

36.7±0.2°Ñ. Ñíèæåíèå òåìïåðàòóðû äèàëèçèðóþ-

ùåãî ðàñòâîðà è, ñëåäîâàòåëüíî, âíóòðåííåé òåì-

ïåðàòóðû ïàöèåíòà îêàçûâàåò áëàãîïðèÿòíûé ýô-

ôåêò íà óâåëè÷åíèå ïåðèôåðè÷åñêîãî ñîïðîòèâëå-

íèÿ è óëó÷øåíèå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé

ñòàáèëüíîñòè (÷òî íàáëþäàåòñÿ ó áîëüíûõ íà õðî-

íè÷åñêîì ãåìîäèàëèçå) [30]. Áèêàðáîíàòíûé áóôåð

âîñïðèèì÷èâ äëÿ áàêòåðèàëüíîé êîíòàìèíàöèè, îñî-

áåííî êîãäà ñèñòåìà, èñïîëüçóåìàÿ äëÿ ïðîäëåí-

íûõ ìåòîäîâ çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè,

÷àñòî îòêðûâàåòñÿ, ÷òîáû ñîåäèíèòü ìåøîê çà-
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ìåùàþùåé æèäêîñòè è óäàëèòü èñïîëüçîâàííûé

ôèëüòðàò [31]. Êàê óæå îòìå÷àëîñü âûøå, ýòî ïðî-

èñõîäèò äî ñîðîêà ðàç â äåíü ïðè ñêîðîñòè çàìåíû

37.5 ìë/êã/÷àñ ó 100-êã ïàöèåíòà. Èñïîëüçîâàíèå

ÏÅÄ íå ñîäåðæèò òàêîãî ðèñêà. Áîëåå òîãî, îä-

íàæäû çàïîëíåííàÿ, ñèñòåìà GENIUS íå îòêðû-

âàåòñÿ âîîáùå. Åå ãëàäêàÿ ïîâåðõíîñòü, áåç òðå-

ùèí, ïðÿìûå ñòåêëÿííûå ïîâåðõíîñòè, óëüòðàôèî-

ëåòîâûé èçëó÷àòåëü è òðåáîâàíèå óëüòðà÷èñòîé

âîäû çàòðóäíÿþò êîëîíèçàöèþ ìèêðîîðãàíèçìàìè

è îáëåã÷àþò ýôôåêòèâíóþ î÷èñòêó è ñòåðèëèçà-

öèþ. Áàêòåðèàëüíûé ðîñò íå áûë íàéäåí â èñïîëü-

çîâàííîì ÏÅÄ äèàëèçàòå äàæå ïîñëå 18 ÷àñîâ

(Kielstein, 2004 526/id; Lonnemann, 2000 607/id).

Òàêèì îáðàçîì, ÏÅÄ äèàëèçàò ïî÷òè äîñòèãàåò

ïîðîãà ñòåðèëüíîñòè (< 10-6 ÊÎÅ/ìë) [15]. Òàê êàê

îáðàòíàÿ ôèëüòðàöèÿ ïèðîãåííûõ ñóáñòàíöèé èç

çàãðÿçíåííîãî äèàëèçàòà â êðîâü ìîãóò âûçûâàòü

ïàäåíèå êðîâÿíîãî äàâëåíèÿ âî âðåìÿ âûñîêîïî-

òî÷íîãî ãåìîäèàëèçà, õîðîøåå áàêòåðèîëîãè÷åñ-

êîå êà÷åñòâî äèàëèçàòà GENIUS ñïîñîáñòâóåò

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñòàáèëüíîñòè âî âðåìÿ

ÏÅÄ. Àïïàðàò GENIUS òàêæå ïîçâîëÿåò ëåãêî

îïðåäåëèòü âåñü íàáîð âåùåñòâ, óäàëåííûõ âî âðå-

ìÿ ïðîöåäóðû äèàëèçà. Ýòà îñîáåííîñòü äàåò

áëàãîïðèÿòíóþ âîçìîæíîñòü äëÿ êëèíè÷åñêèõ èñ-

ñëåäîâàíèé â îáëàñòè èçó÷åíèÿ óðåìè÷åñêèõ òîê-

ñèíîâ (Kielstein, 2004 526/id; Kielstein, 2004 619/id),

ôàðìàêîêèíåòèêè [32–35] è òîêñèêîëîãèè [36–38].

Óäàëåíèå ëåêàðñòâ è òîêñèíîâ. Îäíî èç

ãëàâíûõ ïðåèìóùåñòâ ÏÅÄ – î÷åíü ýôôåêòèâíîå

óäàëåíèå óðåìè÷åñêõ òîêñèíîâ. Â ñâÿçè ñ ýòèì,

âðà÷è âñ¸ áîëüøå èñïîëüçóþò ÏÅÄ äëÿ ëå÷åíèÿ

èíòîêñèêàöèé [36–39]. Ïðåèìóùåñòâàìè ÏÅÄ ïðè

ýòèõ ïîêàçàíèÿõ ÿâëÿþòñÿ ìåíüøåå ÷èñëî îñëîæ-

íåíèé (îñîáåííî ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðôóçèåé ÷åðåç

óãëè), à èñïîëüçîâàíèå îáû÷íûõ äèàëèçíûõ àïïà-

ðàòîâ óìåíüøàåò íàãðóçêó íà ïåðñîíàë. Îïóáëè-

êîâàíî ìíîãî ñîîáùåíèé î ïðèìåíåíèè ÏÅÄ ïîñëå

ñòàíäàðòíîãî äèàëèçà äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ ðèêî-

øåòà àëëåðãè÷åñêèõ òîêñèíîâ [36,37], íî ýòî òðå-

áóåò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.

Â ñâåòå ýôôåêòèâíîãî óäàëåíèÿ ÏÅÄ íèçêîìî-

ëåêóëÿðíûõ âåùåñòâ, âíèìàíèå äîëæíî áûòü óäå-

ëåíî îñíîâíûì ýëåêòðîëèòàì, òàêèì êàê ôîñôàòû

[12]. Ïîýòîìó, â ó÷ðåæäåíèÿõ, ãäå ÏÅÄ âûïîëíÿ-

åòñÿ êàæäûé äåíü, äîáàâêè ôîñôàòîâ ÿâëÿþòñÿ

÷àñòüþ ëå÷åáíîãî ïðîòîêîëà [14,28]. Áîëåå òîãî,

âûñîêîýôôåêòèâíàÿ çàìåñòèòåëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ òå-

ðàïèÿ, òàêàÿ êàê ÍÂÂÃ èëè ÏÅÄ, çíà÷èòåëüíî âëè-

ÿåò íà ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèå è ôàðìàêîäèíàìè÷åñ-

êèå ñâîéñòâà áîëüøèíñòâà îñíîâíûõ ëåêàðñòâ, ïðè-

ìåíÿåìûõ ó áîëüíûõ â êðèòè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ.

Â ýòîì îòíîøåíèè, ñòåïåíü óäàëåíèÿ ëåêàðñòâ ïðè

ÏÅÄ çíà÷èòåëüíî îòëè÷àåòñÿ îò ñòàíäàðòíîãî ÏÃÄ

èëè ÍÇÏÒ. Ïîýòîìó äîçèðîâêè/ôàðìàêîêèíåòè÷åñ-

êèå äàííûå ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ ÏÃÄ èëè

ÍÇÏÒ, íå ñîîòâåòñòâóþò áîëüíûì íà ÏÅÄ. Èìåÿ

öåëü óâåëè÷èòü ýôôåêòèâíîñòü äèàëèçà è ïðèäåð-

æèâàÿñü óñòàðåâøèõ ðåêîìåíäàöèé ïî ëåêàðñòâåí-

íûì äîçèðîâêàì, ìîæíî ïðèäòè ê íåäîñòàòî÷íûì

äîçàì âàæíûõ ïðåïàðàòîâ, íàïðèìåð àíòèáèîòèêîâ.

Äåéñòâèòåëüíî, ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêèõ èññëåäî-

âàíèé ïîäòâåðæäàþò, ÷òî èìååòñÿ ñóùåñòâåííàÿ

ðàçíèöà â óðîâíå âûâåäåíèÿ ëåêàðñòâ ïðè ÏÅÄ ïî

ñðàâíåíèþ ñ ÏÃÄ è ÍÇÏÒ [11,32,33,35]. Òàê, ðåêî-

ìåíäàöèè ïî äîçèðîâêàì äëÿ ïàöèåíòîâ ñ ÎÏÏ â

ÎÈÒ, ïîëó÷àþùèõ ÏÅÄ, äîëæíû ñòàòü ñòàíäàð-

òîì ïðè îäîáðåíèè íîâûõ ëåêàðñòâ. Äî òåõ ïîð,

ãäå âîçìîæíî, äîëæíî èñïîëüçîâàòüñÿ òåðàïåâòè-

÷åñêîå ëåêàðñòâåííîå ìîíèòîðèðîâàíèå è ðåøåíèå

î äîçèðîâêàõ äîëæíî ïðèíèìàòüñÿ â èíäèâèäóàëü-

íîì ïîðÿäêå.

Îáñóæäåíèå ýêîíîìè÷åñêèõ âîïðîñîâ. Çíà-

÷èòåëüíîå ñíèæåíèå ñòîèìîñòè ìîæåò áûòü äîñ-

òèãíóòî, åñëè äëÿ ïðîâåäåíèÿ ÏÅÄ èñïîëüçóåòñÿ

òàêîå æå îáîðóäîâàíèå, êàê äëÿ õðîíè÷åñêîãî çà-

ìåñòèòåëüíîãî ïî÷å÷íîãî ëå÷åíèÿ â òîì æå ãîñ-

ïèòàëå. Íà ñàìîì äåëå, âî âñåõ öåíòðàõ, ïðèìåíÿ-

þùèõ ÏÅÄ, èñïîëüçóþòñÿ ðàçëè÷íûå ñòàíäàðòíûå

äèàëèçíûå ìàøèíû, òàêèå êàê 2008Í èëè ñèñòåìà

Genius áåç äîïîëíåíèé èëè èçìåíåíèé â ïðîãðàìì-

íîì îáåñïå÷åíèè. Â îäíîì ãîñïèòàëå èñïîëüçîâà-

íèå ãèáêîãî ãðàôèêà ëå÷åíèÿ ïîçâîëÿåò íà îäíîì

àïïàðàòå âûïîëíÿòü äâà ÏÃÄ è îäèí ÏÅÄ â òå÷å-

íèå íî÷è çà 24-÷àñîâîé ïåðèîä. Ýòî äâîéíîå èñ-

ïîëüçîâàíèå îäîáðÿåòñÿ áîëüøèíñòâîì ïðîèçâîäè-

òåëåé äèàëèçíîãî îáîðóäîâàíèÿ. Íîâûå àïïàðàòû,

òàêèå êàê Ôðåçåíèóñû 4008 ñåðèé (4008Ê â ÑØÀ,

4008S ArRT-Plus [Fresenius Medical Care-Asia

Pacific Pty, NSW, Àâñòðàëèÿ] è 4008S ïîâñåìåñò-

íî) èìåþò âñòðîåííóþ îïöèþ äëÿ ÏÅÄ, êîòîðàÿ

âûáèðàåòñÿ íà ýêðàíå áåç çàäåðæêè è íå òðåáóåò

äàëüíåéøåé ðåãóëèðîâêè. Íåêîòîðûå ýêîíîìè÷åñ-

êèå îöåíêè ïîêàçûâàþò, ÷òî ÏÅÄ ìåíåå äîðîãîñ-

òîÿù, ÷åì ÍÇÏÒ. Â öåëîì, åæåäíåâíàÿ ñòîèìîñòü

ÏÅÄ â 6–8 ðàç äåøåâëå, ÷åì ÍÇÏÒ [42,43]. Îñ-

íîâíûìè èñòî÷íèêàìè ñîõðàíåíèÿ ñðåäñòâ ÿâ-

ëÿþòñÿ óìåíüøåíèå íàãðóçêè íà ïåðñîíàë è íåîá-

õîäèìîñòü â ïðîìûøëåííî ïðèãîòîâëåííîì çàìå-

ùàþùåì ñòåðèëüíîì ðàñòâîðå.

ÏÅÄ – «ãèáðèäíûé» ïîäõîä â òåõíîëîãè-

ÿõ è ñïåöèàëüíîñòÿõ. Â òî âðåìÿ êàê ÏÃÄ – ýòî

îáëàñòü íåôðîëîãîâ, ÍÇÏÒ, âûïîëíÿåìàÿ â ÎÈÒ, â

îñíîâíîì âûïîëíÿåòñÿ áåç âîâëå÷åíèÿ íåôðîëîãîâ.
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Ñëåäîâàòåëüíî, âûáîð ìåòîäà çàìåñòèòåëüíîé

ïî÷å÷íîé òåðàïèè çàâèñèò îò òîãî, êòî çàíèìàåòñÿ

ëå÷åíèåì ïàöèåíòà, è ïîýòîìó ïðåäñòàâëÿåò èñòî÷-

íèê òðåíèé ìåæäó ìåäèöèíñêèìè ñïåöèàëèñòàìè.

Äëÿ ÷åãî íóæíû íåôðîëîãè? Ýòîò âîïðîñ îòðàæà-

åò ñêîðåå íåäðóæåñòâåííûå îòíîøåíèÿ, ïðè êîòî-

ðûõ ëàòèíñêîå «Áëàãî áîëüíîãî – âûñøèé çàêîí»

íå áîëüøå, ÷åì ïóñòûå ñëîâà. Â ýòîì îòíîøåíèè

èíòåðåñíî, ÷òî âðåìÿ êîíñóëüòàöèè íåôðîëîãà âëè-

ÿåò íà âûæèâàåìîñòü ïàöèåíòîâ â ÎÈÒ. Ïðîñïåê-

òèâíîå èññëåäîâàíèå â 4-õ îáó÷àþùèõ ãîñïèòàëÿõ

ÑØÀ ïîêàçàëî, ÷òî çàäåðæêà ñ êîíñóëüòàöèåé íå-

ôðîëîãà àññîöèèðóåòñÿ ñ òðåíäîì â ñòîðîíó óâå-

ëè÷åíèÿ çàáîëåâàåìîñòè è ñìåðòíîñòè âíå çàâè-

ñèìîñòè ïîòðåáîâàëñÿ ëè â êîíöå êîíöîâ äèàëèç èëè

íåò [44]. Â áîëüøèíñòâå ÎÈÒ ðàáîòàþò âðà÷è,

ñïåöèàëèçèðóþùèåñÿ â èíòåíñèâíîé ìåäèöèíå è

íåôðîëîãè íå âñåãäà êîíñóëüòèðóþò äëÿ îáåñïå÷å-

íèÿ îïòèìàëüíîãî ëå÷åíèÿ, âêëþ÷àÿ ýêñòðàêîðïî-

ðàëüíóþ çàìåñòèòåëüíóþ ïî÷å÷íóþ òåðàïèþ ó

êðèòè÷åñêè áîëüíûõ ïàöèåíòîâ.

Ïîïûòêà ñîçäàòü ýôôåêòèâíóþ ïî öåíå è ïðî-

ñòî âûïîëíÿåìóþ çàìåñòèòåëüíóþ ïî÷å÷íóþ òå-

ðàïèþ ïðè ÎÏÏ â óñëîâèÿõ ÎÈÒ ïðèâåëà ê ñîçäà-

íèþ àëüòåðíàòèâíîé òåõíîëîãèè, êîòîðàÿ îáúåäè-

íÿåò îñíîâíûå ïðåèìóùåñòâà ïðåðûâèñòûõ è

ïðîäë¸ííûõ ìåòîäèê çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òå-

ðàïèè. Ýòà «ãèáðèäíàÿ» çàìåñòèòåëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ

òåðàïèÿ èñïîëüçóåò îáîðóäîâàíèå, ïðèìåíÿþùåå-

ñÿ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé

íåäîñòàòî÷íîñòüþ è íå òðåáóåò äîðîãîãî ïðîìûø-

ëåííîãî çàìåùàþùåãî ðàñòâîðà. Òåðìèíû «ïðî-

äë¸ííûé åæåäíåâíûé äèàëèç» (ÏÅÄ) èëè «äëèòåëü-

íûé íèçêîýôôåêòèâíûé äèàëèç» (ÄÍÝÄ) ÷àùå èñ-

ïîëüçóþòñÿ äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýòîãî ìåòîäà.

Óñòðîéñòâà, èñïîëüçóþùèåñÿ äëÿ ÏÅÄ, – ýòî ñòàí-

äàðòíûå ñîâðåìåííûå äèàëèçíûå ìàøèíû

[10,11,13,14,16,17,20]. ÏÅÄ ïðåäëàãàåò äîñòàòî÷íûå

âîçìîæíîñòè äëÿ âçàèìîäåéñòâèÿ íåôðîëîãîâ è

âðà÷åé èíòåíñèâíîé òåðàïèè, â òî âðåìÿ êîãäà íå-

ôðîëîãè÷åñêèé ïåðñîíàë îòâå÷àåò çà íàçíà÷åíèå,

íà÷àëî è ïðîâåäåíèå ëå÷åíèÿ, òîãäà êàê îòâåòñòâåí-

íîñòü çà ìîíèòîðèðîâàíèå, èçìåíåíèÿ â óëüòðàôèëü-

òðàöèè, îñëîæíåíèÿ è îòêëþ÷åíèå ðàçäåëåíû. Ýòîò

êîîïåðàòèâíûé ïîäõîä òàêæå ñîäåéñòâóåò òåñíîé

ñâÿçè ìåæäó ðàçíûìè ñïåöèàëèñòàìè, ñ âîçìîæ-

íîñòüþ ñîçäàíèÿ ñîâìåñòíûõ òåðàïåâòè÷åñêèõ

ñòàíäàðòîâ è èññëåäîâàòåëüñêèõ ïðîãðàìì.

Èòîãè è ïåðñïåêòèâû. ÏÅÄ – âîçðàñòàþùå

ïîïóëÿðíàÿ çàìåñòèòåëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ òåðàïèÿ ó

êðèòè÷åñêè áîëüíûõ ëþäåé. Îíà òàêæå ìîæåò ïðè-

ìåíÿòüñÿ êàê äëèòåëüíîå âûñîêîîáú¸ìíîå ëå÷å-

íèå ó òÿæåëî áîëüíûõ ïàöèåíòîâ, òàêèõ êàê ñåïòè-

÷åñêèå áîëüíûå ñ âûñîêèì êàòàáîëèçìîì äëÿ íîð-

ìàëèçàöèè óðåìè÷åñêîé èíòîêñèêàöèè, êîòîðàÿ äî-

ñòèãàåòñÿ â áîëåå êîðîòêèå ñðîêè, ÷åì ïðè ÍÇÏÒ

[12]. Ïðåäâàðèòåëüíûå äàííûå óêàçûâàþò íà òî,

÷òî èñõîäû â îòíîøåíèè âûæèâàåìîñòè ó ïàöèåí-

òîâ, ïîëó÷àâøèõ ÏÅÄ, íå îòëè÷àþòñÿ îò ïîëó÷àâ-

øèõ êëàññè÷åñêóþ ÍÂÂÃ, íî áîëåå îïðåäåë¸ííàÿ

èíôîðìàöèÿ áóäåò ïîëó÷åíà ïîñëå ïðîâîäèìûõ

ïðîñïåêòèâíûõ ìíîãîöåíòðîâûõ ðàíäîìèçèðîâàí-

íûõ èññëåäîâàíèé. Âàæíûé àñïåêò ÏÅÄ â åãî ïðî-

ñòîì èñïîëíåíèè äëÿ ïåðñîíàëà ÎÈÒ è âûñîêîé

ñòåïåíè ãèáêîñòè, îñîáåííî ïðè èñïîëüçîâàíèè òåõ-

íè÷åñêè ïðîñòîé îäíîïðîõîäíîé ̧ ìêîñòíîé äèàëèç-

íîé ñèñòåìû. Óìåñòíû ýêîíîìè÷åñêèå îöåíêè, êî-

òîðûå äîêàçûâàþò, ÷òî ÏÅÄ çíà÷èòåëüíî äåøåâ-

ëå, ÷åì ÍÇÏÒ, ÷òî óñòàíîâëåíî ñèñòåìîé

âîçìåùåíèÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ ÑØÀ, è áîëåå øè-

ðîêî ðàñïðîñòðàíåííûìè íàöèîíàëüíûìè ñèñòåìà-

ìè çäðàâîîõðàíåíèÿ [10,40]. Áîëåå òîãî, îáîðóäî-

âàíèå, èñïîëüçóåìîå äëÿ ïðîâåäåíèÿ ÏÅÄ, òàêæå

ïðèìåíÿåòñÿ äëÿ õðîíè÷åñêîé çàìåñòèòåëüíîé ïî-

÷å÷íîé òåðàïèè â òîì æå ãîñïèòàëå. Ôàêòè÷åñêè,

âñå öåíòðû, ïðèìåíÿþùèå ÏÅÄ, èñïîëüçóþò ðàç-

ëè÷íûå ñòàíäàðòíûå äèàëèçíûå ìàøèíû áåç ñó-

ùåñòâåííûõ èçìåíåíèé ïðîãðàììíîãî îáåñïå÷å-

íèÿ. Ãèáêèé ãðàôèê ëå÷åíèÿ ïîçâîëÿåò èñïîëüçî-

âàòü òå æå ìàøèíû äëÿ äíåâíîãî ÏÃÄ è íî÷íîãî

ÏÅÄ. Êðîìå òîãî, ÏÅÄ, ïðèìåíÿåìûé âî ìíîãèõ

öåíòðàõ, ìîæåò ñòàòü çàìå÷àòåëüíîé ïî÷âîé äëÿ

îáúåäèíåíèÿ íåôðîëîãîâ è âðà÷åé èíòåíñèâíîé òå-

ðàïèè, äëÿ îáåñïå÷åíèÿ íàèáîëåå ëó÷øåãî ëå÷å-

íèÿ ó êðèòè÷åñêè áîëüíûõ ïàöèåíòîâ. Âûñîêèé óðî-

âåíü óäîâëåòâîð¸ííîñòè âñåõ ó÷àñòíèêîâ äîêàçû-

âàåò, ÷òî ýòî ðàçóìíûé ïîäõîä.

Âçÿòü íà çàìåòêó

• Êðèòåðèÿìè ÏÅÄ ÿâëÿþòñÿ äëèòåëüíîå äèà-

ëèçíîå âðåìÿ (8–18 ÷àñ.) è íèçêèå ïîòîêè êðîâè è

äèàëèçàòà.

• ÏÅÄ ïðåäëàãàåò óäîáíûé ïóòü êîíòðîëÿ ýëåê-

òðîëèòîâ è æèäêîñòíîãî áàëàíñà â ñî÷åòàíèè ñ

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñòàáèëüíîñòüþ.

• Äîñòóïíûå äàííûå ïîäòâåðæäàþò òî, ÷òî âû-

æèâàåìîñòü ïðè ÏÅÄ íå îòëè÷àåòñÿ îò äðóãèõ ðàç-

íîâèäíîñòåé çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè.

• Äîçèðîâêè è ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèå äàííûå ó

ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àþùèõ ÏÃÄ èëè ÍÇÏÒ, íå ïîäõî-

äÿò áîëüíûì, ïîëó÷àþùèì ÏÅÄ.

• Åæåäíåâíàÿ ñòîèìîñòü ÏÅÄ â 6–8 ðàç ìåíü-

øå, ÷åì äðóãàÿ ÍÇÏÒ.

• ÏÅÄ ñòàíåò îñíîâíîé çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷-

íîé òåðàïèåé â ÎÈÒ.

Ïåðåâîä ñ àíãëèéñêîãî

ê.ì.í. À.Í. Âàñèëüåâ
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ЭССЕНЦИАЛЬНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ С НЕФРОПАТИЕЙ. НАСКОЛЬКО ЭТО
АКТУАЛЬНО В НАШИ ДНИ?

A.M. Essaian

ESSENTIAL HYPERTENSION WITH NEPHROPATHY, HOW ACTUAL IS IT
NOWADAYS?
1Кафедра нефрологии и диализа Санкт�Петербургского государственного медицинского университета им. акад. И.П.Павлова

РЕФЕРАТ
В обзоре приведены данные крупных проспективных и ретроспективных исследований о распространенности эссенци�
альной гипертензии с развитием нефропатии в мире, основанные на результатах длительных наблюдений за большими
выборками. Представлены основные механизмы участия почек в развитии эссенциальной гипертензии, а также гистоло�
гические изменения, возникающие в почечной ткани при данной патологии.

Ключевые слова: эссенциальная гипертензия, почки, гипертонический нефроангиосклероз.

ABSTRACT
The review includes data of outstanding prospective and retrospective researches on the spread of with the development of
nephropathy in the world, based on the results of prolonged observations of the large samplings. Main mechanisms of participation
of the kidneys in the development of essential hypertension are presented, as well as histological alterations appearing in the
renal tissue with the given pathology.

Key words: essential hypertension, kidneys, hypertonic nephroangiosclerosis.

Ýïèäåìèîëîãèÿ àðòåðèàëüíîé

ãèïåðòåíçèè ñ íåôðîïàòèåé

Àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ (ÀÃ) ÿâëÿåòñÿ âàæ-

íåéøèì ôàêòîðîì ïîðàæåíèÿ ïî÷åê è ïðîãðåññè-

ðîâàíèÿ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè [1, 2, 3]. Â âû-

ñîêîðàçâèòûõ ñòðàíàõ Åâðîïû è Ñåâåðíîé Àìåðè-

êè, íàðÿäó ñ äèàáåòè÷åñêîé íåôðîïàòèåé, îäíîé èç

îñíîâíûõ ïðè÷èí òåðìèíàëüíîé ïî÷å÷íîé íåäîñòà-

òî÷íîñòè (ÒÏÍ) ÿâëÿåòñÿ ÀÃ. Ïàöèåíòû ñ ýòèìè

çàáîëåâàíèÿìè âìåñòå ñîñòàâëÿþò îêîëî 60%

áîëüíûõ, ïîëó÷àþùèõ äèàëèçíóþ òåðàïèþ [4, 5].

Ïðè÷åì, íà÷èíàÿ ñ 80-õ ãîäîâ, èìååòñÿ ÿâíàÿ òåí-

äåíöèÿ ê ðîñòó ÷èñëà ïàöèåíòîâ ñ äàííûìè çàáî-

ëåâàíèÿìè, ïîëó÷àþùèìè çàìåñòèòåëüíóþ ïî÷å÷-

íóþ òåðàïèþ (ÇÏÒ) [6]. Íàïðèìåð, â ïåðèîä ñ 1983

ïî 1987 ãã. ñ ÑØÀ ðîñò ÷èñëà ïàöèåíòîâ ñ ÀÃ, äî-

ñòèãøèõ ÒÏÍ, ñîñòàâèë 150% îò îáùåãî êîëè÷å-

ñòâà áîëüíûõ ñ äðóãèìè ïî÷å÷íûìè çàáîëåâàíèÿ-

ìè, íóæäàþùèìèñÿ â ÇÏÒ [7]. Ýòî 1êîíòðàñòèðî-

âàëî ñ òðåíäàìè â îòíîøåíèè äâóõ âàæíåéøèõ

îñëîæíåíèé ÀÃ: èíôàðêòà ìèîêàðäà è èíñóëüòà,

÷àñòîòà êîòîðûõ çà òîò æå ïåðèîä ñíèçèëàñü íà

25%. Òàêîå ñíèæåíèå, õîòÿ áû îò÷àñòè, îáúÿñíÿ-

åòñÿ ýôôåêòèâíûìè ìåðîïðèÿòèÿìè ïî êîíòðîëþ

ÀÄ ñðåäè íàñåëåíèÿ [8, 9].

 E.P. Caetano è ñîàâò. [3] òàêæå ïðèâîäÿò äàí-

íûå åæåãîäíîãî îò÷åòà USRDS çà 2000 ã., [6] ñî-

ãëàñíî êîòîðûì ÀÃ âìåñòå ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì

è ñòàðåíèåì, ÿâëÿþòñÿ îñíîâíîé ïðè÷èíîé åæåãîä-

íîãî 7–11% ïðèðîñòà ÷èñëà äèàëèçíûõ ïàöèåíòîâ

â ÑØÀ çà ïîñëåäíèå äâà äåñÿòèëåòèÿ. Òàê, â ïå-

ðèîä ñ 1981 ïî 1990 ãã. ó 23% ïàöèåíòîâ, ïðèíÿòûõ

íà äèàëèçíîå ëå÷åíèå, ïðè÷èíîé ÒÏÍ ÿâëÿëàñü ÀÃ,

à ñ 1990 ïî 1995 ãã. òàêèõ ïàöèåíòîâ áûëî óæå 28%

(36,8% – ñðåäè àôðî-àìåðèêàíöåâ è 26% – ñðåäè

áåëûõ). Ñîïîñòàâèìûå ïîêàçàòåëè (21%) áûëè

ïðåäñòàâëåíû â Ëàòèíîàìåðèêàíñêîì ðåãèñòðå

äèàëèçà è òðàíñïëàíòàöèè [10] è Ìèíèñòåðñòâîì

çäðàâîîõðàíåíèÿ Áðàçèëèè (22%) [11]. Íåñêîëüêî

íèæå îêàçàëèñü öèôðû, ïðåäñòàâëåííûå â Åâðîïåé-

ñêîì ðåãèñòðå (12%) [12]. Îäíàêî âàðèàöèè ðàñ-

ïðîñòðàíåííîñòè ÒÏÍ ñðåäè ðàçíûõ åâðîïåéñêèõ

ñòðàí äîâîëüíî ñóùåñòâåííû. Íàïðèìåð, âî Ôðàí-

öèè ýòîò ïîêàçàòåëü äîñòèãàë 21%, â Èòàëèè – 27%

[12].

Çíà÷èòåëüíî ìåíüøå ÷àñòîòà ÒÏÍ ïðè ÀÃ ïî

äàííûì Íàöèîíàëüíîãî ðåãèñòðà ßïîíèè (6%) [12].

Îäíàêî èíòåðåñíî, ÷òî â ÑØÀ ÀÃ, êàê ïðè÷èíà

Åñàÿí À.Ì. 197022, Ðîññèÿ, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, óë. Ë. Òîë-

ñòîãî, 17, Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé

óíèâåðñèòåò èì. àêàä. È.Ï. Ïàâëîâà, êàôåäðà íåôðîëîãèè è äèà-

ëèçà; òåë./ôàêñ: 8(812)-234-91-91; E-mail: esaian@spmu.rssi.ru
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ÒÏÍ, áûëà îòìå÷åíà ó 24% ëèö àçèàòñêîãî ïðîèñ-

õîæäåíèÿ, ïîëó÷àâøèõ äèàëèçíóþ òåðàïèþ â ïå-

ðèîä ñ 1991 ïî 1995 ãã. [13], ÷òî óêàçûâàåò íà ïåð-

âîñòåïåííóþ çíà÷èìîñòü ôàêòîðîâ îêðóæàþ-

ùåé ñðåäû íà ðàçâèòèå íåôðîïàòèè ïðè ÀÃ.

Ïî äàííûì Ðåãèñòðà Ðîññèéñêîãî äèàëèçíîãî

îáùåñòâà áîëüíûå ñ ÀÃ, ïîëó÷àþùèå ëå÷åíèå ïðî-

ãðàììíûì ãåìîäèàëèçîì, ïî ÷àñòîòå çàíèìàþò

ëèøü ñåäüìîå ìåñòî [14]. Îäíàêî âûñîêàÿ ðàñïðî-

ñòðàí¸ííîñòü ÀÃ â ïîïóëÿöèè ðîññèÿí (39,2% –

ñðåäè ìóæ÷èí è 41,1% – ñðåäè æåíùèí), ïîçâîëÿ-

åò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî (êàê ýòî íè ïàðàäîêñàëüíî

çâó÷èò) ïî ìåðå ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè êàðäè-

îëîãè÷åñêîé ïîìîùè áóäåò óâåëè÷èâàòüñÿ ÷èñëî

ïàöèåíòîâ ñ ÀÃ, äîæèâàþùèõ äî ÒÏÍ è íóæäàþ-

ùèõñÿ â ïî÷å÷íîé çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè.

Ñî âðåìåí Franz Volhard [15] áûëî èçâåñòíî,

÷òî ó áîëüíûõ ñ ÀÃ ìîæåò ðàçâèòüñÿ ïî÷å÷íàÿ

íåäîñòàòî÷íîñòü. Âî âðåìåíà, êîãäà àíòèãèïåðòåí-

çèâíûå ïðåïàðàòû åùå íå áûëè äîñòóïíû, ó ïàöè-

åíòîâ ñ ÝÃ íåðåäêî ðàçâèâàëàñü ïî÷å÷íàÿ íåäî-

ñòàòî÷íîñòü [16]. Îäíàêî ïîçäíåå òàêîé íåáëàãîï-

ðèÿòíûé èñõîä ñòàëè îáúÿñíÿòü ðàçâèòèåì ò.í.

çëîêà÷åñòâåííîé ãèïåðòîíèè. Ñ âíåäðåíèåì ýôôåê-

òèâíûõ àíòèãèïåðòåíçèâíûõ ïðåïàðàòîâ çëîêà÷å-

ñòâåííàÿ ãèïåðòîíèÿ ñòàëà âñòðå÷àòüñÿ íàìíîãî

ðåæå. Â òî æå âðåìÿ â èññëåäîâàíèÿõ, ïðè êîòî-

ðûõ óáåäèòåëüíî áûëà ïîêàçàíà ýôôåêòèâíîñòü

àíòèãèïåðòåíçèâíîé òåðàïèè â îòíîøåíèè ñåðäå÷-

íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè ó áîëüíûõ ñ ÀÃ, êðàéíå

ðåäêî èçó÷àëèñü ïî÷å÷íûå ôóíêöèè. Â ñâÿçè ñ ýòèì

ìíîãèå àâòîðû ñ÷èòàþò, ÷òî íåò äîêóìåíòèðîâàí-

íûõ äîêàçàòåëüñòâ òîãî, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ óìå-

ðåííûì ïîâûøåíèåì ÀÄ, íîðìàëüíûì óðîâíåì

êðåàòèíèíà êðîâè è îòñóòñòâèåì ïðîòåèíóðèè â

ïîñëåäóþùåì ðàçâèâàëàñü áû ïî÷å÷íàÿ íåäîñòà-

òî÷íîñòü [17].

Òåì íå ìåíåå, ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé VA [7]

è MRFIT [18] ïîêàçàëè, ÷òî ÷åðåç äåñÿòü ëåò ïà-

öèåíòû, èñõîäíî íå èìåâøèå ïðèçíàêîâ ïî÷å÷íîãî

çàáîëåâàíèÿ, íî ñ áîëåå âûñîêèìè öèôðàìè ÀÄ,

çàôèêñèðîâàííûìè ïðè ïåðâè÷íîì îñìîòðå, èìå-

ëè ñóùåñòâåííî áîëüøèé øàíñ ðàçâèòèÿ ÒÏÍ.

Ó æèòåëåé ã. Îêèíàâà (ßïîíèÿ), íàáëþäàâøèõ-

ñÿ â òå÷åíèå 18 ëåò, áûëî êîíñòàòèðîâàíî, ÷òî ÷à-

ñòîòà ðàçâèòèÿ ÒÏÍ ïðÿìî êîððåëèðîâàëà ñ áà-

çàëüíûì óðîâíåì ÀÄ [19]. Â èññëåäîâàíèè, ïðî-

äîëæàâøåìñÿ 12 ëåò, C.S. Fox et al. [20] òàêæå

ïîêàçàëè, ÷òî ðèñê ðàçâèòèÿ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷-

íîñòè ó ëèö ñ ÀÃ áûë íà 76% âûøå, ÷åì ó íîðìî-

òîíèêîâ.

Â ïîïóëÿöèîííîì èññëåäîâàíèè, ïðîâåäåííîì

â Êèòàå â òå÷åíèå 10 ëåò (ñ 1990 ïî 2000 ãã.), íà÷à-

ëî ïî÷å÷íîé çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè èëè ñìåðòè

îò îñëîæíåíèé ÒÏÍ èìåëî ìåñòî ó 380 èç 158 365

ëèö (30,7 ñëó÷àåâ íà 100 000 íàñåëåíèÿ â ãîä) [21].

Ïðè÷åì, îòìå÷åíà äîñòîâåðíàÿ ïðÿìàÿ çàâèñè-

ìîñòü ìåæäó ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ ÒÏÍ è óðîâíåì

ÀÄ. Òàê, îòíîñèòåëüíûå ðèñêè ðàçâèòèÿ ÒÏÍ ïðè

ïðåäãèïåðòåíçèè, ÀÃ I è II ñòàäèé ñîñòàâëÿëè 1.30

(0.98–1.74), 1.47 (1.06–2.06) è 2.60 (1.89–3.57), ñî-

îòâåòñòâåííî (P < 0.001 äëÿ êàæäîãî òðåíäà). Èí-

òåðåñíî, ÷òî ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ ÿâëÿëîñü áîëåå

ñòðîãèì ïðåäèêòîðîì ðàçâèòèÿ ÒÏÍ, ÷åì äèàñòî-

ëè÷åñêîå èëè ïóëüñîâîå äàâëåíèå.

Îäíàêî âñå ýòè èññëåäîâàíèÿ èìåëè îäèí ñó-

ùåñòâåííûé íåäîñòàòîê – îòñóòñòâîâàëè äîñòî-

âåðíûå ñâåäåíèÿ î íàëè÷èè èëè îòñóòñòâèè èñõîä-

íî ïî÷å÷íîãî çàáîëåâàíèÿ ó ëèö, ó êîòîðûõ â ïîñ-

ëåäóþùåì ðàçâèëàñü òåðìèíàëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ

íåäîñòàòî÷íîñòü. Êðîìå òîãî, â ïðîöåññå íàáëþ-

äåíèÿ çà ïàöèåíòàìè îòñóòñòâîâàëè ñâåäåíèÿ î

ôóíêöèîíàëüíîì ñîñòîÿíèè ïî÷åê èñõîäíî è â äè-

íàìèêå.

Ïîèñòèíå ïðîðûâîì â äàííîì íàïðàâëåíèè ÿâè-

ëàñü ðàáîòà C.Y. Hsu è ñîàâò. [22]. Ïîñëåäíèå ðåò-

ðîñïåêòèâíî ïðîàíàëèçèðîâàëè äàííûå î 316675

äîáðîâîëüöàõ – ó÷àñòíèêàõ Multiphasic Health

Testing Service Program â ïåðèîä ìåæäó 1964 è 1985

ãã. Â èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû òîëüêî ëèöà ñî

ñêîðîñòüþ êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè > 60 ìë/ìèí è

îòñóòñòâèåì ïðîòåèíóðèè è ãåìàòóðèè. Âñåì ó÷à-

ñòíèêàì èçìåðÿëèñü ÀÄ, êîíöåíòðàöèÿ êðåàòèíè-

íà ñûâîðîòêè, ïðîèçâîäèëîñü èññëåäîâàíèå ìî÷è

òåñò-ïîëîñêàìè 3–4 ðàçà çà âðåìÿ íàáëþäåíèÿ. Ê

31 äåêàáðÿ 2000 ãîäà ó 1149 ó÷àñòíèêîâ ïðîãðàì-

ìû áûëà âûÿâëåíà òåðìèíàëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäî-

ñòàòî÷íîñòü. Êàçàëîñü áû, îòíîñèòåëüíî ðåäêî

âîçíèêàâøåå îñëîæíåíèå, òåì íå ìåíåå, ñòðîãî

êîððåëèðîâàëî ñ èñõîäíûì óðîâíåì ÀÄ. Êîððåëÿ-

öèÿ ìåæäó ÀÄ è ðèñêîì ðàçâèòèÿ òåðìèíàëüíîé

ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè ñ ïîïðàâêîé íà âîçðàñò

ïðîñëåæèâàëàñü âî âñåõ ïîäãðóïïàõ, õîòÿ àáñîëþò-

íûé ðèñê ðàçâèòèÿ äàííîãî îñëîæíåíèÿ âàðüèðî-

âàëñÿ â øèðîêèõ ïðåäåëàõ. Òàê, ó ëèö ñ ÀÄ <120/

80 ìì ðò.ñò. ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ òåðìèíàëüíîé ïî-

÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè (ñ ó÷åòîì âîçðàñòà) áûëà

ðàâíà 2,8 íà 100 000 íàñåëåíèÿ â ãîä äëÿ áåëûõ è

14 – äëÿ ëèö ÷åðíîé ðàñû. Çàêîíîìåðíîñòü ñîõðà-

íÿëàñü äàæå ïðè ó÷åòå òàêèõ ôàêòîðîâ, êàê âîç-

ðàñò, ïîë, ðàñà, êóðåíèå, ñàõàðíûé äèàáåò, âåñ è

èíôàðêò ìèîêàðäà â àíàìíåçå. Â òî æå âðåìÿ îò-

íîñèòåëüíûé ðèñê ðàçâèòèÿ ÒÏÍ âîçðàñòàë â 1,6

ðàçà ó ëèö ñ ÀÄ â ïðåäåëàõ 120-129/80-89 ìì ðò.ñò.,

â 1,98 ðàçà – ïðè ÀÄ 140-159/90-99 ìì ðò.ñò., â 3,86

ðàçà – ïðè ÀÄ â ïðåäåëàõ 160-179/100-109 ìì ðò.ñò.

è â 4,2 ðàçà – ó ëèö ñ ÀÄ, ïðåâûøàâøåì 210/120

ìì ðò.ñò. Òàêèì îáðàçîì, äàæå óìåðåííîå ïîâû-
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øåíèå ÀÄ â îïðåäåëåííûõ ñèòóàöèÿõ ñîïðÿæåíî ñ

ïîâûøåííûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ ÒÏÍ ïðè îòñóòñòâèè

èñõîäíîãî ïî÷å÷íîãî çàáîëåâàíèÿ.

Ïî÷êè è àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ

Åùå â 1856 ãîäó T.Ludwig [23] âûñêàçàë ïðåä-

ïîëîæåíèå î ðîëè ïî÷åê â ïàòîãåíåçå ÀÃ íà îñíî-

âàíèè òîãî, ÷òî ÀÃ è ñîñóäèñòàÿ ïàòîëîãèÿ ÷àñòî

ñî÷åòàþòñÿ ñ õðîíè÷åñêîé Áðàéòîâîé áîëåçíüþ.

Îäíàêî ïîçæå F.Mahomed [24] îïóáëèêîâàë äàí-

íûå î ïàöèåíòàõ, êîòîðûå èìåëè ÀÃ ïðè îòñóòñòâèè

êëèíè÷åñêè ïîäòâåðæäåííîãî ïî÷å÷íîãî çàáîëåâà-

íèÿ. Îí æå ïðåäëîæèë èñïîëüçîâàòü òåðìèí «ýñ-

ñåíöèàëüíàÿ» ãèïåðòîíèÿ ïðè îòñóòñòâèè ïðèçíà-

êîâ ïîðàæåíèÿ ïî÷åê.

Òåì íå ìåíåå, ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâ-

ëåíèÿì, ïî÷êè èãðàþò êëþ÷åâóþ ðîëü â ïàòîãåíå-

çå è «ýññåíöèàëüíîé» ãèïåðòîíèè [25, 26].

Ðàçâèòèå ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè ïðè ÀÃ

îáóñëîâëåíî òàêèìè ìåõàíèçìàìè, êàê íàðóøåíèå

ïî÷å÷íîé àóòîðåãóëÿöèè, ïðèâîäÿùåé ê ðàñøèðå-

íèþ àôôåðåíòíîé àðòåðèîëû è, òåì ñàìûì, ðàçâè-

òèþ âíóòðèêëóáî÷êîâîé ãèïåðòåíçèè/ãïåðôèëüòðà-

öèè, è ãèïåðòîíè÷åñêèé íåôðîàíãèîñêëåðîç [27].

Â ïàòîãåíåçå ÀÃ ó÷àñòâóþò íåñêîëüêî ôàêòî-

ðîâ: íàðóøåíèå íàñîñíîé ôóíêöèè ñåðäöà, ïîâûøå-

íèå ðåçèñòåíòíîñòè ñîñóäîâ è ïî÷å÷íûå ìåõàíèç-

ìû ðåãóëÿöèè îáúåìà ïëàçìû è êîíöåíòðàöèè â íåé

ýëåêòðîëèòîâ. Óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ñåðäå÷íûõ ñî-

êðàùåíèé è óäàðíîãî îáú¸ìà ïðèâîäèò ê íàðàñòà-

íèþ ñåðäå÷íîãî âûáðîñà è ìîæåò âûçâàòü âðåìåí-

íîå ïîâûøåíèå ÀÄ, â ÷àñòíîñòè, ó ëèö îòíîñèòåëü-

íî ìîëîäîãî âîçðàñòà. Ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñôóíêöèÿ

ñîñóäîâ ìîæåò ÿâèòüñÿ ïðè÷èíîé ñíèæåíèÿ âûá-

ðîñà ýíäîòåëèàëüíûõ ñîñóäîðàñøèðÿþùèõ ôàêòî-

ðîâ, òàêèõ êàê îêñèä àçîòà, ïðîñòàöèêëèí ýíäîòå-

ëèàëüíîãî ãèïåðïîëÿðèçóþùåãîñÿ ôàêòîðà èëè ïî-

âûøåííîãî ñèíòåçà ñîñóäîñóæèâàþùèõ ôàêòîðîâ,

òàêèõ êàê ýíäîòåëèí-1 è òðîìáîêñàí À
2
. Êðîìå

òîãî, ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ñèãíàëüíûõ êàíàëîâ

ñîêðàùåíèÿ ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê ñîñóäèñòîé

ñòåíêè (íàïð., Ca++, ïðîòåèíêèíàçà Ñ è ò.ä.) ìîãóò

óñèëèòü âàçîêîíñòðèêöèþ. Ïîäàâëåíèå ñîñóäîðàñ-

øèðÿþùèõ ôàêòîðîâ è íàðàñòàíèå âàçîêîíñòðèê-

öèè ñ âîçðàñòîì ïðèâîäÿò ê çíà÷èìîìó óâåëè÷å-

íèþ ïåðèôåðè÷åñêîãî ñîñóäèñòîãî ñîïðîòèâëåíèÿ

è ïîâûøåíèþ ÀÄ. Èçìåíåíèå ïî÷å÷íîé ðåãóëÿöèè

âîäíîãî áàëàíñà ïðèâîäèò ê çàäåðæêå ñîëè è âîäû,

ãèïåðâîëåìèè è óâåëè÷åíèþ ñåðäå÷íîãî âûáðîñà.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû ïðè àêòèâàöèè ðåíèí-àíãèîòåí-

çèíîâîé ñèñòåìû â ïëàçìå íàðàñòàåò êîíöåíòðà-

öèÿ àíãèîòåíçèíà II, ïðèâîäÿ â êîíå÷íîì èòîãå ê

ñèñòåìíîé âàçîêîíñòðèêöèè èëè, ëîêàëüíî, – ïîâû-

øåíèþ òîíóñà ñîñóäîâ ïî÷åê ñ ðåòåíöèåé ñîëè è

âîäû. Óêàçàííûå èçìåíåíèÿ ñåðäå÷íîãî âûáðîñà,

ñîñóäèñòîãî òîíóñà èëè ïî÷å÷íûõ ôóíêöèé èçðåä-

êà âîçíèêàþò â îòäåëüíîñòè, è â ýòèõ ñëó÷àÿõ ÀÄ

ïîâûøàåòñÿ óìåðåííî. Îäíàêî ÷àùå èìååò ìåñòî

ñî÷åòàíèå âûøåóêàçàííûõ íàðóøåíèé, ïðèâîäÿùåå

ê áîëåå âûðàæåííîìó è ñòàáèëüíîìó ïîâûøåíèþ

ÀÄ.

J.G.G. Borst è A.Borst-de Geuss [28], à çàòåì

Guyton A.C. è ñîàâò. [29] âûñêàçàëè ïðåäïîëîæå-

íèå î ñóùåñòâîâàíèè ôèçèîëîãè÷åñêîãî äåôåêòà

ïî÷åê ïî ýêñêðåöèè íàòðèÿ ó ëèö ñ ÀÃ. Ó çäîðîâûõ

ëþäåé äëÿ âûâåäåíèÿ èçáûòî÷íîãî êîëè÷åñòâà

íàòðèÿ èç îðãàíèçìà òðåáóåòñÿ êðàòêîñðî÷íîå ïî-

âûøåíèå óðîâíÿ ÀÄ. Îäíàêî ó ãèïåðòîíèêîâ, â îò-

ëè÷èå îò íîðìîòîíèêîâ, äëÿ âûâåäåíèÿ òîãî æå

êîëè÷åñòâà íàòðèÿ òðåáóåòñÿ áîëüøåå è áîëåå äëè-

òåëüíîå ïîâûøåíèå ÀÄ [29]. Ïî ìíåíèþ A.C.

Guyton [30] ïîâûøåíèå ÀÄ ïðè ïîâðåæäåíèè ïî-

÷åê îáóñëîâëåíî íàðóøåíèåì ñîîòíîøåíèÿ ÀÄ/

íàòðèéóðåç (òàê íàçûâàåìàÿ «ïî÷å÷íàÿ ôóíêöèî-

íàëüíàÿ êðèâàÿ»). Ïîñêîëüêó âêëàä ñîîòíîøåíèÿ

ÀÄ/íàòðèéóðåç ïðåâàëèðóåò íàä âñåìè äðóãèìè

ðåãóëÿòîðíûìè ñèñòåìàìè, òî ñîãëàñíî äàííîé êîí-

öåïöèè ïî÷å÷íûé òðàíñïîðò íàòðèÿ äîëæåí áûòü

îïðåäåëÿþùèì â ðåãóëÿöèè ÀÄ. Ýòî íå îçíà÷àåò,

êîíå÷íî, ÷òî ÀÃ – ýòî çàáîëåâàíèå ïî÷åê, îäíàêî

óêàçûâàåò íà òî, ÷òî ïî÷å÷íàÿ äèñôóíêöèÿ, à èìåí-

íî íàðóøåíèå ñîîòíîøåíèÿ ÀÄ/íàòðèóðåç, ÿâëÿåò-

ñÿ íåïðåìåííûì óñëîâèåì ðàçâèòèÿ ÀÃ. Äàííàÿ

ãèïîòåçà áûëà ïîäòâåðæäåíà ýêñïåðèìåíòàëüíî

[30].

Îñíîâîïîëàãàþùèå ðàáîòû, â ïåðâóþ î÷åðåäü

L.K.Dahl è M.Heine [31] è äðóãèõ èññëåäîâàòåëåé

[32, 33], ïîêàçàëè, ÷òî ó íîðìîòåíçèâíûõ êðûñ ìî-

æåò ðàçâèâàòüñÿ ÀÃ ïðè ïåðåñàäêå èì ïî÷êè îò

ãåíåòè÷åñêè ãèïåðòåíçèâíûõ êðûñ. Ó ëèö ÷åðíîé

ðàñû àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå îáû÷íî íîðìàëèçó-

åòñÿ ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ïî÷êè îò äîíîðà-íîð-

ìîòîíèêà [34].

Òàêèì îáðàçîì, ÀÃ íå ðàçâèâàåòñÿ, åñëè ïî÷-

êè ñîõðàíÿþò ñïîñîáíîñòü àäåêâàòíî ðåàãèðîâàòü

íà èçìåíåíèÿ ñèñòåìíîãî ÀÄ, è ëèøåíû «íåôèçèî-

ëîãè÷íûõ» ôàêòîðîâ, âëèÿþùèõ íà êàíàëüöåâûé

òðàíñïîðò íàòðèÿ. Â óñëîâèÿõ èçáûòî÷íîãî ïîñòóï-

ëåíèÿ íàòðèÿ â îðãàíèçì â çäîðîâûõ ïî÷êàõ ðàçâè-

âàåòñÿ íàòðèéóðåç è, òåì ñàìûì, öèôðû ÀÄ áûñò-

ðî íîðìàëèçóþòñÿ. Ïðè ÀÃ ýòà çàêîíîìåðíîñòü

íàðóøåíà.

Áûëè ïðåäñòàâëåíû î÷åâèäíûå äîêàçàòåëüñòâà

äàííîé ãèïîòåçû [26]. Îäíàêî ïàòîãåíåç åãî íå ñî-

âñåì ÿñåí. Ïî ìíåíèþ ðÿäà èññëåäîâàòåëåé ïðè-

÷èíîé îãðàíè÷åííûõ âîçìîæíîñòåé ïî÷åê ïî âû-

âåäåíèþ íàòðèÿ ÿâëÿåòñÿ âðîæäåííîå óìåíüøåí-

íîå êîëè÷åñòâî íåôðîíîâ [35, 36]. R. Lifton [37]
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âûñêàçàë ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ÀÃ ìîæåò áûòü

âûçâàíà ãåíåòè÷åñêèìè äåôåêòàìè â ýêñïðåññèè

èëè ðåãóëÿöèè âàçîàêòèâíûõ ìåäèàòîðîâ èëè òðàíñ-

ïîðòíûõ ìîëåêóë, ó÷àñòâóþùèõ â ýêñêðåöèè íà-

òðèÿ.

Â äîïîëíåíèå ê ïîëåìèêå âîêðóã êîìïëåêñà

ïî÷å÷íûõ ìåõàíèçìîâ, ïðîäîëæàþò ñóùåñòâîâàòü

ïðîòèâîðå÷èÿ îòíîñèòåëüíî ðîëè ïîòðåáëåíèÿ íà-

òðèÿ â ïàòîãåíåçå ÀÃ. Ó íåêîòîðûõ ãðóïï, òàêèõ

êàê ëèöà ÷åðíîé ðàñû è ïîæèëûå, ÀÄ ïîâûøàåòñÿ

â îòâåò íà ÷ðåçìåðíîå ïîòðåáëåíèå íàòðèÿ (ñîñòî-

ÿíèå, èìåíóåìîå «ñîëü-÷óâñòâèòåëüíîñòü») [38].

Îäíàêî ñîëü-÷óâñòâèòåëüíîñòü ñóùåñòâåííî ðåæå

âûÿâëÿåòñÿ ó ìîëîäûõ ëþäåé ñ ÀÃ [39].

Íà îñíîâàíèè ýòèõ äàííûõ ðÿä èññëåäîâàòåëåé

ïîëàãàåò, ÷òî äåôåêòû ýêñêðåöèè íàòðèÿ, ëåæàùèå

â îñíîâå ðàçâèòèÿ ÀÃ, ãåòåðîãåííû èëè æå, âîçìîæ-

íî, èãðàþò ðîëü èíûå, âíåïî÷å÷íûå, ìåõàíèçìû.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ÀÃ ñàìà ïî ñåáå ÿâëÿåòñÿ

ïðè÷èíîé ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê è, êîãäà îíà âîçíèêà-

åò êàê ñëåäñòâèå ðåíàëüíîé ïàòîëîãèè, òî ñòàíî-

âèòñÿ âàæíåéøèì ôàêòîðîì ðèñêà ðàçâèòèÿ è ïðî-

ãðåññèðîâàíèÿ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Èíà÷å

ãîâîðÿ, âîçíèêàåò ïîðî÷íûé êðóã, ïðèâîäÿùèé, ñ

îäíîé ñòîðîíû, ê ïðîãðåññèâíîìó ñíèæåíèþ ôóíê-

öèè ïî÷åê, ñ äðóãîé – ê âîçíèêíîâåíèþ ñåðäå÷íî-

ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé [2, 27, 40].

Ïîêàçàíî, ÷òî ïðè ïåðåñàäêå ïî÷êè îò äîíîðà

ñ ÀÃ íîðìîòåíçèâíûì ðåöèïèåíòàì ó ïîñëåäíèõ

ïîâûøàåòñÿ ÀÄ [41]. Íàîáîðîò, áîëüíûå ñ ãèïåð-

òîíè÷åñêèì íåôðîàíãèîñêëåðîçîì, ïðèâåäøèì ê

òåðìèíàëüíîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ïîëó÷à-

þùèå ïî÷êó îò äîíîðà ñ íîðìàëüíûì ÀÄ, ïîñëå

òðàíñïëàíòàöèè íå íóæäàþòñÿ â àíòèãèïåðòåíçèâ-

íîé òåðàïèè [34].

Ó áëèæàéøèõ ðîäñòâåííèêîâ ïàöèåíòîâ ñ ïåð-

âè÷íûì ãëîìåðóëîíåôðèòîì èëè äèàáåòè÷åñêîé íå-

ôðîïàòèåé óðîâåíü ÀÄ âûøå è ÀÃ âñòðå÷àåòñÿ

÷àùå [42, 43].

Íåñîìíåííî, çàáîëåâàíèÿ ïî÷åê âûçûâàþò ÀÃ.

Îäíàêî ïîÿâëÿåòñÿ âñå áîëüøå ôàêòîâ, óêàçûâà-

þùèõ íà òî, ÷òî ãåíåòè÷åñêàÿ ïðåäðàñïîëîæåí-

íîñòü ê ãèïåðòåíçèè óâåëè÷èâàåò ðèñê ðàçâèòèÿ

ïî÷å÷íîãî çàáîëåâàíèÿ [42]. Òàê, óðîâåíü ÀÄ âûøå

ó ðîäèòåëåé ïàöèåíòîâ ñ ãëîìåðóëîíåôðèòîì ïî

ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé çäîðîâûõ äåòåé.

Òàêàÿ æå çàêîíîìåðíîñòü ñïðàâåäëèâà â îòíîøå-

íèè áîëüíûõ ñ äèàáåòè÷åñêîé íåôðîïàòèåé [42, 43].

Ïðè ýòîì ó ãèïåðòîíèêîâ, ðîäèòåëè êîòîðûõ ñòðà-

äàëè ñàõàðíûì äèàáåòîì ñ äèàáåòè÷åñêîé íåôðî-

ïàòèåé, ÀÃ áûëà íàòðèé-çàâèñèìîé, â îòëè÷èå îò

ïîòîìêîâ äèàáåòèêîâ áåç íåôðîïàòèè [44].

Íà îñíîâàíèè ñîáñòâåííûõ ýëåãàíòíûõ èññëå-

äîâàíèé A.W. Cowley, Jr è ñîàâò. [26] ïðåäñòàâèëè

ãåìîäèíàìè÷åñêèé ìåõàíèçì ïàòîãåíåçà ÀÃ, êîòî-

ðûé âêëþ÷àåò â ñåáÿ ñíèæåíèå êðîâîòîêà â ìîçãî-

âîì ñëîå ïî÷åê, âûçûâàþùåãî ëîêàëüíóþ òêàíå-

âóþ èøåìèþ. Èìåþòñÿ òàêæå äîêàçàòåëüñòâà

òîãî, ÷òî â ïàòîãåíåçå ÀÃ èãðàþò ðîëü àëüòåðàöèÿ

âíóòðèïî÷å÷íîé ýêñïðåññèè âàçîàêòèâíûõ ìåäèà-

òîðîâ, âêëþ÷àÿ òå, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ÷àñòüþ ðå-

íèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâîé ñèñòåìû

(ÐÀÀÑ) [45], îêñèä àçîòà (NO) è ìåäóëëèïèí [46].

Òàêèì îáðàçîì, ïîíÿòíî, ÷òî ÀÃ – ýòî êîìï-

ëåêñíàÿ ïàòîëîãèÿ è, ïî-âèäèìîìó, íå ìîæåò áûòü

îáúÿñíåíà îäíîé åäèíñòâåííîé ïðè÷èíîé.

Êðàéíå èíòåðåñíû èññëåäîâàíèÿ R.J. Johnson è

ñîàâò. [47], ïîêàçàâøèõ âîçìîæíîñòü ðàçâèòèÿ

ñîëü-÷óâñòâèòåëüíîé ÀÃ ó êðûñ êàê ðåçóëüòàò ïðè-

îáðåòåííûõ ñóáòèëüíûõ (íåçàìåòíûõ) ïîâðåæäå-

íèé ïî÷åê, âûçâàííûõ, â ÷àñòíîñòè, èíôóçèåé ðà-

ñòâîðà àíãèîòåíçèíà II. ×åðåç 2 íåäåëè ïîñëå èí-

ôóçèè àíãèîòåíçèíà II â áèîïòàòàõ æèâîòíûõ áûëè

âûÿâëåíû ó÷àñòêè ñêëåðîçà èíòåðñòèöèÿ è ãèïåð-

öåëëþëÿðíîñòü, à òàêæå óòîëùåíèå ñòåíîê àôôå-

ðåíòíûõ àðòåðèîë. Ïðè ýòîì, â îòëè÷èå îò êîíò-

ðîëüíûõ æèâîòíûõ ñ íîðìàëüíûì ïîòðåáëåíèåì

ïîâàðåííîé ñîëè, ó êðûñ, ñîäåðæàùèõñÿ íà äèåòå

ñ ïîâûøåííûì ñîäåðæàíèåì íàòðèÿ (4%), ðàçâè-

âàëàñü ñòîéêàÿ ÀÃ.

Ñòèìóëîì ê ïðîâåäåíèþ óêàçàííûõ ýêñïåðè-

ìåíòîâ ÿâèëàñü èçâåñòíàÿ ãèïîòåçà H. Goldblatt

[48]. Ïîñëåäíèé ïðåäïîëîæèë, ÷òî ïðè÷èíîé ÀÃ

ìîæåò áûòü ïåðâè÷íàÿ ïàòîëîãèÿ ïî÷åê íà óðîâíå

ìèêðîñîñóäèñòîãî ðóñëà.

Äåéñòâèòåëüíî, ïî äàííûì àóòîïñèé [49] è áèî-

ïñèé [50, 51, 52] àðòåðèîëîñêëåðîç ïðåãëîìåðóëÿð-

íûõ àðòåðèé è òóáîëîèíòåðñòèöèàëüíûõ èçìåíåíèé

äîêóìåíòèðîâàëñÿ ïðàêòè÷åñêè ó 100% ïàöèåíòîâ

ñ ÀÃ. Áîëåå òîãî, ÀÃ íàìíîãî áîëåå òåñíî êîððå-

ëèðîâàëà ñ íàëè÷èåì àðòåðèîëîñêëåðîçà ïî÷å÷íûõ

ñîñóäîâ (ñ ÷àñòîòîé 98%), ÷åì ñ àðòåðèîëîñêëå-

ðîçîì ñîñóäîâ äðóãèõ îðãàíîâ (÷àñòîòà ìåíåå 30%)

[53].

 Ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ ïî÷åê

ó áîëüíûõ ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé

è óìåðåííîé ïðîòåèíóðèåé

Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè îñòàåòñÿ îòêðûòûì

âîïðîñ î ðîëè âûðàæåííîñòè ñîñóäèñòîé ïàòîëî-

ãèè â ïðîãðåññèðîâàíèè çàáîëåâàíèé ïî÷åê. Áîëåå

òîãî, â ðóòèííîé ïðàêòèêå ïðåîáëàäàåò òåíäåíöèÿ

– îñòàíàâëèâàòüñÿ íà äèàãíîçå äîáðîêà÷åñòâåííî-

ãî íåôðîàíãèîñêëåðîçà áåç âûïîëíåíèÿ íåôðîáè-

îïñèè ó áîëüíûõ ñ ÀÃ è óìåðåííîé ïðîòåèíóðèåé.

Ïðèìå÷àòåëüíà ïîëåìèêà, âîçíèêøàÿ ìåæäó

P.Kincaid-Smith [54] è R.Zatz [54] â 14 òîìå æóðíà-

ëà «Nephrology Dialysis Transplantation» çà 1999 ã.,
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ãäå â îòâåò íà ïóáëèêàöèþ îáçîðà E.P.Caetano è

ñîàâò. [55], P. Kincaid-Smyth ïðèâîäèò ñîáñòâåí-

íûå äàííûå çà 1972 ã. [56]. Â òå âðåìåíà ïåðåä

òðàíñïëàíòàöèåé ïî÷åê îáû÷íî âûïîëíÿëàñü äâóõ-

ñòîðîííÿÿ íåôðýêòîìèÿ. Â ñâÿçè ñ ýòèì àâòîð èìå-

ëà âîçìîæíîñòü ïðîâîäèòü ãèñòîëîãè÷åñêîå èññëå-

äîâàíèå òêàíè óäàëåííûõ ïî÷åê. Îêàçàëîñü, ÷òî

òîëüêî ó äâóõ èç 130 ïàöèåíòîâ ñ ñèìïòîìàìè çëî-

êà÷åñòâåííîé ãèïåðòåíçèè, áûëè âûÿâëåíû ïðèçíà-

êè âûðàæåííîãî íåôðîàíãèîñêëåðîçà. Â îáîèõ ñëó-

÷àÿõ ïðè÷èíîé çëîêà÷åñòâåííîé ãèïåðòåíçèè áûëà

ñóáîêêëþçèÿ ïî÷å÷íûõ ñîñóäîâ. Ó äâóõ äðóãèõ

áîëüíûõ ñ âûñîêîé ÀÃ è ÒÏÍ áûë âûÿâëåí êîðòè-

êàëüíûé íåêðîç. Àâòîð èðîíè÷íî çàìå÷àåò, ÷òî ó

íåå «…50-ëåòíèé îïûò ðàáîòû â íåôðîëîãèè, íî

îíà ïî-ïðåæíåìó æäåò ñâîåãî ïåðâîãî ïàöèåíòà ñ

íåôðîàíãèîñêëåðîçîì ïðè óìåðåííîé ÀÃ, ïðèâåä-

øåé ê ðàçâèòèþ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè» [54].

Îäíàêî R.Zatz [54] âïîëíå àðãóìåíòèðîâàíî

çàìå÷àåò, ÷òî â òå âðåìåíà ïîäõîäû ê àíòèãèïåð-

òåíçèâíîé òåðàïèè áûëè äàëåêè îò ñîâðåìåííûõ

ñòàíäàðòîâ, ïîýòîìó ìíîãèå ïàöèåíòû èìåëè çíà-

÷èòåëüíûé øàíñ ïîãèáíóòü îò ñåðäå÷íî-ñîñóäèñ-

òûõ îñëîæíåíèé, íå äîæèâàÿ äî ÒÏÍ. Êîñâåííûì

ïîäòâåðæäåíèåì ýòîìó ÿâëÿþòñÿ ðåçóëüòàòû èñ-

ñëåäîâàíèÿ ALLAT [57], ãäå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ó

ãèïåðòîíèêîâ ñòàðøå 55 ëåò â òå÷åíèå øåñòè ëåò

íàáëþäåíèÿ òåìïû ïðîãðåññèðîâàíèÿ õðîíè÷åñêî-

ãî ñåðäå÷íîãî çàáîëåâàíèÿ áûëè ñóùåñòâåííî

âûøå, ÷åì ÕÁÏ (15.4% è 6.0%, ñîîòâåòñòâåííî).

Êðîìå òîãî, â èññëåäîâàíèè P.Kincaid-Smyth

[56] âûáîðêà áûëà ïðåäñòàâëåíà ïàöèåíòàìè, êî-

òîðûì áûëà ïðîèçâåäåíà òðàíñïëàíòàöèÿ ïî÷êè,

êóäà, ñêîðåå âñåãî, íå ïîïàëè ïîæèëûå áîëüíûå. Ó

ïîñëåäíèõ áîëåå âåðîÿòåí äèàãíîç ãèïåðòîíè÷åñ-

êîãî íåôðîàíãèîñêëåðîçà è îíè, ñêîðåå âñåãî, ïî-

ãèáëè áû îò ÒÏÍ. Íà îñíîâàíèè ñîáñòâåííûõ äàí-

íûõ è äàííûõ ìíîãî÷èñëåííûõ ïóáëèêàöèé àâòîð

çàêëþ÷àåò, ÷òî ãèïåðòîíè÷åñêèé íåôðîàíãèîñêëå-

ðîç ÿâëÿåòñÿ ñàìîñòîÿòåëüíîé ïðè÷èíîé ÒÏÍ.

Îäíàêî îí äàåò ñåáå îò÷åò â òîì, ÷òî ñòðóêòóðà

ïðè÷èí ÒÏÍ ïîñòîÿííî ìåíÿåòñÿ âî âðåìåíè, à

òàêæå â çàâèñèìîñòè îò ãåîãðàôè÷åñêèõ è ñîöè-

àëüíî-ýêîíîìè÷åñêèõ ôàêòîðîâ. Ïîýòîìó íîâûå

èññëåäîâàíèÿ, îñíîâàííûå íà èçó÷åíèè áèîïòàòîâ

ïî÷åê, êðàéíå âîñòðåáîâàíû, è îíè ìîãóò ïðîëèòü

ñâåò íà ìíîãèå âîïðîñû è ïðîòèâîðå÷èÿ â äàííîé

÷ðåçâû÷àéíî àêòóàëüíîé ïðîáëåìå ñîâðåìåííîé

íåôðîëîãèè è êàðäèîëîãèè.

Êëàññè÷åñêîå îïðåäåëåíèå ýññåíöèàëüíîé ãè-

ïåðòåíçèè – ýòî ÀÃ, âîçíèêàþùàÿ ïðè îòñóòñòâèè

óñòàíîâëåííûõ ïðè÷èí âòîðè÷íîé ÀÃ [58]. Îäíàêî

èìåþòñÿ ÷åòêèå êëèíè÷åñêèå, ãèñòîëîãè÷åñêèå è

ãåìîäèíàìè÷åñêèå êðèòåðèè, õàðàêòåðèçóþùèå

ÝÃ. Ýññåíöèàëüíàÿ ãèïåðòîíèÿ ÷àùå âñòðå÷àåòñÿ

ó ëèö ñ èçáûòî÷íûì âåñîì, ñìåòàáîëè÷åñêèì ñèí-

äðîìîì, ãèïåðóðèêåìèåé [59] èëè ïðè ãèïåðàêòèâ-

íîé ñèìïàòè÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìå [60]. Èìååò

òàêæå çíà÷åíèå îòÿãîùåííûé ñåìåéíûé àíàìíåç,

ïðèíàäëåæíîñòü ê ÷åðíîé ðàñå, õðîíè÷åñêàÿ èíòîê-

ñèêàöèÿ ñâèíöîì, à òàêæå ìàëûé âåñ ïðè ðîæäå-

íèè [60].

Ãèñòîëîãè÷åñêè ïðè ðàçâèòèè íåôðîàíãèîñêëå-

ðîçà âûÿâëÿåòñÿ àðòåðèîëîñêëåðîç ïðåèìóùå-

ñòâåííî ñ âîâëå÷åíèåì àôôåðåíòíûõ àðòåðèîë êëó-

áî÷êîâ [61, 62]. Õàðàêòåðíûìè ïðîÿâëåíèÿìè ÿâ-

ëÿþòñÿ ìåäèàëüíàÿ ãèïåðòðîôèÿ èíòåðëîáóëÿðíûõ

è äóãîâûõ àðòåðèé, êîòîðàÿ ìîæåò ïðîãðåññèðîâàòü

äî ôèáðîýëàñòîçà è ñîïðîâîæäàòüñÿ íåîèíòèìàëü-

íîé ãèïåðïëàçèåé. Àôôåðåíòíûå àðòåðèîëû îáû÷-

íî óòîëùåíû è/èëè ãèàëèíèçèðîâàíû è â íèõ èìå-

þòñÿ ñóáýíäîòåëèàëüíûå äåïîçèòû ãîìîãåííîãî

ýîçèíîôèëüíîãî ìàòåðèàëà [63, 64]. Óêàçàííûå èç-

ìåíåíèÿ îáíàðóæèâàþòñÿ ó áîëüøèíñòâà ïàöèåí-

òîâ ñ ÀÃ (>95%). Îäíàêî ó íåêîòîðûõ èç íèõ, ïðè

óìåðåííîé âûðàæåííîñòè èëè íà ðàííèõ ñòàäèÿõ

ÀÃ, èìåþòñÿ òîëüêî ìèíèìàëüíûå ïðîÿâëåíèÿ ïî-

ðàæåíèÿ àðòåðèîë. [50, 51, 63]. Â òî æå âðåìÿ ïðè-

çíàêè ñïàçìà àðòåðèîë, êàê ïðàâèëî, ïðèñóòñòâó-

þò âñåãäà [62]. Áîëåå òÿæåëàÿ èëè æå äëèòåëüíî

òåêóùàÿ ÀÃ îáû÷íî ïðîÿâëÿåòñÿ áîëåå âûðàæåí-

íûì àðèòåðèîëîñêëåðîçîì [63]. Ïðè çëîêà÷åñòâåí-

íîé ÀÃ â ñîñóäàõ ìîæåò îòìå÷àòüñÿ âûðàæåííàÿ

êîíöåíòðè÷åñêàÿ ãèïåðòðîôèÿ èëè ôèáðèíîèäíûé

íåêðîç [64]. Î çíà÷èòåëüíîì (ãåìîäèíàìè÷åñêè

îáóñëîâëåííîì) âîâëå÷åíèè â ïðîöåññ ïðåãëîìå-

ðóðóëÿðíûõ ñîñóäîâ ñâèäåòåëüñòâóåò ïîâûøåííàÿ

ðåçèñòåíòíîñòü àôôåðåíòíîé àðèòåðèîëû [65] â

ñî÷åòàíèè ñ ñóùåñòâåííûì ñíèæåíèåì ïî÷å÷íîãî

ïëàçìàòîêà ïðè îòíîñèòåëüíîé ñîõðàííîñòè ÑÊÔ

[66].

Âàçîêîíñòðèêöèÿ ñîñóäîâ êîðòèêàëüíîãî ñëîÿ

ñî÷åòàåòñÿ ñ îòíîñèòåëüíîé ñîõðàííîñòüþ êðîâî-

òîêà â áîëåå ãëóáîêèõ ñëîÿõ ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû

[67].

Êðîìå ñîñóäèñòûõ èçìåíåíèé, ïðè áèîïñèè è

àóòîïñèè âûÿâëÿåòñÿ òàêæå ÷àñòè÷íîå âîâëå÷åíèå

â ïðîöåññ êàíàëüöåâ â âèäå èøåìèè, ÷àñòî ñî÷å-

òàþùååñÿ ñ óìåðåííîé èíôèëüòðàöèåé ïðîâîñïà-

ëèòåëüíûìè êëåòêàìè [62]. Êëóáî÷êè ìîãóò áûòü

èøåìèçèðîâàíû ñ ÿâëåíèÿìè êîëëàïñà êàïèëëÿð-

íûõ ïåòåëü. Îäíàêî ó ÷àñòè ïàöèåíòîâ ñ ÝÃ ìîãóò

áûòü îáíàðóæåíû óâåëè÷åííûå â ðàçìåðàõ ãëîìå-

ðóëû â ñî÷åòàíèè ñ ñåãìåíòàðíûì ñêëåðîçîì, íà-

ïîäîáèå ôîêàëüíîãî ãëîìåðóëîñêëåðîçà [68]. Äëÿ

îáîçíà÷åíèÿ òàêîãî òèïà ïîâðåæäåíèé A.Bohle è

M.Ratschek [69] ïðåäëîæèëè òåðìèí «äåêîìïåíñè-

ðîâàííûé ãëîìåðóëîñêëåðîç».
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Ðàííèå ðàáîòû, âûïîëíåííûå äî âíåäðåíèÿ â

êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó ýôôåêòèâíîé àíòèãèïåðòåí-

çèâíîé òåðàïèè, ñâèäåòåëüñòâîâàëè î òîì, ÷òî ó 35

– 65% ïàöèåíòîâ ñ ÝÃ âîçíèêàëà ïðîòåèíóðèÿ, ó

òðåòè èç êîòîðûõ ðàçâèâàëàñü ïî÷å÷íàÿ íåäîñòà-

òî÷íîñòü, è 6-10% ïîãèáàëè îò óðåìèè [16, 70]. Ïðè

ýòîì ñìåðòíîñòü è ðàçâèòèå ÒÏÍ òåñíî êîððåëè-

ðîâàëè ñ òÿæåñòüþ àðòåðèîëîñêëåðîçà ïî÷å÷íûõ

ñîñóäîâ [71].

Òàêèì îáðàçîì, ó ïàöèåíòîâ ñ äëèòåëüíî òåêó-

ùåé ÝÃ, îñîáåííî ïðè íåàäåêâàòíîì êîíòðîëå ÀÄ,

÷àùå, ÷åì ïðåäïîëàãàëîñü ðàíåå, ðàçâèâàåòñÿ ïðî-

ãðåññèðóþùàÿ íåôðîïàòèÿ, êîòîðàÿ ïðîÿâëÿåòñÿ

õàðàêòåðíûìè ãèñòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè

ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû. Â ðÿäå ñëó÷àåâ äëÿ óòî÷íå-

íèÿ äèàãíîçà, ïî-âèäèìîìó, íåîáõîäèìî âûïîëíèòü

íåôðîáèîïñèþ. Ýòî ïîçâîëèò èçáåæàòü íåðåäêèõ

äèàãíîñòè÷åñêèõ îøèáîê, òàêèõ êàê ÷àñòî è íåî-

áîñíîâàííî âûñòàâëÿåìûå äèàãíîçû «õðîíè÷åñêèé

ïèåëîíåôðèò» èëè «õðîíè÷åñêèé ãëîìåðóëîíåôðèò»

è âûáðàòü ïðàâèëüíóþ ëå÷åáíóþ òàêòèêó.
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THE SYSTEM OF SPECIALIZED PEDIATRIC NEPHROLOGICAL CARE
1Кафедры факультетской педиатрии и 2социальной педиатрии и организации здравоохранения Санкт�Петербургской государствен�
ной педиатрической медицинской академии, Россия

РЕФЕРАТ
В работе кратко обсуждены проблемы оказания специализированной педиатрической нефрологической медицинской
помощи в Российской Федерации. Обращено внимание на необходимость обеспечения доступности высококвалифици�
рованной специализированной нефрологической помощи на всех звеньях для детей и подростков, усиления поликлини�
ческого звена, сохранения нефрологических детских санаториев как государственных учреждений здравоохранения.
Проведение мероприятий по расширению специализированной помощи детям в дневных нефрологических стационарах
– современный подход к стационарзамещающим технологиям. Важным направлением в совершенствовании организа�
ции специализированной педиатрической нефрологической помощи – обеспечение доступности высокотехнологичной
(дорогостоящей) помощи детям и подросткам в специализированных нефрологических центрах, центрах диализа и транс�
плантации.

Ключевые слова: педиатрия, нефрология, организация здравоохранения.

ABSTRACT
The work briefly discusses the problems of rendering specialized pediatric nephrological medical care in the Russian Federation.
Special attention was given to necessary maintenance of possibility of highly qualified specialized nephrological care at all links
for children and adolescents, more importance of the out�patient link, development of nephrological sanatoria for children as the
State institutions of health protection. Performance of measures for enlargement of specialized care to children in daily nephrological
hospitals is a modern approach of hospital�substituting technologies. An important direction in the improvement of organization
of specialized pediareic nephrological care is guaranteeing availability of highly technological (expensice) help to children and
adolescents at specialized centers, centers of dialysis and transplantation.

Key words: pediatrics, nephrology, organization of health protection.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îáñóæäàþòñÿ ïóòè ñîâåð-

øåíñòâîâàíèÿ òðàäèöèîííî ñëîæèâøåéñÿ ãîñóäàð-

ñòâåííîé ñèñòåìû ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäèàòðè-

÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè. Ãîñóäàðñòâåííàÿ

îðãàíèçàöèîííàÿ ñèñòåìà ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïå-

äèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè, âêëþ÷à-

þùàÿ ìíîãî ñòðóêòóð, ïðîãðåññèâíà è ïðàêòè÷íà.

• Ãîñóäàðñòâåííîå óïðàâëåíèå ñïåöèàëèçè-

ðîâàííîé ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé

ñëóæáîé îñóùåñòâëÿþò:

– Ìèíèñòåðñòâî çäðàâîîõðàíåíèÿ è ñîöèàëüíî-

ãî ðàçâèòèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè (ÌÇ è ÑÇ ÐÔ):

äåïàðòàìåíò ìåäèêî-ñîöèàëüíûõ ïðîáëåì ñåìüè,

ìàòåðèíñòâà è äåòñòâà;

– Ôåäåðàëüíîå àãåíòñòâî ïî çäðàâîîõðàíåíèþ

è ñîöèàëüíîìó ðàçâèòèþ ÐÔ;

– Îðãàíû óïðàâëåíèÿ çäðàâîîõðàíåíèåì

ñóáúåêòîâ ÐÔ, ìóíèöèïàëüíûõ îáðàçîâàíèé (êîìè-

òåòû, äåïàðòàìåíòû ïî çäðàâîîõðàíåíèþ, îòäåëû

îðãàíèçàöèè ìåäèöèíñêîé ïîìîùè ìàòåðÿì è äå-

òÿì).

Â ñòðîãîì ïîä÷èíåíèè Ìèíèñòåðñòâó çäðàâî-

îõðàíåíèÿ è ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ ÐÔ, îðãàíàì

óïðàâëåíèÿ çäðàâîîõðàíåíèåì ñóáúåêòîâ ÐÔ, ìó-

íèöèïàëüíûõ îáðàçîâàíèé îñóùåñòâëÿåòñÿ ïðåäî-

ñòàâëåíèå ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäèàòðè÷åñêîé

íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè â ãîñóäàðñòâåííûõ ó÷-

ðåæäåíèÿõ çäðàâîîõðàíåíèÿ.

• Ñèñòåìà ïðåäîñòàâëåíèÿ ñïåöèàëèçèðî-

âàííîé ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìî-

ùè â ãîñóäàðñòâåííûõ ó÷ðåæäåíèÿõ çäðàâîîõ-

ðàíåíèÿ (ïîëèêëèíèêè – íåôðîëîãè÷åñêèå êàáèíå-

òû, íåôðîëîãè÷åñêèå îòäåëåíèÿ äåòñêèõ

ìíîãîïðîôèëüíûõ ãîðîäñêèõ, îáëàñòíûõ, êðàåâûõ,

ðåñïóáëèêàíñêèõ áîëüíèö; íåôðîëîãè÷åñêèå êëèíè-

êè êëèíè÷åñêèõ áîëüíèö ÃÎÓ ÂÏÎ, îòäåëåíèÿ èëè

öåíòðû äèàëèçà è òðàíñïëàíòàöèè, ñïåöèàëèçèðî-
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âàííûå ïåäèàòðè÷åñêèå íåôðîëîãè÷åñêèå öåíòðû

ôåäåðàëüíûé, ðåñïóáëèêàíñêèå è ôåäåðàëüíûõ îê-

ðóãîâ, îáëàñòåé, ãîðîäîâ).

Ïðåäîñòàâëåíèå ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäèàòðè-

÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè äåòñêîìó íàñå-

ëåíèþ â ãîñóäàðñòâåííûõ ëå÷åáíî-ïðîôèëàêòè÷åñ-

êèõ ó÷ðåæäåíèÿõ îñóùåñòâëÿëîñü è îñóùåñòâëÿ-

åòñÿ ïî ðÿäó ïðèêàçîâ, ñðåäè êîòîðûõ:

– Ïðèêàç Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ

ÐÑÔÑÐ îò 26.03.83 ã. ¹ 536 «Î ìåðàõ ïî äàëüíåé-

øåìó ðàçâèòèþ íåôðîëîãè÷åñêîé è óðîëîãè÷åñêîé

ïîìîùè äåòÿì â ÐÑÔÑÐ» [1].

– Ïðèêàç Ìèíçäðàâà ÐÔ îò 22.10.2001 ¹ 380

«Î ñîâåðøåíñòâîâàíèè óðîëîãè÷åñêîé è íåôðîëî-

ãè÷åñêîé ïîìîùè äåòÿì» è åãî ïîëîæåíèÿì îá îðãà-

íèçàöèè äåÿòåëüíîñòè íåôðîëîãè÷åñêîãî ñòàöèî-

íàðíîãî îòäåëåíèÿ äëÿ äåòåé, îá îðãàíèçàöèè äåÿ-

òåëüíîñòè íåôðîóðîëîãè÷åñêîãî êàáèíåòà äåòñêîé

ïîëèêëèíèêè, îá îðãàíèçàöèè äåÿòåëüíîñòè äíåâ-

íîãî íåôðîóðîëîãè÷åñêîãî ñòàöèîíàðà [2].

– Ïðèêàç Ìèíçäðàâìåäïðîìà ÐÔ îò 29.05.1996

¹ 219 «Îá îðãàíèçàöèè Ôåäåðàëüíîãî öåíòðà íå-

ôðîëîãèè è äèàëèçà Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíå-

íèÿ è ìåäèöèíñêîé ïðîìûøëåííîñòè ÐÔ ñ ôèëèà-

ëàìè» [3]. Ïðèêàç èçäàí ñ öåëüþ ñîâåðøåíñòâîâà-

íèÿ ñïåöèàëèçèðîâàííîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè

íàñåëåíèþ Ðîññèè, óïîðÿäî÷åíèþ îðãàíèçàöèîííî-

ìåòîäè÷åñêîé ïîìîùè îðãàíàì óïðàâëåíèÿ è ó÷-

ðåæäåíèÿì çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðà-

öèè.

• Ôåäåðàëüíàÿ ñëóæáà ïî íàäçîðó â ñôåðå

çäðàâîîõðàíåíèÿ è ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ ÐÔ

ïðîâîäèò ëèöåíçèðîâàíèå ãîñóäàðñòâåííûõ ó÷ðåæ-

äåíèé çäðàâîîõðàíåíèÿ è ýêñïåðòèçó êà÷åñòâà ïðå-

äîñòàâëÿåìîé ñïåöèàëèçèðîâàííîé íåôðîëîãè÷åñ-

êîé ïîìîùè äåòñêîìó íàñåëåíèþ.

• Îòäåëåíèÿ Öåíòðàëüíîé Àòòåñòàöèîííîé

êîìèññèè Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ è ñî-

öèàëüíîãî ðàçâèòèÿ ÐÔ.

Öåíòðàëüíàÿ àòòåñòàöèîííàÿ êîìèññèÿ ÌÇ è ÑÐ

ÐÔ – ýêñïåðòíûé îðãàí ïî îöåíêå óðîâíÿ è êà÷å-

ñòâà ïðîôåññèîíàëüíîé ïîäãîòîâêè ñïåöèàëèñòîâ.

Îòäåëåíèÿ Öåíòðàëüíîé àòòåñòàöèîííîé êîìèññèè

ÌÇ è ÑÐ ÐÔ îñóùåñòâëÿþò ïðîöåäóðó ïðèñâîåíèÿ

ïåäèàòðó êâàëèôèêàöèîííîé êàòåãîðèè ïî ñïåöèàëü-

íîñòè «íåôðîëîãèÿ». Êâàëèôèêàöèîííàÿ êàòåãîðèÿ

ïî íåôðîëîãèè äåéñòâèòåëüíà â òå÷åíèå 5 ëåò.

• Ñèñòåìà ïîäãîòîâêè ñïåöèàëèçèðîâàííûõ

ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ â ãîñóäàðñòâåííûõ îá-

ðàçîâàòåëüíûõ ó÷ðåæäåíèÿõ âûñøåãî ïðîôåñ-

ñèîíàëüíîãî îáðàçîâàíèÿ (ÃÎÓ ÂÏÎ)

Â ñòðàíå ñîçäàíà åäèíàÿ îáðàçîâàòåëüíàÿ ñè-

ñòåìà ïîäãîòîâêè ñïåöèàëèçèðîâàííûõ ïåäèàòðîâ-

íåôðîëîãîâ. Îáó÷åíèå ïåäèàòðîâ îñóùåñòâëÿåòñÿ

â ÃÎÓ ÂÏÎ (ñïåöèàëèçàöèÿ ïåäèàòðîâ ïî íåôðî-

ëîãèè, òåìàòè÷åñêèå êóðñû óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ è

ïîâûøåíèÿ êâàëèôèêàöèè ïåäèàòðîâ ïî íåôðîëî-

ãèè, êëèíè÷åñêàÿ îðäèíàòóðà ïî íåôðîëîãèè). Ñïå-

öèàëèñòó ïîñëå ïðîõîæäåíèÿ îáó÷åíèÿ â ÃÎÓ ÂÏÎ

âûäàþò ñâèäåòåëüñòâî î ïîâûøåíèè êâàëèôèêà-

öèè ïî íåôðîëîãèè è ðåøåíèåì ýêçàìåíàöèîííîé

êâàëèôèêàöèîííîé êîìèññèè ñåðòèôèêàò ïî ñïåöè-

àëüíîñòè íåôðîëîãèÿ. Ñåðòèôèêàò äåéñòâèòåëåí â

òå÷åíèå 5 ëåò. Ïîâûøåíèå êâàëèôèêàöèè ñïåöèà-

ëèñòîâ-íåôðîëîãîâ äîëæíî îñóùåñòâëÿòüñÿ íå

ðåæå îäíîãî ðàçà â 5 ëåò. Ê ñîæàëåíèþ, ñïåöèàëü-

íîñòü «ïåäèàòð-íåôðîëîã» äî ñèõ ïîð íå óòâåðæ-

äåíà (ïî ñîñòîÿíèþ íà 01.2008).

Ïðèêàç Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ è ñî-

öèàëüíîãî ðàçâèòèÿ ÐÔ ¹553 îò 20 àâãóñòà 2007 ã.

î âíåñåíèèè èçìåíåíèé â ïðèêàç ÌÇ ÐÔ îò 27 àâãó-

ñòà 1999 ã. ¹337 «Î íîìåíêëàòóðå ñïåöèàëüíîñ-

òåé â ó÷ðåæäåíèÿõ çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé

Ôåäåðàöèè» ïðåäóñìàòðèâàåò âûäåëåíèå îñíîâíîé

ñïåöèàëüíîñòè (ïåäèàòðèÿ) è ñïåöèàëüíîñòè, òðå-

áóþùåé äîïîëíèòåëüíîé ïîäãîòîâêè (íåôðîëîãèÿ)

[4]. Ñîãëàñíî ïðèêàçó ïîäãîòîâêà ïî ñïåöèàëüíîñ-

òÿì, òðåáóþùèì äîïîëíèòåëüíîé ïîäãîòîâêè (íå-

ôðîëîãèÿ), ïðîâîäèòñÿ ÷åðåç ïðîôåññèîíàëüíóþ

ïåðåïîäãîòîâêó èëè îáó÷åíèå â îðäèíàòóðå ïðè

íàëè÷èè ïîñëåâóçîâñêîãî ïðîôåññèîíàëüíîãî îáðà-

çîâàíèÿ è ñòàæà ðàáîòû íå ìåíåå òðåõ ëåò ïî ñî-

îòâåòñòâóþùåé îñíîâíîé ñïåöèàëüíîñòè (ïåäèàò-

ðèÿ). Ïîäãîòîâêà ñïåöèàëèñòîâ ïî îñíîâíîé ñïå-

öèàëüíîñòè (ïåäèàòðèÿ) ïðîâîäèòñÿ ÷åðåç îáó÷åíèå

â èíòåðíàòóðå è (èëè) îðäèíàòóðå [4].

Ïîâûøåíèå ïðîôåññèîíàëüíîãî óðîâíÿ ñïåöè-

àëèñòîâ ïðîõîäèò òàêæå íà Ðîññèéñêèõ êîíãðåññàõ

è íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèõ ôîðóìàõ ïåäèàòðîâ-íåôðî-

ëîãîâ, ìåæäóíàðîäíûõ øêîëàõ (ñåìèíàðàõ) è ìåæ-

äóíàðîäíûõ êîíãðåññàõ ESPN, IPNA, Âñåìèðíûõ

êîíãðåññàõ ïî íåôðîëîãèè, íà êîòîðûõ ïåäèàòðû

ïîëó÷àþò ñåðòèôèêàò ó÷àñòíèêà ñ óêàçàíèåì ÷à-

ñîâ îáó÷åíèÿ â âèäå êðåäèòîâ (credits).

• Íàó÷íî-êîîðäèíàöèîííàÿ ñèñòåìà:

– Ïðîáëåìíàÿ êîìèññèÿ «Áîëåçíè ïî÷åê è ìî-

÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé ó äåòåé» Íàó÷íîãî ñîâåòà

ÐÀÌÍ è Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ è ñîöèàëü-

íîãî ðàçâèòèÿ ÐÔ, â ñîñòàâ êîòîðîé âõîäÿò âåäó-

ùèå ó÷åíûå ïåäèàòðû-íåôðîëîãè (áàçîâàÿ îðãàíè-

çàöèÿ – ÃÓ Íàó÷íûé öåíòð çäîðîâüÿ äåòåé ÐÀÌÍ).

– Îòäåëåíèÿ íåôðîëîãèè ÍÈÈ è êàôåäðû

ïåäèàòðèè ÃÎÓ ÂÏÎ àêàäåìèé è óíèâåðñèòåòîâ

ñîâåðøåíñòâóþò ñïåöèàëèçèðîâàííóþ ïåäèàòðè-

÷åñêóþ íåôðîëîãè÷åñêóþ ïîìîùü, àêòèâíî âíåäðÿ-

þò ðåçóëüòàòû íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé â ïðàêòè÷åñ-

êîå çäðàâîîõðàíåíèå, ïðåäîñòàâëÿþò íàó÷íîå îáî-

ñíîâàíèå ñòàíäàðòîâ äèàãíîñòèêè, ëå÷åíèÿ è
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ïðîôèëàêòèêè çàáîëåâàíèé îðãàíîâ ìî÷åâîé ñèñ-

òåìû. Îäíèì èç ìåòîäîâ âíåäðåíèÿ íàó÷íûõ èñ-

ñëåäîâàíèé â ïåäèàòðè÷åñêóþ ïðàêòèêó ÿâëÿåòñÿ

íàïèñàíèå ðóêîâîäñòâ, ó÷åáíî-ìåòîäè÷åñêèõ ïîñî-

áèé, ñïðàâî÷íèêîâ è ñòàòåé, ÷òî äàåò íå òîëüêî

íîâåéøóþ èíôîðìàöèþ, íî è ðóêîâîäñòâî ê äåé-

ñòâèþ ñïåöèàëèñòîâ íåôðîëîãîâ. Â ïîñëåäíèå ãîäû

èçäàþòñÿ «êëèíè÷åñêèå ðåêîìåíäàöèè», «ìåòîäè-

÷åñêèå ïèñüìà» è «ïðîòîêîëû äèàãíîñòèêè è ëå÷å-

íèÿ», ðàçðàáàòûâàåìûå ó÷åíûìè äëÿ ïðàêòè÷åñ-

êèõ ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ, íî òðåáóåòñÿ íåçàâèñè-

ìàÿ ýêñïåðòíàÿ îöåíêà âûïóñêàåìûõ äîêóìåíòîâ.

Ðîññèéñêèå ðåöåíçèðóåìûå æóðíàëû «Ðîññèé-

ñêèé âåñòíèê ïåðèíàòîëîãèè è ïåäèàòðèè», «Íåôðî-

ëîãèÿ», «Íåôðîëîãèÿ è äèàëèç», çàðóáåæíûå

«Pediatric Nephrology» è äðóãèå ïóáëèêóþò ñîâðå-

ìåííóþ íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêóþ èíôîðìàöèþ ïî àê-

òóàëüíûì âîïðîñàì ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãèè.

Ñîòðóäíèêè ïåäèàòðè÷åñêèõ êàôåäð ÃÎÓ ÂÏÎ

è îòäåëåíèé ÍÈÈ, ñïåöèàëèçèðóþùèåñÿ â îáëàñ-

òè äåòñêîé íåôðîëîãèè, îêàçûâàþò íàó÷íî-ìåòî-

äè÷åñêîå ðóêîâîäñòâî îðãàíèçàöèåé íåôðîëîãè÷åñ-

êîé ïîìîùè â ó÷ðåæäåíèÿõ çäðàâîîõðàíåíèÿ. Ïå-

äèàòðè÷åñêèå íåôðîëîãè÷åñêèå ñòàöèîíàðû,

ñàíàòîðèè, ïîëèêëèíèêè ðàáîòàþò âî âçàèìîäåé-

ñòâèè ñ âåäóùèìè ó÷åíûìè ÃÎÓ ÂÏÎ è ãëàâíû-

ìè âíåøòàòíûìè äåòñêèìè íåôðîëîãàìè óïðàâëå-

íèÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ ñóáúåêòîâ Ðîññèéñêîé Ôåäå-

ðàöèè.

Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèå èíñòèòóòû, âûñøèå

ó÷åáíûå çàâåäåíèÿ ñòðàíû – ÃÎÓ ÂÏÎ âíîñÿò

ñóùåñòâåííûé âêëàä â ñîâåðøåíñòâîâàíèå ïðàê-

òè÷åñêîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ.

– Íàó÷íî-îáùåñòâåííûå îðãàíèçàöèè, îáúå-

äèíÿþùèå â ñâîé ñîñòàâ âåäóùèõ ó÷åíûõ è ïðàêòè-

÷åñêèõ ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ, ïðèçâàíû ñîäåéñòâî-

âàòü ðàçâèòèþ íàó÷íîé è ïðàêòè÷åñêîé ïåäèàòðè-

÷åñêîé íåôðîëîãèè, îðãàíèçàöèè ïðåäîñòàâëåíèÿ

ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïîìîùè, îáìåíó íàó÷íî-ïðàê-

òè÷åñêîé èíôîðìàöèåé.

Â íàøåé ñòðàíå ïëîäîòâîðíî ðàáîòàëè è ðàáî-

òàþò àññîöèàöèè ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ: ñ 1996 ïî

2002 ãîäû – «Àññîöèàöèÿ ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ

Ñåâåðî-Çàïàäà Ðîññèè» (ïðåçèäåíò – ç.ä.í. ÐÔ,

ïðîô. À.Â. Ïàïàÿí), ó÷ðåæäåííàÿ ó÷åíèêàìè è ïîñ-

ëåäîâàòåëÿìè â 2003 ã. ÌÎÎ «Àññîöèàöèÿ ïåäè-

àòðîâ-íåôðîëîãîâ èìåíè ïðîô. À.Â. Ïàïàÿíà»

(ïðåäñåäàòåëü – ïðîôåññîð Í.Ä. Ñàâåíêîâà), ó÷-

ðåæäåííàÿ â 1997 ã. ÌÎÎ «Òâîð÷åñêîå îáúåäèíå-

íèå äåòñêèõ íåôðîëîãîâ» (ïðåçèäåíò – ç.ä.í. ÐÔ,

ïðîô. Ì.Ñ. Èãíàòîâà), ó÷ðåæäåííàÿ â 1997 ã. «Ðå-

ãèîíàëüíàÿ àññîöèàöèÿ íåôðîóðîëîãîâ Óðàëà» (ïðå-

çèäåíò- ÇÂ ÐÔ, ïðîô. À.À. Âÿëêîâà).

Ðîññèéñêèå ó÷åíûå ÿâëÿþòñÿ ÷ëåíàìè Ìåæ-

äóíàðîäíîé àññîöèàöèè ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ –

IPNA, Åâðîïåéñêîãî îáùåñòâà ïåäèàòðîâ-íåôðî-

ëîãîâ-ESPN.

Ïðåäîñòàâëåíèå ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäè-

àòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè â Åâðî-

ïåéñêèõ ñòðàíàõ ðàçëè÷íî.

Åâðîïåéñêîå îáùåñòâî ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ

(European Society for Pediatric Nephrology-ESPN),

ó÷ðåæäåííîå â 1967 ã., íàñ÷èòûâàëî 43 ïåäèàòðà-

íåôðîëîãà èç 20 ñòðàí Åâðîïû, ê 2002 ãîäó – áîëåå

450 ÷ëåíîâ.

Â êîíöå ÕÕ âåêà European Society for Pediatric

Nephrology èíèöèèðîâàëî èññëåäîâàíèå äåìîãðà-

ôèè è ñèñòåìû îðãàíèçàöèè ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðî-

ëîãè÷åñêîé ïîìîùè. Jochen H.H. Ehrich è ñîàâò.

(2004) îïóáëèêîâàëè ðåçóëüòàòû àíàëèçà îðãàíèçà-

öèè è ïðåäîñòàâëåíèÿ ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäèàòðè-

÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè â 42 åâðîïåéñêèõ

ñòðàíàõ [5,6]. Àíàëèç ïðîâåäåí ïî äàííûì îïðîñà

ðóêîâîäèòåëåé 43 íàöèîíàëüíûõ ïåäèàòðè÷åñêèõ íå-

ôðîëîãè÷åñêèõ îáùåñòâ è ðàáî÷èõ ãðóïï Åâðîïû,

â òîì ÷èñëå èç Ðîññèè. Â Åâðîïå ïåäèàòðè÷åñêàÿ

íåôðîëîãè÷åñêàÿ ïîìîùü èìååò ðàçëè÷èÿ â çàâè-

ñèìîñòè îò ãåîãðàôè÷åñêèõ, ïîëèòè÷åñêèõ è ñîöè-

àëüíî-ýêîíîìè÷åñêèõ ôàêòîðîâ, òð¸õ òèïîâ åå îðãà-

íèçàöèè â ñèñòåìå âðà÷åé îáùåé ïðàêòèêè, ïåäè-

àòðè÷åñêîé ñèñòåìå, êîìáèíèðîâàííîé ñèñòåìå.

Ñîãëàñíî ïîëîæåíèÿì ESPN [5,6] ñ÷èòàþò:

– ñïåöèàëèçèðîâàííûì ïåäèàòðîì-íåôðîëîãîì

(specialized paediatric nephrologist) ïåäèàòðà, ðàáî-

òàþùåãî íà ïîëíîé çàíÿòîñòè â îáùåé ïðàêòè÷åñ-

êîé ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãèè, äèàëèçå è òðàíñ-

ïëàíòîëîãèè;

– ïåäèàòðà ñ èíòåðåñîì/çàíÿòîñòüþ â íåôðî-

ëîãèè (a pediatrican with a special interest/activity in

nephrology), ïîñâÿùàþùåãî ÷àñòü ñâîåãî ðàáî÷å-

ãî âðåìåíè äèàãíîñòèêå è ëå÷åíèþ äåòåé ñ íåôðî-

ëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé â óñëîâèÿõ áåç ïðåäîñòàâ-

ëåíèÿ òåðàïèè äèàëèçîì è ïî÷å÷íîé òðàíñïëàíòà-

öèè.

Ðåçóëüòàòû ïðåäïðèíÿòîãî ESPN èññëåäîâàíèÿ

ïîêàçàëè, ÷òî â 1998 ãîäó 842 ñïåöèàëèçèðîâàííûõ

ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ ðàáîòàëè â íåôðîëîãè÷åñ-

êèõ êëèíèêàõ 42 åâðîïåéñêèõ ñòðàí, êðîìå ñïåöè-

àëüíî ïîäãîòîâëåííûõ ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ ðà-

áîòàëè íà íåïîëíóþ çàíÿòîñòü 1087 ïåäèàòðîâ â

íåôðîëîãè÷åñêèõ êëèíèêàõ 34 ñòðàí. Ñðåäíåå ÷èñ-

ëî ñïåöèàëèçèðîâàííûõ ïåäèàòðîâ-íåôðîëîãîâ íà

1 ìèëëèîí äåòñêîãî íàñåëåíèÿ ñîñòàâèëî 4,9, àíà-

ëîãè÷íûé ïîêàçàòåëü äàííûõ èç Ðîññèè – 4,4. Ñî-

ãëàñíî ïîëó÷åííûì ðåçóëüòàòàì êîëè÷åñòâî äåòåé

â ñðåäíåì íà îäíîãî ïåäèàòðà-íåôðîëîãà îêàçàëîñü

çíà÷èòåëüíî áîëüøå â ñòðàíàõ ñ ñèñòåìîé âðà÷åé

îáùåé ïðàêòèêè, ÷åì â ïåäèàòðè÷åñêèõ è êîìáè-
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äàííûõ èç Ðîññèè íå ïðèâåäåí [5, 6].

Ïî äàííûì èññëåäîâàíèÿ ESPN â 1998 ãîäó èç

42 ñòðàí Åâðîïû â 92% ïðåäîñòàâëåíû óñëîâèÿ äëÿ

äåòñêîãî äèàëèçà, â 55% äëÿ ïðîâåäåíèÿ ïî÷å÷íîé

òðàíñïëàíòàöèè äåòÿì, ïðè÷åì ýòè ïîêàçàòåëè îêà-

çàëèñü íèæå â Âîñòî÷íî-Åâðîïåéñêèõ ñòðàíàõ [5,

6].

Cîãëàñíî äàííûì ðåãèñòðà Ðîññèéñêîãî äèàëèç-

íîãî îáùåñòâà è îò÷åòà (1998–2003), ïðåäñòàâëåí-

íîãî Á.Ò. Áèêáîâûì è Í.À. Òîìèëèíîé (2005), çà-

ìåñòèòåëüíàÿ òåðàïèÿ áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêîé ïî-

÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ îñóùåñòâëÿëàñü â 405

îòäåëåíèÿõ/öåíòðàõ, ñîñòàâèëà â ïåðåðàñ÷åòå íà 1

ìëí. âñåãî íàñåëåíèÿ 90,9 áîëüí./ìëí., à â ïåðå-

ðàñ÷åòå íà ÷èñëåííîñòü äåòñêîãî íàñåëåíèÿ – 12,7

áîëüí./ìëí [7].

Àíàëèç äèíàìèêè äàííûõ ïî çàìåñòèòåëüíîé

ïî÷å÷íîé òåðàïèè äåòåé ñ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé

íåäîñòàòî÷íîñòüþ, ïðîâåäåííûé Å.À. Ìîë÷àíîâîé

(2005), ïîêàçàë óâåëè÷åíèå àáñîëþòíîãî êîëè÷å-

ñòâà ñëó÷àåâ òåðàïèè ïåðèòîíåàëüíûì äèàëèçîì,

÷èñëî ïåðåñàäîê ïî÷åê äåòÿì èìååò òåíäåíöèþ ê

óâåëè÷åíèþ [8]. Àâòîðû êîíñòàòèðóþò, ÷òî îáåñ-

ïå÷åííîñòü äåòåé çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðà-

ïèåé îñòàåòñÿ íåäîñòàòî÷íîé, îäíîé èç âàæíûõ

çàäà÷ ÿâëÿåòñÿ èíòåíñèôèêàöèÿ òðàíñïëàíòàöèè

ïî÷êè [7,8].

Ýïèäåìèîëîãèÿ è ôàêòîðû ðèñêà õðîíè÷åñêîé

áîëåçíè ïî÷åê êàê ðåãèîíàëüíûé óðîâåíü îáùåé

ïðîáëåìû íåôðîëîãèè âûíåñåí íà îáñóæäåíèå À.Â.

Ñìèðíîâûì è ñîàâò. (2005) [9].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â íàøåé ñòðàíå ñëîæèâ-

øàÿñÿ ñ 70-õ ãîäîâ ïðîøëîãî ñòîëåòèÿ ñïåöèàëè-

çèðîâàííàÿ ïåäèàòðè÷åñêàÿ íåôðîëîãè÷åñêàÿ

ñëóæáà ïðåäóñìàòðèâàåò ýòàïíîñòü è ïðååìñòâåí-

íîñòü âñåõ çâåíüåâ: ïîëèêëèíèêà ((íåôðîëîãè÷åñ-

êèé êàáèíåò) – íåôðîëîãè÷åñêèé ñòàöèîíàð (êðóã-

ëîñóòî÷íûé è äíåâíîé) – îòäåëåíèÿ äèàëèçà è

òðàíñïëàíòàöèè – ñàíàòîðèé [10–14].

Ïðèíöèïèàëüíî íîâûì ÿâèëîñü ó÷ðåæäåíèå

ôåäåðàëüíîãî è ðåãèîíàëüíûõ öåíòðîâ íåôðîëîãèè

è äèàëèçà ñ ôèëèàëàìè (ïðèêàç ¹ 219 ÌÇ ÐÔ îò

1996 ãîäà) [3].

Íà ñîâðåìåííîì ýòàïå ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ïðå-

äîñòàâëåíèÿ ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäèàòðè÷åñêîé

íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè îáîñíîâàííîé ñëåäóåò

ñ÷èòàòü îðãàíèçàöèîííóþ ñòðóêòóðó ôåäåðàëüíî-

ãî, ðåñïóáëèêàíñêîãî è ðåãèîíàëüíîãî ñïåöèàëèçè-

ðîâàííîãî ïåäèàòðè÷åñêîãî íåôðîëîãè÷åñêîãî öåí-

òðà íà áàçàõ êðóïíûõ ó÷ðåæäåíèé çäðàâîîõðàíå-

íèÿ, êëèíè÷åñêèõ áîëüíèö ÃÎÓ ÂÏÎ, âêëþ÷àþùåãî

ïîëèêëèíèêó, íåôðîëîãè÷åñêèé êðóãëîñóòî÷íûé ñòà-

öèîíàð, äíåâíîé íåôðîëîãè÷åñêèé ñòàöèîíàð, îòäå-

ëåíèå äèàëèçà è òðàíñïëàíòàöèè ïî÷êè, äèàãíîñòè-

÷åñêèå ïîäðàçäåëåíèÿ. Ñïåöèàëèçèðîâàííûé íå-

ôðîëîãè÷åñêèé ïåäèàòðè÷åñêèé öåíòð, êàê ïðàâè-

ëî, ðàáîòàåò ñîîáùà ñ óðîëîãè÷åñêèì öåíòðîì,

îêàçûâàÿ âñå âèäû âûñîêîêâàëèôèöèðîâàííîé è âû-

ñîêîòåõíîëîãè÷íîé ïîìîùè äåòÿì.

Ó÷ðåæäåíû è ïëîäîòâîðíî ðàáîòàþò äåòñêèå

íåôðîëîãè÷åñêèå öåíòðû:

– Ôåäåðàëüíûé äåòñêèé íåôðî-óðîëîãè÷åñêèé

öåíòð íà áàçå Ìîñêîâñêîãî ÍÈÈ ïåäèàòðèè è äåò-

ñêîé õèðóðãèè (ðóêîâîäèòåëè – ç.ä.í. ÐÔ, ïðîô. Ì.Ñ.

Èãíàòîâà, ïðîô. Â.Â. Äëèí);

– Ðåñïóáëèêàíñêèå ïåäèàòðè÷åñêèå íåôðîëî-

ãè÷åñêèå öåíòðû: ïðè Ðåñïóáëèêàíñêîé äåòñêîé êëè-

íè÷åñêîé áîëüíèöå ÌÇ Ðåñïóáëèêè Áàøêîðòîñòàí

(ðóêîâîäèòåëü – ÇÂ ÐÁ è ÐÔ, ïðîô. Ð.Ø. Õàñàíîâ)

è äðóãèå öåíòðû;

– Ðåãèîíàëüíûå ïåäèàòðè÷åñêèå íåôðîëîãè-

÷åñêèå (íåôðîóðîëîãè÷åñêèå) öåíòðû: ïðè Íàó÷íîì

öåíòðå çäîðîâüÿ äåòåé ÐÀÌÍ (ðóêîâîäèòåëü –

ïðîô. À.Í. Öûãèí), öåíòð ÑÇÔÎ ïðè ÃÎÓ ÂÏÎ

«Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ïåäèàòðè-

÷åñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ» (ðóêîâîäèòåëè –

ç.ä.í. ÐÔ, ïðîô. À.Â. Ïàïàÿí, ñ 2002 ã. – ïðîô. Í.Ä.

Ñàâåíêîâà), ïðè ÃÎÓ ÂÏÎ «Îðåíáóðãñêàÿ ìåäè-

öèíñêàÿ àêàäåìèÿ» (ðóêîâîäèòåëü – ÇÂ ÐÔ, ïðîô.

À.À. Âÿëêîâà), ïðè ÃÎÓ ÂÏÎ «Âîðîíåæñêàÿ ãî-

ñóäàðñòâåííàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ» (ðóêîâîäè-

òåëè – ÇÂ ÐÔ, ïðîô. Â.Ï. Ñèòíèêîâà, ïðîô. Ò.Ë.

Íàñòàóøåâà), ïðè ÃÎÓ ÂÏÎ «Ñàìàðñêèé ãîñóäàð-

ñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò» (ðóêîâîäèòåëü

– ç.ä.í. ÐÔ, ïðîô. Ã.À.Ìàêîâåöêàÿ) è äðóãèå öåíò-

ðû [13]. Íàó÷íî-ìåòîäè÷åñêîå ðóêîâîäñòâî äåòñ-

êèì íåôðîëîãè÷åñêèì (íåôðîóðîëîãè÷åñêèì) öåí-

òðîì îñóùåñòâëÿþò âåäóùèå ó÷åíûå, ñïåöèàëèçè-

ðóþùèåñÿ â îáëàñòè äåòñêîé íåôðîëîãèè.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ó÷åíûå, ÿâëÿþùèåñÿ

ðóêîâîäèòåëÿìè ôåäåðàëüíûõ, ðåñïóáëèêàíñêèõ è

ðåãèîíàëüíûõ ïåäèàòðè÷åñêèõ – íåôðîëîãè÷åñêèõ

öåíòðîâ, è åñòü ñîçäàòåëè èëè ïðîäîëæàòåëè ïåäè-

àòðè÷åñêèõ íåôðîëîãè÷åñêèõ øêîë ñòðàíû.

Ðàçâèòèå äåòñêîé íåôðîëîãèè â ñòðàíå øëî ïîä

âëèÿíèåì ëåíèíãðàäñêîé è ìîñêîâñêîé ïåäèàòðè-

÷åñêèõ íàó÷íûõ øêîë [15]. Ñ÷èòàþò, ÷òî ñòèìó-

ëîì äëÿ ðàçâèòèÿ äåòñêîé íåôðîëîãèè ÿâèëñÿ ïëå-

íóì Âñåñîþçíîãî îáùåñòâà äåòñêèõ âðà÷åé 1958

ãîäà, ïîñâÿùåííûé ðàçâèòèþ íåôðîëîãè÷åñêèõ èñ-

ñëåäîâàíèé â ïåäèàòðèè [15]. Íåëüçÿ íå îòìåòèòü

ïåðâûå íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ ïî íåôðîëîãèè è

ñáîðíèêè «Ïèóðèè ó äåòåé» (1930), «Íåôðîïàòèè

äåòñêîãî âîçðàñòà â ñâåòå íîâûõ ðåøåíèé» (1935),

èçäàííûå ïðîô. Ì.Ñ. Ìàñëîâûì è ñîòðóäíèêàìè

Ëåíèíãðàäñêîãî ÍÈÈ îõðàíû ìàòåðèíñòâà è ìëà-



27

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2008. Том 12. №2.

äåí÷åñòâà, ðåîðãàíèçîâàííîãî â Ëåíèíãðàäñêèé

ïåäèàòðè÷åñêèé ìåäèöèíñêèé èíñòèòóò â 1935 ãîäó

(íûíå ÑÏÃÏÌÀ).

Íàó÷íûå ïåäèàòðè÷åñêèå íåôðîëîãè÷åñêèå øêî-

ëû ñòðàíû âíîñÿò íåîöåíèìûé âêëàä â ðàçâèòèå

ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé íàóêè è ñîâåðøåí-

ñòâîâàíèå ïðàêòè÷åñêîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ.

Âî âçàèìîäåéñòâèè âåäóùèõ íàó÷íûõ øêîë è

ó÷ðåæäåíèé çäðàâîîõðàíåíèÿ â 70-å ãîäû ñòðîè-

ëàñü îðãàíèçàöèÿ ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäèàòðè-

÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè â ñòðàíå.

Ðàçâèòèå ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãèè â Ëåíèã-

ðàäå-Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå ñâÿçàíî ñ äåÿòåëüíîñòüþ

âûäàþùèõñÿ ó÷åíûõ: ç.ä.í. ÐÑÔÑÐ, àêàäåìèêà

ÀÌÍ Ì.Ñ. Ìàñëîâà (1885–1961), ïðîô. À.À. Âà-

ëåíòèíîâè÷ (1909–1976), ç.ä.í. ÐÔ, àêàäåìèêà

ÐÀÅÍ, ïðîô. À.Â. Ïàïàÿíà (1936–2002), àêàäåìè-

êà ÐÀÍ Þ.Â. Íàòî÷èíà, ïðîô. Í.Â. Ãðèíáàóìà,

ç.ä.í. ÐÔ, ïðîô. Ê.Ì. Ñåðãååâîé.

Ñ èìåíåì çàâåäóþùåãî êàôåäðîé ôàêóëüòåòñ-

êîé ïåäèàòðèè ÑÏÃÏÌÀ, ç.ä.í. ÐÔ, àêàäåìèêà

ÐÀÅÍ À.Â. Ïàïàÿíà (1936–2002) ñâÿçàíà 30-ëåò-

íÿÿ èñòîðèÿ îðãàíèçàöèè è ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ äåò-

ñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ñëóæáû Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà

[10,11,16,17]. Êàê ãëàâíîìó äåòñêîìó íåôðîëîãó

Êîìèòåòà ïî çäðàâîîõðàíåíèþ ïðàâèòåëüñòâà

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà À.Â. Ïàïàÿíó (1974–2002) ïðè-

íàäëåæèò çàñëóãà â îðãàíèçàöèè ñïåöèàëèçèðîâàí-

íîé ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ñëóæáû (ñî-

âìåñòíî ñ ÃÓÇË Ëåíèíãðàäà ðàçðàáîòêà ïîëîæå-

íèé è îðãàíèçàöèîííîé ñõåìû, ïðåäóñìàòðèâàþùåé

ýòàïíîñòü è ïðååìñòâåííîñòü âñåõ çâåíüåâ – ïî-

ëèêëèíèêà (íåôðîëîãè÷åñêèå êàáèíåòû) – êðóãëî-

ñóòî÷íûé è äíåâíîé íåôðîëîãè÷åñêèé ñòàöèîíàð-

ñàíàòîðèé – îòäåëåíèå ãåìîäèàëèçà); â îòêðûòèè

ñïåöèàëèçèðîâàííîé íåôðîëîãè÷åñêîé êëèíèêè êëè-

íè÷åñêîé áîëüíèöû ÑÏÃÏÌÀ, â îòêðûòèè äíåâíî-

ãî (îäíîäíåâíîãî) íåôðîëîãè÷åñêîãî ñòàöèîíàðà ïðè

êëèíè÷åñêîé áîëüíèöå ÑÏÃÏÌÀ; â îïðåäåëåíèè

ôóíêöèîíàëüíûõ îáÿçàííîñòåé ïåäèàòðîâ-íåôðîëî-

ãîâ âñåõ çâåíüåâ è ââåäåíèè åäèíîé ñèñòåìû ãîäî-

âûõ îò÷åòîâ ñòàöèîíàðà, ïîëèêëèíèêè, ñàíàòîðèÿ;

â îïðåäåëåíèè ÷àñîâîé íàãðóçêè ðàéîííûõ íåôðî-

ëîãîâ; â îðãàíèçàöèè ãîðîäñêîé øêîëû äåòñêîãî

íåôðîëîãà è îáó÷åíèÿ ïðàêòè÷åñêèõ ïåäèàòðîâ ïî

íåôðîëîãèè, â ðàçðàáîòêå ïðîãðàììû è òåõíîëî-

ãèè àêêðåäèòàöèè âñåõ çâåíüåâ äåòñêîé íåôðîëî-

ãè÷åñêîé ñëóæáû [10,11,16,17]. Êàôåäðà è êëèíèêà

ôàêóëüòåòñêîé ïåäèàòðèè ÑÏÃÏÌÀ ÿâëÿëàñü ëå-

÷åáíî-êîíñóëüòàòèâíûì è ó÷åáíî-ìåòîäè÷åñêèì

öåíòðîì Ñåâåðî-Çàïàäà ïî âîïðîñàì äåòñêîé íå-

ôðîëîãèè, â 2004 ãîäó îôèöèàëüíî ó÷ðåæäåí ïåäè-

àòðè÷åñêèé íåôðîëîãè÷åñêèé öåíòð ÑÇÔÎ ïðè

ÑÏÃÏÌÀ.

ÕÕI âåê îïðåäåëèë íîâûå íàïðàâëåíèÿ ðàçâè-

òèÿ íàó÷íîé è ïðàêòè÷åñêîé ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðî-

ëîãèè, íîâóþ ñòðàòåãèþ ãîñóäàðñòâåííîé ïåäèàò-

ðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ñëóæáû.

Íà ñîâðåìåííîì ýòàïå òðåáóåòñÿ ðåøèòü ðÿä

ïðîáëåì. Íåîáõîäèìî îáåñïå÷èòü äîñòóïíîñòü

âûñîêîêâàëèôèöèðîâàííîé ñïåöèàëèçèðîâàííîé

íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè íà âñåõ çâåíüÿõ äëÿ äå-

òåé è ïîäðîñòêîâ.

Óñèëåíèå ïîëèêëèíè÷åñêîãî çâåíà ïðåäñòàâëÿ-

åòñÿ âàæíûì íàïðàâëåíèåì â ñîâåðøåíñòâîâàíèè

îðãàíèçàöèè ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäèàòðè÷åñêîé

íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè.

Ïðîâåäåíèå ìåðîïðèÿòèé â ðåãèîíàõ ïî ðàñøè-

ðåíèþ ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïîìîùè äåòÿì â äíåâ-

íûõ íåôðîëîãè÷åñêèõ ñòàöèîíàðàõ – ñîâðåìåííûé

ïîäõîä ñòàöèîíàðçàìåùàþùèõ òåõíîëîãèé.

Íåîáõîäèìî îáåñïå÷èòü äîñòóïíîñòü âûñîêî-

òåõíîëîãè÷íîé (äîðîãîñòîÿùåé) ïîìîùè äåòÿì è

ïîäðîñòêàì â ñïåöèàëèçèðîâàííûõ íåôðîëîãè÷åñ-

êèõ öåíòðàõ, öåíòðàõ äèàëèçà è òðàíñïëàíòàöèè.

Ñîõðàíåíèå íåôðîëîãè÷åñêèõ äåòñêèõ ñàíàòî-

ðèåâ êàê ãîñóäàðñòâåííûõ ó÷ðåæäåíèé çäðàâîîõ-

ðàíåíèÿ â ðåãèîíàõ, áåçóñëîâíî, óñèëèò ðåàáèëè-

òàöèîííîå çâåíî ñïåöèàëèçèðîâàííîé ñëóæáû.

Â óñëîâèÿõ ðåàëèçàöèè ïðèîðèòåòíîãî íàöèî-

íàëüíîãî ïðîåêòà «Çäîðîâüå», íàïðàâëåííîãî íà

óëó÷øåíèå çäîðîâüÿ íàñåëåíèÿ è ñòàáèëèçàöèþ

íåãàòèâíûõ äåìîãðàôè÷åñêèõ òåíäåíöèé, ñîâåð-

øåíñòâîâàíèå ñèñòåìû ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïåäè-

àòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè ïðåäñòàâëÿ-

åòñÿ ñâîåâðåìåííûì.

Â ñòðàíå ñîçäàíà è ïëîäîòâîðíî ðàáîòàåò ãî-

ñóäàðñòâåííàÿ ñèñòåìà îðãàíèçàöèè ñïåöèàëèçèðî-

âàííîé ïåäèàòðè÷åñêîé íåôðîëîãè÷åñêîé ïîìîùè

äåòñêîìó íàñåëåíèþ, âàæíî ïðè ñîâåðøåíñòâîâà-

íèè ýòîé ñèñòåìû ñîõðàíèòü ãëàâíîå.
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МОЛЕКУЛЯРНЫЕ МЕХАНИЗМЫ ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ КАНАЛЬЦЕВ
ПОЧКИ ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ: ВЫБОР НОВОЙ СТРАТЕГИИ
ПРОФИЛАКТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕФРОПАТИИ

E.F. Barinov, O.N. Sulaeva

MOLECULAR MECHANISMS OF FUNCTIONING RENAL TUBULES IN
DIABETES MELLITUS: DECISION ON A NEW STRATEGY OF
PROPHYLACTICS AND TREATMENT OF DIABETIC NEPHROPATHY
1Кафедра гистологии, цитологии и эмбриологии Донецкого Национального медицинского университета им. М. Горького, Украина

РЕФЕРАТ
В работе проанализированы формирующиеся в процессе развития диабетической нефропатии механизмы нарушения
функций канальцевого аппарата, которые посредством тубуло�гломерулярной обратной связи могут вызывать прогресси�
рование патологического процесса в почечных тельцах и по сути определяют сроки манифестации ренальных дисфункций
при сахарном диабете. В то же время состояние тубуло�интерстициального аппарата почки усугубляется при дисфункции
сосудистых клубочков вследствие повышения объемной загрузки канальцев при гиперперфузии нефронов, прогрессиро�
вания протеинурии и увеличения продукции и фильтрации цитокинов. Приведенные в данном обзоре факты открывают
новую страницу в молекулярной биологии транспортных процессов в почке, в частности при сахарном диабете. Выяснение
механизмов молекулярного ремоделирования канальцев почки, индуцируемого патогенетическими факторами сахарного
диабета, позволяет разработать тактику диагностики диабетической нефропатии на предклинической стадии и опреде�
лить новую стратегию профилактики и коррекции тубулярных дисфункций при этом состоянии.

Ключевые слова: сахарный диабет, почки, диабетическая нефропатия, профилактика, лечение.

ABSTRACT
Cause�effect relations formed in the process of the development of diabetic nephropathy, dynamics and mechanisms of
impairments of the tubular system were analyzed which by means of tubulo�glomerular feedback can induce progress of the
pathological process in renal corpuscles  and in a matter of fact, determine the terms of manifestation of renal dysfunction in
diabetes mellitus. At the same time  the state of the tubulo�interstitial apparatus of the kidney aggravated  in dysfunction of the
vascular glomerules due to the elevation of the volumetric loading  of the tubules in hyperfusion of the nephrons, progress of
proteinuria and increase production and filtration of  cytokines. The presented facts open a new page in molecular biology of
transport processes in the kidney, in particular with diabetes mellitus. The elucidation of the mechanisms  of molecular remodeling
of the renal; tubules, induced by pathogenetic factors of diabetes mellitus allows the strategy of diagnosis of diabetic nephropathy
to be developed at the preclinical  stage and to determine a new stratery of prophylactics and correction of tubular dysfunction
in this condition.

Key words: diabetes mellitus, kidneys, diabetic nephropathy, prophylactics, treatment.

Ó 30–40% ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ ñàõàðíûì

äèàáåòîì (ÑÄ) áîëåå 10 ëåò, ðàçâèâàåòñÿ äèàáå-

òè÷åñêàÿ íåôðîïàòèÿ (ÄÍ) [1, 2]. Îòñóòñòâèå öå-

ëîñòíîé êàðòèíû ïàòîãåíåçà ÄÍ ñäåðæèâàåò ðàç-

ðàáîòêó ýôôåêòèâíûõ ìåòîäîâ ïðîôèëàêòèêè è

ëå÷åíèÿ äàííîé ïàòîëîãèè. Îñíîâíîå âíèìàíèå

èññëåäîâàòåëåé ñîñðåäîòî÷åíî íà àíàëèçå ìîðôî-

ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ êëóáî÷êîâ ïðè ÑÄ [3],

òîãäà êàê êàíàëüöåâûé àïïàðàò íåôðîíîâ è ñîáè-

ðàòåëüíûå òðóáêè (ÑÒ) îñòàþòñÿ ìàëîèçó÷åííû-

ìè. Òåì íå ìåíåå ïðîãíîç è èñõîä òå÷åíèÿ íåôðî-

ïàòèè çàâèñèò îò ñîñòîÿíèÿ êàíàëüöåâîãî àïïàðà-

òà ïî÷êè [4] è ñêëàäûâàþùèõñÿ òóáóëî-èíòåðñòè-

öèàëüíûõ îòíîøåíèé [5]. Íà ðàííèõ ñòàäèÿõ äèà-

áåòà êàíàëüöåâûå íàðóøåíèÿ ìîãóò ïðåäøåñòâî-

âàòü ïîâðåæäåíèþ êëóáî÷êîâ [6], îäíàêî âûñîêèå

ðåçåðâíûå âîçìîæíîñòè òóáóëÿðíûõ ñòðóêòóð ïî÷-

êè «ìàñêèðóþò» ñíèæåíèå ôóíêöèîíàëüíîé ïîëíî-

öåííîñòè ïî÷êè [7]. Äàííûé ôåíîìåí ïîñëóæèë

îñíîâàíèåì äëÿ ââåäåíèÿ ïîíÿòèÿ «ñêðûòàÿ» èëè

«silent» íåôðîïàòèÿ ïðè ÑÄ, êîòîðàÿ ñîîòâåòñòâó-

åò äîêëèíè÷åñêîé ñòàäèè ðàçâèòèÿ ÄÍ [1]. Íåîá-

õîäèìî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî äàæå â êëèíè÷åñêîé ñòà-

äèè ÄÍ èìåþùèåñÿ â ëèòåðàòóðå ñâåäåíèÿ î ôóí-

êöèîíàëüíîì ñîñòîÿíèè êàíàëüöåâ ïðîòèâîðå÷èâû.

Òàê, ó ïàöèåíòîâ ñî ñôîðìèðîâàâøåéñÿ ÄÍ ïàðöè-
Áàðèíîâ Ý.Ô. 83003, Äîíåöê, Óêðàèíà, ïð.Èëüè÷à, 16. Äî-

íåöêèé íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò.
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àëüíûå ôóíêöèè ïî÷åê ìîãóò íàõîäèòüñÿ íà íîð-

ìàëüíîì, ïîâûøåííîì èëè ñíèæåííîì óðîâíÿõ [8].

Ïðè÷åì íîðìàëüíàÿ ôóíêöèÿ íàèáîëåå ÷àñòî ðå-

ãèñòðèðóåòñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ íîðìîàëüáóìèíóðèåé;

ãèïåðôóíêöèÿ – ïðè íîðìî- è ìèêðîàëüáóìèíóðèè,

à ãèïîôóíêöèÿ âûÿâëÿåòñÿ ó áîëüíûõ ñ ïðîòåèíó-

ðèåé.

Â äàííîé ðàáîòå õîòåëîñü áû ïðîàíàëèçèðîâàòü

ïðè÷èííî-ñëåäñòâåííûå ñâÿçè, ôîðìèðóþùèåñÿ â

ïðîöåññå ðàçâèòèÿ ÄÍ, äèíàìèêó è ìåõàíèçìû íà-

ðóøåíèÿ ôóíêöèé êàíàëüöåâîãî àïïàðàòà, êîòîðûå

ïîñðåäñòâîì òóáóëî-ãëîìåðóëÿðíîé îáðàòíîé ñâÿ-

çè ìîãóò âûçûâàòü ïðîãðåññèðîâàíèå ïàòîëîãè÷å

ñêîãî ïðîöåññà â ïî÷å÷íûõ òåëüöàõ è ïî ñóòè îï-

ðåäåëÿþò ñðîêè ìàíèôåñòàöèè ðåíàëüíûõ äèñôóí-

êöèé ïðè ÑÄ [9]. Â òî æå âðåìÿ ñîñòîÿíèå òóáóëî-

èíòåðñòèöèàëüíîãî àïïàðàòà ïî÷êè óñóãóáëÿåòñÿ

ïðè äèñôóíêöèè ñîñóäèñòûõ êëóáî÷êîâ âñëåäñòâèå

ïîâûøåíèÿ îáúåìíîé çàãðóçêè êàíàëüöåâ ïðè ãè-

ïåðïåðôóçèè íåôðîíîâ, ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïðîòåè-

íóðèè è óâåëè÷åíèÿ ïðîäóêöèè è ôèëüòðàöèè öèòî-

êèíîâ [2, 10].

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü íàèáîëåå èçó÷åííîé ÷à-

ñòüþ íåôðîíà ïðè ÄÍ ÿâëÿåòñÿ ïðîêñèìàëüíûé

èçâèòîé êàíàëåö (ÏÈÊ). Ýòî è íå óäèâèòåëüíî, ó÷è-

òûâàÿ, ÷òî ÏÈÊ ÿâëÿåòñÿ ïåðâûì ñåãìåíòîì íå-

ôðîíà, êîòîðûé ñòàëêèâàåòñÿ ñ ïîâûøåííîé çàã-

ðóçêîé óëüòðàôèëüòðàòîì ïðè âîçðàñòàíèè ÑÊÔ, à

òàêæå îáåñïå÷èâàåò ðåàáñîðáöèþ ãëþêîçû è áåë-

êà [1, 7]. Ïðè ÄÍ äëÿ ÏÈÊ õàðàêòåðíà òðèàäà,

âêëþ÷àþùàÿ: à) ïîâûøåíèå ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ;

á) èíòåíñèôèêàöèþ òðàíñïîðòà ãëþêîçû, â) ñíèæå-

íèå ðåàáñîðáöèè àëüáóìèíà.

1. Ïîâûøåíèå ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ â ÏÊ è

äðóãèõ ñåãìåíòàõ íåôðîíà.

Îäíèì èç ìåõàíèçìîâ ñòèìóëÿöèè ïðîêñèìàëü-

íîé ðåàáñîðáöèè èîíîâ íà ðàííèõ ýòàïàõ ÑÄ ÿâëÿ-

åòñÿ ïîâûøåíèå îáúåìíîé çàãðóçêè ÏÈÊ. Ïî äàí-

íûì [11], óæå ÷åðåç 7 äíåé ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ

ÑÄ ðåãèñòðèðóåòñÿ óâåëè÷åíèå ÑÊÔ íà 16%, ïðè

ýòîì ïðîêñèìàëüíàÿ ðåàáñîðáöèÿ íàòðèÿ âîçðàñ-

òàåò íà 30%, à ðàçìåð ïî÷êè óâåëè÷èâàëñÿ íà 40%

[12]. Â ýòîé ñâÿçè îïðàâäàííûì ïðåäñòàâëÿåòñÿ

óòâåðæäåíèå î âçàèìîñâÿçè ìåæäó ãèïåðòðîôèåé

ÏÈÊ è ïîâûøåíèåì ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ. Ó÷èòû-

âàÿ ðîëü ðåíèí-àíãèîòåíçèíîâîé ñèñòåìû (ÐÀÑ) è

åå êëþ÷åâîé ðåãóëÿòîðíîé ìîëåêóëû àíãèîòåíçèíà

II (Àíã²²) â ðàçâèòèè ãèïåðôèëüòðàöèè ïðè ÑÄ, ëî-

ãè÷íî ñâÿçàòü àêòèâàöèþ äàííîé ñèñòåìû ñ ðàç-

âèòèåì ãèïåðòðîôè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â ÏÈÊ [13].

Ýòî ïðåäïîëîæåíèå ïîäòâåðæäàåòñÿ èññëåäîâàíè-

ÿìè [14], êîòîðûå îáíàðóæèëè ýêñïðåññèþ â ÏÈÊ

àíãèîòåíçèí-ïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà è àññîöè-

èðîâàííîãî ñ íèì áåëêà êîëëåêòðèíà. Ïðè ÑÄ ýêñ-

ïðåññèÿ äàííûõ ïðîòåèíîâ â ÏÈÊ ìíîãîêðàòíî

ïîâûøàëàñü, ÷òî îáåñïå÷èâàëî óñèëåíèå âçàèìî-

ñâÿçè ãëîìåðóëû è ÏÈÊ. Íåëüçÿ èñêëþ÷èòü è ó÷à-

ñòèå ÿäåðíîãî ôàêòîðà ãåïàòîöèòîâ àëüôà è áåòà

â ðàçâèòèè ãèïåðòðîôèè ÏÈÊ [2, 15].

Äèàáåòè÷åñêèå ïàöèåíòû ñ «íåìîé» èëè ðàí-

íåé ñòàäèåé íåôðîïàòèè èìåþò áîëåå âûñîêóþ ðå-

àáñîðáöèþ íàòðèÿ â ÏÈÊ ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðî-

âûìè ëèöàìè [8]. Ïðè÷åì ãèïåðèíñóëèíåìèÿ, íà-

áëþäàåìàÿ ïðè èíñóëèíîâîé ðåçèñòåíòíîñòè,

ÿâëÿåòñÿ äîïîëíèòåëüíûì ôàêòîðîì, ñòèìóëèðó-

þùèì ðåàáñîðáöèþ èîíîâ â ïðîêñèìàëüíîì ñåã-

ìåíòå êàíàëüöåâ íåôðîíà [4].

Àíàëèç ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ ðåàáñîðáöèè

â ÏÈÊ ïðè ÄÍ âûÿâèë íåñêîëüêî ïóòåé, îáåñïå÷è-

âàþùèõ óñèëåíèå òðàíñïîðòà íàòðèÿ. Êëþ÷åâûì

ÿâëÿåòñÿ èíòåíñèôèêàöèÿ ðàáîòû Na+/H+ îáìåííè-

êà (NHE3). Ýêñïåðèìåíòàëüíîå èññëåäîâàíèå [16]

ïîêàçàëî, ÷òî ÷åðåç 7 äíåé ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ ÑÄ

ó êðûñ ýêñïðåññèÿ NHE3 âîçðàñòàåò íà 40%. Èí-

òåðåñíî, ÷òî ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè äàííîãî ïðî-

òåèíà íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ÑÄ îáíàðóæèëè òàêæå â

òîëñòîé âîñõîäÿùåé ÷àñòè ïåòëè Ãåíëå (ÒÂ×ÏÃ),

÷òî îáúÿñíÿåò ïðè÷èíû àöèäèôèêàöèè ìî÷è [17].

×òî êàñàåòñÿ âîçìîæíûõ ìåõàíèçìîâ ñòèìóëÿöèè

NHE3-îáìåííèêà, òî ïîêà òîëüêî ÿñíî, ÷òî ýòî

ìîæåò áûòü ïðîòåèíêèíàçà Ñ (ÏêÑ)-íåçàâèñèìàÿ

ðåãóëÿöèÿ, âîçìîæíî, îïîñðåäóåìàÿ ÷åðåç Ð
2
-ïó-

ðèíîðåöåïòîðû [18]. Îêàçàëîñü, ÷òî ôîðáîë-ìèðè-

ñòàòà àöåòàò (ÔÌÀ) – àêòèâàòîð ÏêÑ âûçûâàåò

èíãèáèðîâàíèå àïèêàëüíîãî Na+/H+ îáìåííèêà

(NHE3), Na+/Pi êîòðàíñïîðòà è áàçîëàòåðàëüíîãî

Na+/Ê+ êîòðàíñïîðòà (NKCCl), îäíàêî ïîâûøàåò

ðàáîòó Na+/Ê+ íàñîñà. Ìîæíî, êîíå÷íî, ïðåäïîëî-

æèòü, ÷òî ÏêÑ àêòèâèðóåò ðàáîòó Na+/Ê+ íàñîñà â

ÏÈÊ è òåì ñàìûì îáåñïå÷èâàåò óâåëè÷åíèå ðå-

àáñîðáöèè èîíîâ è îñìîòè÷åñêè ñâÿçàííîé âîäû.

Òàêîé âàðèàíò ñâÿçûâàþò ñ àêòèâàöèåé ÐÀÑ è ñòè-

ìóëÿöèåé ÀÒ
1
 è ÀÒ

2 
ðåöåïòîðîâ (Àíã²²) [19]. Ïî-

ñêîëüêó ýêñïðåññèÿ ïîñëåäíèõ çíà÷èìî âîçðàñòà-

åò ïðè ÑÄ, òî âîçíèêëî ïðåäïîëîæåíèå îá ó÷àñòèè

öÃÌÔ-çàâèñèìîé âíóòðèêëåòî÷íîé ñèãíàëüíîé ñè-

ñòåìû â ìîäóëÿöèè òðàíñïîðòíûõ ïðîöåññîâ â íå-

ôðîíå [13].

Ïàðàëëåëüíî ñ ðîñòîì ïðîêñèìàëüíîé ðåàáñîð-

áöèè ðÿä èññëåäîâàòåëåé îòìå÷àåò òàêæå óñèëå-

íèå ôóíêöèè äðóãèõ ñåãìåíòîâ íåôðîíà. Â ÒÂ×ÏÃ

îáíàðóæåíî âîçðàñòàíèå àêòèâíîñòè áóìåòàíèäèí-

ñåíñèòèâíîãî íàòðèé-êàëèé-õëîðèäíîãî êîòðàíñ-

ïîðòåðà (NKCC2) [20]. Ó ïàöèåíòîâ ñ ÄÍ ïîñëå

íàçíà÷åíèÿ àìèëîðèäà çíà÷èòåëüíî âîçðàñòàë íà-

òðèéóðåç, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ïîâûøåííîé

ðåàácîðáöèè íàòðèÿ â äèñòàëüíîì êàíàëüöå (ÄÊ)

íåôðîíà [21]. Ñõîäíàÿ ñèòóàöèÿ âûÿâëåíà â ýêñïå-
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ðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ. Ââåäåíèå â ÏÊ äè-

àáåòè÷åñêèõ êðûñ ôëîðèçèíà, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ

èíãèáèòîðîì Na+/ãëþêîçíîãî êîòðàíñïîðòà, ñîïðî-

âîæäàëîñü ñíèæåíèåì àáñîëþòíîé è ôðàêöèîííîé

ðåàáñîðáöèè Na+, Cl- è K+ â íà÷àëüíîé ÷àñòè äèñ-

òàëüíîãî êàíàëüöà (ÄÊ) è áûëî ñëåäñòâèåì óñè-

ëåíèÿ çàãðóçêè ýëåêòðîëèòàìè äèñòàëüíîé ÷àñòè

íåôðîíà ïðè ãèïåðôèëüòðàöèè [22]. Êëþ÷åâûì ìå-

õàíèçìîì ïîâûøåíèÿ äèñòàëüíîé ðåàáñîðáöèè ÿâ-

ëÿåòñÿ íàðàñòàíèå óðîâíÿ àëüäîñòåðîíà âñëåä-

ñòâèå àêòèâàöèè ÐÀÑ [2]. Ïðè ÑÄ ââåäåíèå àëüäî-

ñòåðîíà ñîïðîâîæäàëîñü óâåëè÷åíèåì êëèðåíñà

îñìîòè÷åñêè ñâîáîäíîé âîäû è áûëî ñâÿçàíî ñî

ñíèæåíèåì ýêñïðåññèè àêâàïîðèíà-2 (AQP2) â ñî-

åäèíèòåëüíîé ÷àñòè ÄÊ è âíóòðåííåé ÷àñòè ÑÒ [23].

Íå ìåíåå çíà÷èìûì ñ÷èòàåòñÿ òàêæå ïîäúåì

óðîâíÿ àðãèíèí-âàçîïðåññèíà (ÀÂÏ) ïðè ÑÄ [7]. Â

ýòîé ñâÿçè âàæíûì ïðåäñòàâëÿåòñÿ âîïðîñ: ìîãóò

ëè äèàáåòè÷åñêèå ïî÷êè êîìïåíñèðîâàòü ïîòåðþ

íàòðèÿ è âîäû ïóòåì óâåëè÷åíèÿ ýêñïðåññèè ñóáúå-

äèíèö ýïèòåëèàëüíûõ íàòðèåâûõ êàíàëîâ (ENaC)

è àêâàïîðèíîâ (AQP) [8, 24]?

Îòêðûòèå àêâàïîðèíîâ îòâåòèëî íà äëèòåëüíî

ñóùåñòâóþùèé âîïðîñ – êàê âîäà ïåðåñåêàåò áèî-

ëîãè÷åñêèå ìåìáðàíû. Â ïî÷êå âûÿâëåíî 7 àêâàïî-

ðèíîâ, ýêñïðåññèðîâàííûõ â ðàçëè÷íûõ ìåñòàõ [25].

AQP1 ïðåäñòàâëåí â ÏÊ è òîíêîé íèñõîäÿùåé ÷àñ-

òè ïåòëè Ãåíëå (ÒíÍ×ÏÃ). Îí ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäè-

ìûì äëÿ êîíöåíòðèðîâàíèÿ ìî÷è. AQP2 ýêñïðåññè-

ðóåòñÿ â ãëàâíûõ êëåòêàõ ñîåäèíèòåëüíîãî ÷àñòè

ÄÊ è ÑÒ è ÿâëÿåòñÿ âàçîïðåññèí-ðåãóëèðóåìûì

âîäíûì êàíàëîì. AQP3 è AQP4 ïðåäñòàâëåíû â áà-

çîëàòåðàëüíîé ïëàçìàòè÷åñêîé ìåìáðàíå ãëàâíûõ

êëåòîê ÑÒ è îáåñïå÷èâàþò âûõîä âîäû, ðåàáñîð-

áèðóåìîé ÷åðåç AQP2 [26]. Èññëåäîâàíèå ïàöèåí-

òîâ è òðàíñãåííûõ ìûøåé ïîêàçàëî, ÷òî îáà AQP2

è AQP3 ÿâëÿþòñÿ íåîáõîäèìûìè äëÿ êîíöåíòðè-

ðîâàíèÿ. AQP6 ïðåäñòàâëåí âî âíóòðèêëåòî÷íûõ

âåçèêóëàõ âñòàâî÷íûõ êëåòîê ÑÒ, à AQP8 èìååòñÿ

â íåáîëüøîì êîëè÷åñòâå âíóòðè êëåòîê ÏÊ è ãëàâ-

íûõ êëåòîê ÑÒ, èõ ôèçèîëîãè÷åñêàÿ ôóíêöèÿ îñòà-

åòñÿ íåèçâåñòíîé. AQP7 ñîäåðæèòñÿ â ùåòî÷íîé

êàåìêå êëåòîê ÏÈÊ è âåðîÿòíî âîâëå÷åí â ïðî-

êñèìàëüíóþ ðåàáñîðáöèþ âîäû [24, 25]. Âàçîïðåñ-

ñèí ðåãóëèðóåò âîäíóþ ïðîíèöàåìîñòü ÑÒ ïóòåì

ïåðåíîñà AQP2 èç âíóòðèêëåòî÷íûõ âåçèêóë â àïè-

êàëüíóþ ïëàçìàòè÷åñêóþ ìåìáðàíó [27]. Äëè-

òåëüíî ñóùåñòâóþùèå àäàïòàöèîííûå èçìåíåíèÿ

áàëàíñà âîäû â îðãàíèçìå ÷àñòè÷íî êîíòðîëèðó-

þòñÿ ýêñïðåññèåé AQP2 è AQP3. Ïðè ÑÄ ïîâû-

øåíèå ýêñïðåññèè AQP2 îáåñïå÷èâàåò çàäåðæêó

âîäû [27].

Â ðåãóëÿöèè ôóíêöèè êàíàëüöåâ ïðè ÑÄ ìîãóò

ïðèíèìàòü ó÷àñòèå íóêëåîçèäû. Ðåàáñîðáöèÿ íóê-

ëåîçèäîâ â ïî÷êå îñíîâûâàåòñÿ íà ôóíêöèîíèðî-

âàíèè àïèêàëüíî ðàñïîëîæåííûõ Na+-çàâèñèìûõ

êîíöåíòðèðóþùèõ íóêëåîçèäíûõ òðàíñïîðòåðîâ

CNT1, CNT2 è CNT3 (SLC28A1, SLC28A2 è

SLC28A3). Ó÷åíûå èññëåäîâàëè, èçìåíÿåòñÿ ëè ýê-

ñïðåññèÿ â íåôðîíå áåëêîâ ñåìåéñòâà SLC28 ïðè

ìîäåëèðîâàíèè ÑÄ 1 òèïà. Îêàçàëîñü, ÷òî ó èí-

òàêòíûõ êðûñ ìÐÍÊ CNT1-3 ýêñïðåññèðîâàëàñü

â ÏÊ è êëóáî÷êå, à CNT2 è CNT3– ñîîòâåòñòâåí-

íî â íàðóæíîé ìåäóëëå è êîðòèêàëüíîé ÷àñòè ÑÒ.

Ïðè ÑÄ ýêñïðåññèÿ âñåõ CNTs ñíèæàëàñü, òîãäà

êàê â êëóáî÷êàõ ïîâûøàëàñü ýêñïðåññèÿ CNT1 è

CNT3. Âûÿâëåííîå ïðè ÑÄ ðàñïðåäåëåíèå ýêñïðåñ-

ñèè ãåíà SLC28 ïîäòâåðæäàåò ðîëü àäåíîçèíà â

ðåãóëÿöèè òðàíñïîðòíûõ ïðîöåññîâ â êàíàëüöàõ è

ÑÒ [28]. Ðàññìàòðèâàåòñÿ òàêæå ó÷àñòèå ýíäîòå-

ëèíà-1 (ÅÒ-1) â èíãèáèðîâàíèè ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ

è âîäû â ÑÒ [2, 8]. Äàííûé ýôôåêò ðåàëèçóåòñÿ

êàê âñëåäñòâèå ïðÿìîãî âîçäåéñòâèÿ íà êëåòêè ÑÒ,

òàê è îïîñðåäîâàííîãî – ñâÿçàííîãî ñ êîíñòðèêöè-

åé êîðòèêàëüíûõ è ìåäóëëÿðíûõ ñîñóäîâ, ñîêðà-

ùåíèåì ìåçàíãèàëüíûõ êëåòîê è ñòèìóëÿöèåé ïðî-

äóêöèè âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà.

Êëàññè÷åñêàÿ òðàêòîâêà ïàòîãåíåçà êàíàëüöå-

âûõ äèñôóíêöèé ïðè ÄÍ áàçèðóåòñÿ íà òîì ôàêòå,

÷òî ïîâûøåíèå ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ è âîäû â ÏÊ

îáóñëîâëåíî óâåëè÷åíèåì êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè

[5]. Àëüòåðíàòèâíîé ÿâëÿåòñÿ òî÷êà çðåíèÿ î òîì,

÷òî ïîâûøåíèå ÑÊÔ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì óñèëå-

íèÿ êàíàëüöåâîé ðåàáñîðáöèè è âêëþ÷åíèÿ òóáó-

ëî-ãëîìåðóëÿðíîé îáðàòíîé ñâÿçè (ÒÃÎÑ) [6]. Êëó-

áî÷êîâàÿ ãèïåðôèëüòðàöèÿ (ÑÊÔ> 130ìë/ìèí

1,73ì-2) áûëà âûÿâëåíà ó 25,4% ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ 1

òèïà [7]. Ïðè÷åì ôðàêöèîííàÿ ðåàáñîðáöèÿ íàòðèÿ

â ÏÊ â ýòîé ãðóïïå áûëà âûøå, ÷åì ó ïàöèåíòîâ ñ

íîðìàëüíîé ÑÊÔ, òîãäà êàê òðàíñïîðò èîíîâ â ÄÊ

íå îòëè÷àëñÿ â îáåèõ îáñëåäîâàííûõ ãðóïïàõ. Âå-

ëè÷èíà ÑÊÔ ïðè ÑÄ ìîæåò áûòü íàñòîëüêî âûñî-

êàÿ, ÷òî ïîñëå áåëêîâîé íàãðóçêè íå âûÿâëÿåòñÿ

«ïî÷å÷íûé ðåçåðâ» [8]. Åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü,

÷òî NOS, ýêñïðåññèðóåìàÿ â êëåòêàõ ïëîòíîãî ïÿò-

íà ïî÷êè, è îáðàçóþùèéñÿ îêñèä àçîòà, äåéñòâóÿ

÷åðåç àóòî- è ïàðàêðèííûå ìåõàíèçìû, ó÷àñòâóþò

â àêòèâàöèè ÒÃÎÑ [11]. Òàê, ó êðûñ ñ ÑÄ ïîâûøå-

íèå ÑÊÔ íèâåëèðîâàëîñü ââåäåíèåì L-NAME.

Îäíàêî èíôóçèÿ L-àðãèíèíà è L-NAME íå îáåñïå-

÷èâàëà óñòðàíåíèå âûÿâëåííûõ èçìåíåíèé ôóíê-

öèè êàíàëüöåâîãî àïïàðàòà ïî÷åê, â ÷àñòíîñòè ïî-

âûøåíèÿ äèóðåçà, ýêñêðåöèè ïðîòåèíîâ è ôðàêöè-

îííîé ýêñêðåöèè ãëþêîçû. Â êà÷åñòâå âîçìîæíûõ

ìåõàíèçìîâ ãèïåðôèëüòðàöèè ðàññìàòðèâàþòñÿ ãè-

ïåðèíñóëèíåìèÿ è ïîâðåæäåíèå ñîñóäîâ êëóáî÷êîâ

[2, 4]. Àëüòåðàöèÿ ñòðóêòóð ïî÷êè ìîæåò áûòü

ñëåäñòâèåì ñòèìóëÿöèè àäðåíåðãè÷åñêîé è ðåíèí-
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àíãèîòåíçèíîâîé ñèñòåì, ïîâûøåíèÿ ïðîäóêöèÿ ãëþ-

êîêîðòèêîèäîâ [4]. Íåêîòîðûå àêòèâíûå áåëêè, ïðî-

äóöèðóåìûå â æèðîâîé òêàíè (íàïðèìåð, ëåïòèí),

ïðîâîñïàëèòåëüíûå öèòîêèíû, èíãèáèòîð-1 àêòèâà-

òîðà ïëàçìèíîãåíà, àíãèîòåíçèíîãåí è ôàêòîðû

ðîñòà (â ÷àñòíîñòè, òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð

ðîñòà-1), à òàêæå àäèïîíåêòèí òàêæå ìîãóò ñïî-

ñîáñòâîâàòü ïîâðåæäåíèþ ñîñóäîâ êëóáî÷êà [2].

Ó êðûñ ñ ÑÄ II òèïà îáíàðóæåíî cíèæåíèå àê-

òèâíîñòè ðÿäà íàòðèåâûõ ïåðåíîñ÷èêîâ â îòäåëàõ

íåôðîíà, ïðåäøåñòâóþùèõ ïëîòíîìó ïÿòíó. Òàê â

êîðêîâîì âåùåñòâå íàòðèé-ôîñôàòíûé êîòðàíñïîð-

òåð (NaPi-2) ñíèæåí íà 68%, à íàòðèé-ïðîòîííûé

îáìåííèê (NHE3) íà 66%; â íàðóæíîé ìåäóëëå àê-

òèâíîñòü (NHE3) óìåíüøàëàñü íà 39% è áóìåòà-

íèä-÷óâñòâèòåëüíîãî Na-K-2Cl êîòðàíñïîðòåðà

(NKCC2) íà 37% [16]. Âî âíóòðåííåé ìåäóëëå ýê-

ñïðåññèÿ àêâàïîðèíîâ 2, 3 è 4 óìåíüøàëàñü ñîîò-

âåòñòâåííî íà 46, 48 è 46% [26], à àïèêàëüíîãî ïå-

ðåíîñ÷èêà ìî÷åâèíû (UTA1) – íà 52%. Â ïðîòè-

âîïîëîæíîñòü ýòîìó, àêòèâíîñòü ïåðåíîñ÷èêîâ â

êàíàëüöàõ ïîñëå ïëîòíîãî ïÿòíà íå èçìåíÿëàñü.

Äàííûé ôàêò ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê ïðîÿâ-

ëåíèå çàùèòíîãî ìåõàíèçìà, íàïðàâëåííîãî íà ñòà-

áèëèçàöèþ ðîñòà ÑÊÔ. Âåäü âûÿâëåííîå ñåëåêòèâ-

íîå ñíèæåíèå òðàíñïîðòåðîâ íàòðèÿ â ñåãìåíòàõ

íåôðîíà, ïðåäøåñòâóþùèõ ÞÃÀ, ïî ñóòè, îïðåäå-

ëÿåò âûêëþ÷åíèå òóáóëî-ãëîìåðóëÿðíîé ñâÿçè è,

âåðîÿòíî, ñïîñîáñòâóåò ñíèæåíèþ ÀÄ ïðè ÑÄ [7,

13]. Ýòîìó ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü òàêæå àêòèâà-

öèÿ eNOS â âîñõîäÿùåé ÷àñòè ïåòëè Ãåíëå, âëåêó-

ùàÿ çà ñîáîé ïîâûøåíèå ïðîäóêöèè îêñèäà àçîòà

è ðîñò âíóòðèêëåòî÷íîãî óðîâíÿ öÃÌÔ [11]. Ó ðÿäà

ïàöèåíòîâ ïðè ÑÄ âûÿâëÿåòñÿ ìóòàöèÿ ãåíà ïåðå-

íîñ÷èêîâ íàòðèÿ â êëåòêàõ íåôðîíà, â ÷àñòíîñòè,

òèàçèä-÷óâñòâèòåëüíîãî ïåðåíîñ÷èêà Na+/Cl-

(NCCT) [20], ÷òî îáúÿñíÿåò èíäèâèäóàëüíûå ðàç-

ëè÷èÿ òðàíñïîðòíûõ ïðîöåññîâ â äèàáåòè÷åñêîé

ïî÷êå. Äðóãèå àâòîðû ïðåäëàãàþò èñïîëüçîâàòü òåñò

in vitro ñ ýðèòðîöèòàìè, ïëàçìîëåììà êîòîðûõ ñî-

äåðæèò Na+/Li+ êîòðàíñïîðòåð (SLC) äëÿ àíàëèçà

ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïåðåíîñ÷èêîâ íàòðèÿ â

êëåòêàõ êàíàëüöåâ íåôðîíà [18, 21]. Íàëè÷èå êîð-

ðåëÿöèîííîé ñâÿçè ìåæäó àêòèâíîñòüþ SLC è óðîâ-

íåì áåëêà NHE-3 â êëåòêàõ ÏÊ (r = 0,78) è îòðèöà-

òåëüíîé ìåæäó SLC è NHE-1 (r =-0,32) îáîñíîâû-

âàåò âîçìîæíîñòü ïðîãíîçèðîâàíèÿ òå÷åíèÿ ÄÍ [16].

2. Ïîâûøåíèå ðåàáñîðáöèè ãëþêîçû â ÏÊ

Ðåíàëüíûé òðàíñïîðò ïðîôèëüòðîâàâøåéñÿ ãëþ-

êîçû âêëþ÷àåò ðåàáñîðáöèþ ÷åðåç ùåòî÷íóþ êà-

åìêó êëåòîê ÏÈÊ (ñ ó÷àñòèåì íàòðèé-çàâèñèìîãî

ïåðåíîñ÷èêà, SGLT) è âõîä ÷åðåç áàçîëàòåðàëüíóþ

ìåìáðàíó ïîñðåäñòâîì îáëåã÷åííîãî GLUT-îïîñ-

ðåäóåìîãî òðàíñïîðòà [20]. Òðàíñïîðòåðû àêòèâ-

íîãî è îáëåã÷åííîãî ïåðåíîñà ãëþêîçû èìåþò ðàç-

ëè÷íîå ðàñïðåäåëåíèå âäîëü ÏÈÊ, ñâÿçàííîå ñ èõ

êèíåòè÷åñêèìè õàðàêòåðèñòèêàìè. Ïðè ìîäåëèðî-

âàíèè ÑÄ 1 òèïà îáëåã÷åííûé òðàíñïîðò ãëþêîçû

âîçðàñòàë íà 67,5% âñëåäñòâèå âñòðàèâàíèÿ

GLUT2 â ùåòî÷íóþ êàåìêó êëåòîê ÏÈÊ [29], ÷òî

îáåñïå÷èâàëî âûñîêóþ ñêîðîñòü âõîäà ãëþêîçû â

êëåòêè ÏÈÊ ïðè ãèïåðãëèêåìèè [30]. Ýôôåêòû

äëèòåëüíî ñóùåñòâóþùåé ãèïåðãëèêåìèè íà êà-

íàëüöåâûå ôóíêöèè îñòàþòñÿ ìàëîèçó÷åííûìè.

Ïîäòâåðæäåíèå âëèÿíèÿ ïîâûøåííîé êîíöåíòðàöèè

ãëþêîçû è ôèëüòðàöèîííîé âåëè÷èíû Na+ íà ýêñï-

ðåññèþ ãåíîâ ïåðåíîñ÷èêîâ ãëþêîçû â êàíàëüöàõ

ïî÷êè (SGLT1, SGLT2, GLUT1 è GLUT2) ìîæíî

íàéòè â äðóãèõ èññëåäîâàíèÿõ [31]. Ó êðûñ ñ ÑÄ

áûëî îáíàðóæåíî ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè SGLT2 íà

36%, SGLT1 – íà 20% è GLUT2 – íà 100% è òîëüêî

ýêñïðåññèÿ ãåíà GLUT1 ñíèæàëàñü áîëåå ÷åì íà

50%. ×åðåç 8 íåäåëü ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ ÑÄ 1

òèïà ó êðûñ [32] âûÿâèëè ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè

íàòðèé-ãëþêîçíîãî êîòðàíñïîðòåðà (SGLT1) (ïðè-

ìåðíî â 4,5 ðàçà). Èíòåðåñíî, ÷òî ýêñïðåññèÿ ãå-

íîâ àëüôà-ñóáúåäèíèöû íàòðèåâîãî êàíàëà â ýïè-

òåëèè (α-ENaC) è àêâàïîðèíà 1 (AQP1) ñíèæàëèñü

(ñîîòâåòñòâåííî íà 20% è 30%), à àêòèâíîñòü

(NHE3), Na+/Cl- êîòðàíñïîðòåðà è AQP2 íå èçìå-

íÿëàñü [20]. Âåðîÿòíî, ñòèìóëÿöèÿ SGLT1 ïðåä-

ñòàâëÿåò ñîáîé êîìïåíñàòîðíûé ìåõàíèçì, îãðà-

íè÷èâàþùèé ïîòåðþ ãëþêîçû ñ ìî÷îé, îäíàêî åãî

ñëåäñòâèåì ÿâëÿåòñÿ àëüòåðàöèÿ êëåòîê ÏÈÊ íå-

ôðîíîâ (âñëåäñòâèå ãëþêîòîêñè÷íîñòè) è ðàçâè-

òèå ÄÍ. Ñíèæåíèå α-ENaC ìîæåò êîìïåíñèðîâàòü

ïîâûøåííóþ ðåàáñîðáöèþ íàòðèÿ ÷åðåç SGLT1 è

ïðîÿâëÿåòñÿ äèñêðåòíûì íàòðèéóðåçîì [33]. Íà-

áëþäàåìàÿ ïîëèóðèÿ íå ñâÿçàíà ñ ýêñïðåññèåé

AQP2. Ïðè ãèïåðãëèêåìèè àêòèâíîñòü SGLT ìî-

æåò ðåãóëèðîâàòüñÿ ÿäåðíûì ôàêòîðîì NF-kappaβ,

âñëåäñòâèå àêòèâàöèè ñâîáîäíî ðàäèêàëüíîãî

îêèñëåíèÿ, à òàêæå ïîä äåéñòâèåì íàðàñòàþùåãî

óðîâíÿ ÀíãII [2]. Íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ÑÄ òàêæå âîç-

íèêàþò äîìèíèðóþùèå ìóòàöèè ãåíà ÷åëîâå÷åñ-

êîãî ÿäåðíîãî ôàêòîðà ãåïàòîöèòîâ àëüôà (HNF1α),

êîòîðûé ïðÿìî êîíòðîëèðóåò ýêñïðåññèþ ãåíà

SGLT [34].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íàòðèé-ãëþêîçíûå ïåðåíîñ-

÷èêè (SGLTs), â ÷àñòíîñòè SGLT2, ÿâëÿþòñÿ ìè-

øåíüþ ïðè ëå÷åíèè ÑÄ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî èíãèáè-

òîðû SGLT2 ñïîñîáíû óâåëè÷èâàòü ýêñêðåöèþ

ãëþêîçû è ñîîòâåòñòâåííî ñíèçèòü åå óðîâåíü â

êðîâè áåç ðèñêà ðàçâèòèÿ ãèïîãëèêåìèè [35]. Ïðè-

÷åì òàêèå èíãèáèòîðû ñìîãëè áû ïðåïÿòñòâîâàòü

ôîðìèðîâàíèþ ýíåðãîäåôèöèòà â êëåòêàõ ÏÈÊ

íåôðîíà. Ïåðâûå èññëåäîâàíèÿ â ýòîì íàïðàâëå-

íèè ïîêàçàëè, ÷òî íåêîòîðûå òèîãëèêîçèäû ýôôåê-
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òèâíî èíãèáèðóþò hSGLT. Â ÷àñòíîñòè, òèîãëèêî-

çèä I (ôåíèë-1’-òèî-áåòòà-D-ãëþêîïèðàíîçèä) ñíè-

æàë àêòèâíîñòü hSGLT2 ñèëüíåå, ÷åì hSGLT1, òîã-

äà êàê òèîãëèêîçèä VII îêàçûâàë ïðåèìóùåñòâåí-

íîå èíãèáèðóþùåå âëèÿíèå íà hSGLT1, íî íå

hSGLT2 [33]. Âûñîêîñåëåêòèâíûì èíãèáèòîðîì

SGLT2 ÿâëÿåòñÿ òàêæå ñåðãëèôëîçèí, êîòîðûé ïî-

âûøàåò ýêñêðåöèþ ãëþêîçû, îäíàêî íå âëèÿåò íà

íîðìîãëèêåìèþ è ýëåêòðîëèòíûé áàëàíñ [32].

3. Ñíèæåíèå ðåàñáñîðáöèè àëüáóìèíà â ÏÊ

ÄÍ ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøåíèåì ýêñêðåöèè

àëüáóìèíà âñëåäñòâèå óâåëè÷åíèÿ ïðîíèöàåìîñòè

ôèëüòðàöèîííîãî áàðüåðà è/èëè ñíèæåíèÿ ðåàáñîð-

áöèè áåëêà â ÏÊ. Ïðè àëüáóìèíóðèè âûÿâëåíà ðàç-

ëè÷íàÿ ñòåïåíü ôóíêöèîíàëüíûõ íàðóøåíèé ïî÷åê

[8, 10] è ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñôóíêöèÿ, îäíèì èç ïðî-

ÿâëåíèé êîòîðîé ÿâëÿåòñÿ ñíèæåíèå ðåàêöèè ñîñó-

äîâ íà àöåòèëõîëèí [1]. Òðàíñïîðò àëüáóìèíà òðå-

áóåò ôîðìèðîâàíèÿ àíñàìáëÿ ìàêðîìîëåêóë,

âêëþ÷àþùèõ: ìåãàëèí/êóáóëèíîâûé ðåöåïòîð,

NHE3, âàêóîëÿðíûé òèï Í+-ÀÒÔàçû, õëîðíûé êà-

íàë (ClC-5), êîòîðûå âçàèìîäåéñòâóþò ñ àêòèíî-

âûì öèòîñêåëåòîì [14, 20]. Ìåãàëèí, ÿâëÿÿñü ðå-

öåïòîðîì ýíäîöèòîçà íà àïèêàëüíîé ìåìáðàíå êëå-

òîê ÏÈÊ ïî÷åê, âîâëå÷åí â ðåàáñîðáöèþ è

ìåòàáîëèçì ðàçëè÷íûõ áåëêîâ ïðîôèëüòðîâàâøèõ-

ñÿ â êëóáî÷êå [36]. ×åðåç 2 íåäåëè ïîñëå ìîäåëè-

ðîâàíèÿ ÑÄ I òèïà ó êðûñ ðåàáñîðáöèÿ àëüáóìèíà

â ÏÈÊ ñíèæàëàñü íà 30,8% [37]. Â ýíäîñîìàõ è

ëèçîñîìàõ S
1
 ñåãìåíòà ÏÈÊ òðàíñïîðò àëüáóìè-

íà èíãèáèðîâàëñÿ ñîîòâåòñòâåííî â 1,8 è 3,2 ðàçà.

Ïðè ýòîì â àïèêàëüíîé ìåìáðàíå êëåòîê ÏÈÊ

óìåíüøàëàñü ýêñïðåññèÿ ìåãàëèíà è ñóùåñòâåííî

ïîâûøàëîñü ñâîáîäíî ðàäèêàëüíîå îêèñëåíèå ëè-

ïèäîâ [36]. Òàêèì îáðàçîì, àëüáóìèíóðèÿ íà ðàí-

íåé ñòàäèè ÑÄ ìîæåò îáúÿñíÿòüñÿ ñíèæåíèåì ýí-

äîöèòîçà àëüáóìèíà âñëåäñòâèå èíãèáèðîâàíèÿ

ýêñïðåññèè ìåãàëèíà è ïîâûøåíèåì ÏÎË â êëåò-

êàõ ÏÊ.

Ïàöèåíòû ñ ÑÄ, îñîáåííî 2 òèïà, èëè ìåòàáî-

ëè÷åñêèì ñèíäðîì èìåþò ïîâûøåííûé óðîâåíü â

ïëàçìå ãëèêîçèëèðîâàííûõ êîíå÷íûõ ïðîäóêòîâ

îáìåíà, àíãèîòåíçèíà II, èíñóëèíà, ëåïòèíà è äð.

âåùåñòâ, ïðè÷åì ìåòàáîëèçì ýòèõ áåëêîâ â ïî÷êå

ñóùåñòâåííî ïîâûøåí [2, 14]. Íåêîòîðûå èç ýòèõ

áåëêîâ ñàìè ïî ñåáå ÿâëÿþòñÿ íåôðîòîêñè÷íûìè,

òîãäà êàê äðóãèå – ïåðåíîñÿò òîêñè÷íûå ìîëåêó-

ëû (â ÷àñòíîñòè, ìåãàëèí ó÷àñòâóåò â çàõâàòå ïå-

ðå÷èñëåííûõ áåëêîâ êëåòêàìè ÏÊ). ßïîíñêèå èñ-

ñëåäîâàòåëè ïðåäïîëîæèëè, ÷òî îïîñðåäóåìàÿ ìå-

ãàëèíîì ìåòàáîëè÷åñêàÿ çàãðóçêà ÏÈÊ ïðèâîäèò

ê êîìïåíàòîðíîé ãèïåðòðîôèè êëåòîê è ïîääåðæà-

íèþ âûñîêîé ðåàáñîðáöèè Na+, òåì ñàìûì, âûçû-

âàÿ ñèñòåìíóþ ãèïåðòåíçèþ è êëóáî÷êîâóþ ãè-

ïåðôèëüòðàöèþ ÷åðåç ÒÃÎÑ [36]. Äàííàÿ ãèïîòå-

çà ïîëó÷èëà íàçâàíèå «ïðîòåèí ìåòàáîëè÷åñêîé ïå-

ðåãðóçêè» [27]. Íàðóøåíèå ìåòàáîëèçìà òàêèõ áèî-

ëîãè÷åñêè àêòèâíûõ áåëêîâ, êàê àíãèîòåíçèí II è

èíñóëèí, ìîæåò óñèëèâàòü ãèïåðòðîôèþ ÏÊ è/èëè

ðåàáñîðáöèþ Na+. Äàëüíåéøåå èññëåäîâàíèå âíóò-

ðèêëåòî÷íîãî ñèãíàëüíîãî ïóòè, ñâÿçàííîãî ñ ìå-

ãàëèí-îïîñðåäîâàííûìè ìåòàáîëè÷åñêèìè ïóòÿìè,

ìîæåò èçìåíèòü ñòðàòåãèþ ëå÷åíèÿ ÄÍ. Îêàçà-

ëîñü, ÷òî èíãèáèòîðû àíãèîòåíçèí-ïðåâðàùàþùå-

ãî ôåðìåíòà (ÀÏÔ) ìîãóò âîññòàíàâëèâàòü ðåàá-

ñîðáöèþ àëüáóìèíà â ÏÊ íà ðàííåé ñòàäèè ÑÄ

[37]. Ýòî áûëî ñâÿçàíî ñ íîðìàëèçàöèåé ýêñïðåñ-

ñèè ìåãàëèíà [38]. Èìåþòñÿ äîêàçàòåëüñòâà òîãî,

÷òî NHE3 ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ðåöåïòîð-îïîñðå-

äîâàííîì çàõâàòå àëüáóìèíà â ÏÊ [16]. NHE3 ñó-

ùåñòâóåò â äâóõ ôóíêöèîíàëüíî ðàçëè÷íûõ ìåìá-

ðàííûõ äîìåíàõ, îäèí èç êîòîðûõ âîâëå÷åí â ðå-

àáñîðáöèþ Na+, à äðóãîé – â çàõâàò àëüáóìèíà [14].

Ïðè ÑÄ, âåðîÿòíî, èìååò ìåñòî ðàçîáùåíèå ñóáúå-

äèíèö NHE3, ÷òî ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ðåàáñîð-

áöèè íàòðèÿ è ïðîòåèíóðèè [20].

Ïåðñïåêòèâíûì ìåòîäîì ëå÷åíèÿ ïðîòåèíóðèè

ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ ÿâëÿåòñÿ ïðèìåíåíèå àãîíèñòîâ

ïåðîêñèñîìíûõ ðåöåïòîðîâ, àêòèâèðóþùèõ ïðîëè-

ôåðàöèþ (PPARγ). Èçîôîðìû PPARγ ÿâëÿþòñÿ

òðàíñêðèïöèîííûìè ôàêòîðàìè èç ñóïåðñåìåéñòâà

ÿäåðíûõ ðåöåïòîðîâ äëÿ ãîðìîíîâ, ðåãóëèðóþùèõ

ìåòàáîëèçì êëåòêè [39]. Àêòèâàöèÿ PPARγ ðåöåï-

òîðîâ ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ ïðîëèôåðàöèè ìåçàí-

ãèàëüíûõ êëåòîê âñëåäñòâèå ñòèìóëÿöèè àïîïòî-

çà, óìåíüøàåò àëüáóìèíóðèþ ó ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ è

îãðàíè÷èâàåò òóáóëî-ãëîìåðóëÿðíîå ïîâðåæäåíèå

[40]. Ñèíòåòè÷åñêèå àãîíèñòû äàííûõ ðåöåïòîðîâ,

â ÷àñòíîñòè òèàçîëèäèíåäèîíû (TZDs) èëè ãëè-

òàçîíû, ìîãóò èñïîëüçîâàòüñÿ äëÿ ëå÷åíèÿ ÑÄ 2

òèïà. Îíè îáëàäàþò øèðîêèìè òåðàïåâòè÷åñêèìè

âîçìîæíîñòÿìè, ïîñêîëüêó âûçûâàþò ñíèæåíèå èí-

ñóëèíîâîé ðåçèñòåíòíîñòè è ãèïåðãëèêåìèè, ãèïåð-

òåíçèè è ìèêðîàëüáóìèíóðèè, à òàêæå îáåñïå÷è-

âàþò ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûé ýôôåêò [41]. Ýòîò

êëàññ ïðåïàðàòîâ îñëàáëÿåò àêòèâàöèþ ñèìïàòè-

÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìû, ñíèæàåò óðîâåíü âíóò-

ðèêëåòî÷íîãî Ñà2+, êîððèãèðóåò ýíäîòåëèàëüíóþ

äèñôóíêöèþ. Ê íåáëàãîïðèÿòíûì ýôôåêòàì ãëè-

òàçîíîâ îòíîñèòñÿ çàäåðæêà âîäû â îðãàíèçìå,

êîòîðàÿ ìîæåò ïðèâîäèòü ê îòåêàì è çàñòîéíîé

ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. ×àñòîòà ïåðèôåðè-

÷åñêèõ îòåêîâ äîñòèãàåò 5%, êîãäà èñïîëüçîâàëè

TZDs, è 15%, êîãäà åãî íàçíà÷àëè â êîìáèíàöèè ñ

èíñóëèíîì [42]. Îò¸êè âûçâàííûå TZDs, â îñíîâ-

íîì, ïåðèôåðè÷åñêèå, ìîãóò áûòü îáóñëîâëåíû

èçìåíåíèÿìè ãåìîäèíàìèêè ïîä âëèÿíèåì ìîëå-

êóë, ðåãóëèðóþùèõ êëåòî÷íóþ è òêàíåâóþ ïðîíè-
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öàåìîñòü (ñîñóäèñòûé ýíäîòåëèàëüíûé ôàêòîð

ðîñòà è ÏêÑ-β) [43]. Ïðåäêëèíè÷åñêèå è ïèëîòíûå

êëèíè÷åñêèå äàííûå ïîäòâåðæäàþò, ÷òî ÷àñòè÷íî

çàäåðæêà æèäêîñòè ÿâëÿåòñÿ ïðÿìûì ñëåäñòâèåì

ýôôåêòà TZDs íà ðåàáñîðáöèþ íàòðèÿ â ìåäóë-

ëÿðíîé ÷àñòè ÑÒ, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ ÷óâñòâèòåëü-

íîé ê äèóðåòèêàì. Ðîçèãëèòàçîí (åùå îäèí àãîíèñò

PPAR-γ ðåöåïòîðîâ) òàêæå àêòèâèðóåò ïðîöåññû

ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ è âîäû â ïî÷êå, ïîñêîëüêó óâå-

ëè÷èâàåò ñîäåðæàíèå áåëêà α
1
-ñóáúåäèíèöû Na-

K-ÀÒÔàçû, áóìåòàíèäèí-ñåíñèòèâíîãî Na-K-2Cl

êîòðàíñïîðòåðà (NKCC2), íàòðèé-ïðîòîííîãî îá-

ìåííèêà (NHE3), àêâàïîðèíîâ-2 è -3 è eNOS [44].

Ïðèâåäåííûå â äàííîì îáçîðå ôàêòû îòêðû-

âàþò íîâóþ ñòðàíèöó â ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè

òðàíñïîðòíûõ ïðîöåññîâ â ïî÷êå, â ÷àñòíîñòè ïðè

ñàõàðíîì äèàáåòå. Áîëåå òîãî, èõ ìîæíî ðàññìàò-

ðèâàòü â êà÷åñòâå îòïðàâíîé òî÷êè â êîððåêöèè

ìåòàáîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â ïî÷êå è îðãàíèçìå â

öåëîì â óñëîâèÿõ ÑÄ. Âûÿñíåíèå ìåõàíèçìîâ ìî-

ëåêóëÿðíîãî ðåìîäåëèðîâàíèÿ êàíàëüöåâ ïî÷êè,

èíèöèèðóåìîãî ïàòîãåíåòè÷åñêèìè ôàêòîðàìè ÑÄ,

ïîçâîëÿåò ðàçðàáîòàòü òàêòèêó äèàãíîñòèêè ÄÍ íà

ïðåäêëèíè÷åñêîé ñòàäèè è îïðåäåëèòü íîâóþ ñòðà-

òåãèþ ïðîôèëàêòèêè è êîððåêöèè òóáóëÿðíûõ äèñ-

ôóíêöèé ïðè ÄÍ.
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РЕФЕРАТ
В статье содержатся сведения об эффектах альдостерона при связывании с эпителиальными и неэпителиальными мине�
ралкортикоидными рецепторами, а также показана патофизиологическая роль данного стероидного гормона в развитии
и кардиоваскулярных осложнений при хронической болезни почек. Приведены данные экспериментальных и клинических
исследований, доказывающих способность альдостерона вызывать фиброз миокарда и сосудов.

Ключевые слова: альдостерон, эпителиальные и неэпителиальные минералкортикоидные рецепторы, фиброз миокарда.

ABSTRACT
The work contains data of the effects of aldosterone when binding with epithelial and non� epithelial mineral corticoid receptors.
The pathophysiological role of this steroid hormone is shown in the development of cardiovascular complications in chronic
diseases of the kidneys as well. The data of experimental and clinical investigations are presented demonstrating the ability of
aldosterone to cause fibrosis of the myocardium and vessels.

Key words: aldosterone, epithelial and non�epithelial mineral corticoid receptors, myocardium fibrosis.

Àëüäîñòåðîí ÿâëÿåòñÿ êîìïîíåíòîì ðåíèí-àí-

ãèîòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâîé ñèñòåìû îðãàíèçìà,

ó÷àñòâóþùåé â ïîääåðæàíèè âîäíî-ñîëåâîãî ãî-

ìåîñòàçà, àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ è ïî÷å÷íîãî

êðîâîòîêà. Êîìïîíåíò ýòîé ñèñòåìû àëüäîñòåðîí

òðàäèöèîííî ñ÷èòàëñÿ ðåãóëÿòîðîì ðåàáñîðáöèè

íàòðèÿ â ïî÷êàõ è, ñîîòâåòñòâåííî, îáúåìà ýêñò-

ðàöåëëþëÿðíîé æèäêîñòè è ìåòàáîëèçìà êàëèÿ [1,

2]. Ñåêðåöèÿ äàííîãî ñòåðîèäíîãî ãîðìîíà îáåñ-

ïå÷èâàåòñÿ êëóáî÷êîâîé çîíîé êîðû íàäïî÷å÷íè-

êîâ ñî ñêîðîcòüþ 60-190 ìêã â ñóòêè.

Àëüäîñòåðîí îêàçûâàåò ñâîå ñïåöèôè÷åñêîå

äåéñòâèå ÷åðåç ìèíåðàëîêîðòèêîèäíûé ðåöåïòîð,

êîòîðûé ýêñïðåññèðóåòñÿ â êëåòêàõ ýïèòåëèÿ, îñó-

ùåñòâëÿþùèõ òðàíñïîðò íàòðèÿ (ýïèòåëèàëüíûå

êëåòêè äèñòàëüíîãî îòäåëà íåôðîíà, äèñòàëüíîãî

îòäåëà òîëñòîãî êèøå÷íèêà, ïðÿìîé êèøêè, ñëþí-

íûõ è ïîòîâûõ æåëåç). Ýòîò ýôôåêò ðåàëèçóåòñÿ

äåéñòâèåì àëüäîñòåðîíà íà êëàññè÷åñêèå ìèíåðà-

ëîêîðòèêîèäíûå ðåöåïòîðû.

Èññëåäîâàíèÿìè ïîêàçàíî, ÷òî ìèíåðàëîêîðòè-

êîèäíûé ðåöåïòîð ñóùåñòâóåò â α- è β-èçîôîðìàõ,

ìÐÍÊ êîòîðûõ ðàçëè÷àåòñÿ âòîðûì ýêçîíîì â òêà-

íÿõ-ìèøåíÿõ ê àëüäîñòåðîíó, β-èçîôîðìà ðåöåï-

òîðà îñóùåñòâëÿåò ìåõàíèçì «îáðàòíîé ðåãóëÿ-

öèè» íåçàâèñèìî îò óðîâíÿ àëüäîñòåðîíà â ñëó÷àå

ïîëîæèòåëüíîãî áàëàíñà íàòðèÿ. Ïåðâàÿ èçîôîð-

ìà îáëàäàåò îáðàòèìûì äåéñòâèåì, ÷òî ìîæåò

ñïîñîáñòâîâàòü óñèëåíèþ ãëþêîêîðòèêîèäíûõ âëè-

ÿíèé. Èçîôîðìà âòîðîãî òèïà ïðàêòè÷åñêè ïîëíî-

ñòüþ çàùèùàåò êëåòêè îò âëèÿíèÿ êîðòèêîñòåðîè-

äîâ.

Êëàññè÷åñêèå ýôôåêòû ñòèìóëÿöèè ìèíåðàë-

êîðòèêîèäíûõ ðåöåïòîðîâ îïîñðåäóþòñÿ ÷åðåç

ÿäåðíûå ðåöåïòîðû. Ïðè ñâÿçûâàíèè àëüäîñòåðî-

íà ñ ýòèì òèïîì ìèíåðàëêîðòèêîèäíûõ ðåöåïòîðîâ

ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ òðàíñêðèïöèè ÄÍÊ è óâåëè-

÷åíèå ýêñïðåññèè íàòðèåâûõ, êàëèåâûõ êàíàëîâ,

Na+/K+-ÀÒÔàçû [3]. Àêòèâàöèÿ ýêñïðåññèè ýòèõ

ãåíîâ äîñòèãàåòñÿ ÷åðåç óâåëè÷åíèå ñèíòåçà ïîä

âëèÿíèåì àêòèâèðîâàííûõ ìèíåðàëêîðòèêîèäíûõ

ðåöåïòîðîâ òàê íàçûâàåìûõ ñèãíàëüíûõ ïðîòåè-

íîâ. Ê íèì îòíîñÿò ïëàçìåííóþ ãëþêîêîðòèêîèä-

èíäóöèðóåìóþ êèíàçó è ïðîòåèí Êèðñòåíà-Ðàñà.

Â ïîñëåäíèå ãîäû ïðîâåäåí ðÿä ýêñïåðèìåí-

òàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, áëàãîäàðÿ

êîòîðûì èçìåíèëîñü ïðåäñòàâëåíèå îá ýôôåêòàõ

àëüäîñòåðîíà. Îòêðûòû íåýïèòåëèàëüíûå ìèíå-

ðàëêîðòèêîèäíûå ðåöåïòîðû, ëîêàëèçîâàííûå â

êàðäèîìèîöèòàõ, ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ ñîñó-

äîâ, ïî÷åê è öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû, îáíà-

ðóæåí ëîêàëüíûé ñèíòåç àëüäîñòåðîíà â ýíäîòå-

ëèàëüíûõ è ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ ñîñóäîâ è

ìèîêàðäà [4–6].Êàþêîâ È.Ã. 197022, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ðîññèÿ, òåë.: (812)-

34639-26, ôàêñ: (812) -234-91-91; E-mail: kaukov@nephrolog.ru
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Â ýòèõ ðàáîòàõ ïðèâåäåíû óáåäèòåëüíûå äàí-

íûå î òîì, ÷òî ïîìèìî êëàññè÷åñêèõ ýôôåêòîâ íà

ýïèòåëèàëüíûå êëåòêè, ñóùåñòâóþò ýôôåêòû àëü-

äîñòåðîíà íà íåýïèòåëèàëüíûå êëåòêè ðàçëè÷íûõ

îðãàíîâ, âêëþ÷àÿ ñåðäöå è ñîñóäû [7–10]. Âñå áîëü-

øå äàííûõ ïîÿâëÿåòñÿ î òîì, ÷òî àëüäîñòåðîí îêà-

çûâàåò äåéñòâèå íà ïðîöåññ ðåìîäåëèðîâàíèÿ è

óñèëåíèå ôîðìèðîâàíèÿ êîëëàãåíà â îðãàíàõ è òêà-

íÿõ, ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ ýíäîòåëèàëüíîé äèñ-

ôóíêöèè, ïðîãðåññèðîâàíèþ ïî÷å÷íûõ è êàðäèîâàñ-

êóëÿðíûõ ïîðàæåíèé âî ìíîãîì áëàãîäàðÿ âîçäåé-

ñòâèþ èìåííî íà ýòè íåýïèòåëèàëüíûå êëåòêè [11,

12].

Êàê èçâåñòíî, àêòèâàöèÿ ðåíèí-àíãèîòåíçèíî-

âîé ñèñòåìû ñòèìóëèðóåò óñèëåííóþ âûðàáîòêó

àëüäîñòåðîíà êîðîé íàäïî÷å÷íèêîâ. Âîçáóæäàÿ

ìèíåðàëêîðòèêîèäíûå ðåöåïòîðû ýïèòåëèàëüíûõ

êëåòîê äèñòàëüíûõ ïî÷å÷íûõ êàíàëüöåâ, àëüäîñ-

òåðîí ñïîñîáñòâóåò çàäåðæêå èîíîâ íàòðèÿ â îá-

ìåí íà âûâåäåíèå èîíîâ êàëèÿ è ìàãíèÿ, ÷òî âû-

çûâàåò çàäåðæêó æèäêîñòè è ýëåêòðîëèòíûé äèñ-

áàëàíñ. Ðàçâèâàåòñÿ îáúåìçàâèñèìàÿ ãèïåðòîíèÿ,

îáúåìíàÿ ïåðåãðóçêà ñåðäöà, ãèïîêàëèåìèÿ è ãè-

ïîìàãíèåìèÿ.

Ýòà êîíöåïöèÿ ïîäòâåðæäåíà ðÿäîì ýêñïåðè-

ìåíòàëüíûõ [13–16] è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé

[17, 18], äåìîíñòðèðóþùèõ, ÷òî íàçíà÷åíèå èíãè-

áèòîðîâ àíãèîòåíçèíïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà

(èÀÏÔ) èëè àíòàãîíèñòîâ ðåöåïòîðîâ àíãèîòåíçè-

íà 1 òèïà (ÀÒ
1 

ðåöåïòîðîâ) îáåñïå÷èâàåò ñíèæå-

íèå êàðäèîâàñêóëÿðíîé çàáîëåâàåìîñòè è ñìåðò-

íîñòè.

Èç ýòîãî ñëåäóåò, ÷òî óñòàíîâëåíà ïàòîôèçèî-

ëîãè÷åñêàÿ ðîëü àíãèîòåíçèíà II è àëüäîñòåðîíà â

ðàçâèòèè è ïðîãðåññèðîâàíèè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ

çàáîëåâàíèé. Îäíàêî, ïðîâåäåí ðÿä èññëåäîâàíèé,

ñîãëàñíî êîòîðûì àëüäîñòåðîí èãðàåò âàæíóþ ðîëü

â ïàòîãåíåçå êàðäèîâàñêóëÿðíûõ íàðóøåíèé íåçà-

âèñèìî îò óðîâíÿ àíãèîòåíçèíà II [19]. Òàê ïîêàçà-

íî, ÷òî ïàöèåíòû ñ ïåðâè÷íûì àëüäîñòåðîíèçìîì,

ó êîòîðûõ îáû÷íî î÷åíü íèçêèé óðîâåíü àíãèîòåí-

çèíà II, èìåþò âûðàæåííóþ ãèïåðòðîôèþ ìèîêàð-

äà, àëüáóìèíóðèþ è ñêëîííû ê ðàçâèòèþ îñòðûõ

íàðóøåíèé ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ â ñðàâíåíèè

ñ ïàöèåíòàìè ñ ýññåíöèàëüíîé ãèïåðòîíèåé [11, 20–

22].

Íà êëåòî÷íîì óðîâíå àëüäîñòåðîí ó÷àñòâóåò

â àêòèâàöèè ôèáðîáëàñòîâ è ðàçâèòèè èíòåðñòèöè-

àëüíîãî ìèîêàðäèàëüíîãî ôèáðîçà à, ñëåäîâàòåëü-

íî, è â ðåìîäåëèðîâàíèè ìèîêàðäà. Âûñêàçûâàåò-

ñÿ ìíåíèå, ÷òî ëîêàëüíàÿ ñåêðåöèÿ àëüäîñòåðîíà

ìîæåò èãðàòü ðîëü â ïðîöåññàõ ïîñòèíôàðêòíîãî

ðåìîäåëèðîâàíèÿ.

Èçìåíåíèå ñòðóêòóðû ìèîêàðäà â ñîâîêóïíîñ-

òè ñ ïîòåðåé òàêèõ âàæíûõ ýëåêòðîëèòîâ, êàê êà-

ëèé è ìàãíèé, ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ æåëóäî÷êî-

âûõ àðèòìèé, ÿâëÿþùèõñÿ îäíîé èç îñíîâíûõ ïðè-

÷èí âíåçàïíîé êîðîíàðíîé ñìåðòè ñðåäè áîëüíûõ

ñ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ.

Õîðîøî èçâåñòíà ñïîñîáíîñòü àëüäîñòåðîíà

ïîòåíöèðîâàòü ïðåññîðíûå ýôôåêòû àíãèîòåíçèíà

II â ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ ñîñóäîâ, îäíàêî íå-

äàâíî óñòàíîâëåíî, ÷òî àëüäîñòåðîí ñàìîñòîÿòåëü-

íî ìîæåò îêàçûâàòü ïðÿìîé ýôôåêò íà èíäóêöèþ

êëåòî÷íîãî ôèáðîçà è ãèïåðòðîôèþ ãëàäêîìûøå÷-

íûõ êëåòîê ñîñóäîâ è êàðäèîìèîöèòîâ [23].

Íåäàâíî ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâà-

þò, ÷òî àëüäîñòåðîí ÿâëÿåòñÿ ìåäèàòîðîì ìèî-

êàðäèàëüíîãî è ñîñóäèñòîãî ôèáðîçà ïóòåì ïðÿ-

ìîãî âîçäåéñòâèÿ íà ðåöåïòîðû, ëîêàëèçîâàííûå

â öèòîçîëè ñîñóäèñòûõ ôèáðîáëàñòîâ, àêòèâàöèÿ

êîòîðûõ ïðèâîäèò ê ýêñïðåññèè ìàòðè÷íîé ÐÍÊ

ñèíòåçà êîëëàãåíà I òèïà [24]. R. Rocha è ñîàâò.

[16] ïðîäåìîíñòðèðîâàëè, ÷òî àëüäîñòåðîí èãðàåò

âàæíóþ ðîëü â àíãèîòåíçèí II-èíäóöèðîâàííîì ñî-

ñóäèñòîì âîñïàëåíèè è ôèáðîçèðîâàíèè ÷åðåç àê-

òèâàöèþ öèêëîîêñèãåíàçû-2, æåëàòèíàçû è âûðà-

áîòêó îñòåîïîíòèíà.

Àíàëèçèðóÿ ó÷àñòèå àëüäîñòåðîíà â ïðîöåññàõ

ôèáðîçèðîâàíèÿ òêàíåé, íåëüçÿ íå îòìåòèòü, ÷òî,

ñîãëàñíî äàííûì R. Rocha è ñîàâò., óêàçàííûé ãîð-

ìîí âûçûâàåò âîñïàëåíèå è ôèáðèíîèäíûé íåêðîç

ìåëêèõ àðòåðèé è àðòåðèîë, à ïîñëåäóþùèé ôèá-

ðîç òêàíåé ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ðåïàðàòèâíûé ïðî-

öåññ [25].

Êðîìå òîãî, òåìè æå àâòîðàìè âûäâèíóòà ãè-

ïîòåçà, ÷òî àëüäîñòåðîí ìîæåò òàêæå âûçâàòü

ïîâðåæäåíèå ìèîêàðäà íåïîñðåäñòâåííî, ñòèìóëè-

ðóÿ àïîïòîç êàðäèîìèîöèòîâ [25].

Äðóãèì âàæíûì ìåõàíèçìîì, ñ ïîìîùüþ êî-

òîðîãî àëüäîñòåðîí ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü óñèëå-

íèþ ôèáðîãåíåçà â îðãàíàõ-ìèøåíÿõ, âêëþ÷àÿ

ìèîêàðä è ïî÷êè, ìîæåò áûòü åãî âîçäåéñòâèå íà

ñèñòåìó ôèáðèíîëèçà ÷åðåç âëèÿíèå íà èíãèáèòî-

ðû è àêòèâàòîðû ïëàçìèíîãåíà. Ýòîò ýôôåêò ÐÀÀÑ

ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ ïóòåé çàùèòû îò ðàç-

âèòèÿ èíòðàâàñêóëÿðíîãî òðîìáîçà è èãðàåò âàæ-

íóþ ðîëü â ðåìîäåëèðîâàíèè ñîñóäîâ è òêàíåé.

Âíóòðèñîñóäèñòûé ôèáðèíîëèòè÷åñêèé áàëàíñ â

çíà÷èòåëüíîé ìåðå îïðåäåëÿåòñÿ êîíêóðèðóþùèì

âîçäåéñòâèåì àêòèâàòîðîâ ïëàçìèíîãåíà è èíãè-

áèòîðà àêòèâàòîðà ïëàçìèíîãåíà-1 (PAI-1). Àêòè-

âàòîðû è èíãèáèòîðû ïëàçìèíîãåíà ëîêàëüíî ñèí-

òåçèðóþòñÿ â ñòåíêàõ êðîâåíîñíûõ ñîñóäîâ, è ÷à-

ñòè÷íî – â ýíäîòåëèè. Ïî-âèäèìîìó, è àëüäîñòåðîí,

è À II íåçàâèñèìî äðóã îò äðóãà (èëè àëüäîñòåðîí

ñïîñîáñòâóåò ýòîìó ýôôåêòó À II) âåäóò ê óñèëå-

íèþ ýêñïðåññèè PAI-1. Âñå ýòî ñîäåéñòâóåò ïîäàâ-
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ëåíèþ ñèñòåìû ôèáðèíîëèçà è ðàçâèòèþ ïîâðåæ-

äåíèé ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà [4, 26], ÷òî â

êîíå÷íîì èòîãå ñïîñîáñòâóåò ôèáðîçèðîâàíèþ ïî-

÷å÷íîé òêàíè. Äàííûé ýôôåêò îïîñðåäóåòñÿ ðàç-

âèòèåì âîñïàëèòåëüíîé ðåàêöèè ñ ðàçâèòèåì ìèê-

ðîàíãèîïàòèè è ïîñëåäóþùèì ôîðìèðîâàíèåì îêî-

ëîñîñóäèñòîãî è èíòåðñòèöèàëüíîãî ôèáðîçà.

Òàêèì îáðàçîì, àíàëèç ëèòåðàòóðíûõ èñòî÷íè-

êîâ ïîêàçûâàåò, ÷òî äåéñòâèå àëüäîñòåðîíà íà ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòóþ ñèñòåìó ìíîãîãðàííî, âêëþ÷àåò

àêòèâàöèþ êàê êëàññè÷åñêèõ ýïèòåëèàëüíûõ ìèíå-

ðàëêîðòèêîèäíûõ ðåöåïòîðîâ, òàê è íåýïèòåëèàëü-

íûõ ìèíåðàëêîðòèêîèäíûõ ðåöåïòîðîâ ìèîêàðäà è

ñîñóäîâ. Ñ âîçäåéñòâèåì èìåííî íà íåýïèòåëèàëü-

íûå ðåöåïòîðû îáóñëîâëåí ôèáðîçèðóþùèé ýôôåêò

àëüäîñòåðîíà íà ìèîêàðä. Ýòî óãëóáèëî ïîíèìà-

íèå ñëîæíûõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ðàç-

âèòèÿ è ïðîãðåññèðîâàíèÿ êàðäèîâàñêóëÿðíîé ïà-

òîëîãèè ïðè ÕÁÏ è îòêðûâàåò íîâûå ïóòè êîððåê-

öèè ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ

ìèîêàðäà ïîñðåäñòâîì ôàðìàêîëîãè÷åñêîé áëîêà-

äû íåýïèòåëèàëüíûõ àëüäîñòåðîíîâûõ ðåöåïòîðîâ,

÷òî, íåñîìíåííî, ïîçâîëèò ñíèçèòü ðèñê ñåðäå÷íî-

ñîñóäèñòîãî ðåìîäåëèðîâàíèÿ.
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Àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòîíèÿ (ÀÃ) ó áîëüíûõ ïî-

÷å÷íûìè ïàðåíõèìàòîçíûìè çàáîëåâàíèÿìè ÿâëÿ-

åòñÿ îñíîâíûì ôàêòîðîì ðèñêà, êîòîðûé íå òîëü-

êî ñïîñîáñòâóåò äàëüíåéøåìó ïîâðåæäåíèþ è

óõóäøåíèþ ôóíêöèè ïî÷åê, íî è çíà÷èòåëüíî óñêî-

ðÿåò ðàçâèòèå ó íèõ êîðîíàðíûõ è äðóãèõ ñåðäå÷-

íî-ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé. ×àñòîòà åå âûÿâëåíèÿ

íàðàñòàåò ïî ìåðå ðàçâèòèÿ è ïðîãðåññèðîâàíèÿ

õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè (ÕÏÍ),

äîñòèãàÿ 85–90% ó óðåìè÷åñêèõ áîëüíûõ ñ êîíå÷-

íîé ñòàäèåé çàáîëåâàíèÿ.

Â êëàññè÷åñêîì âàðèàíòå ôîðìèðîâàíèå ïî÷å÷-

íîé ÀÃ ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê ñëåäñòâèå äèñðåãó-

ëÿöèè ïðåññîðíûõ è äåïðåññîðíûõ âàçîàêòèâíûõ

ãîðìîíîâ, ïðåæäå âñåãî íåàäåêâàòíîé àêòèâàöèè

ðåíèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâîé ñèñòåìû

(ÐÀÀÑ), âûçûâàþùåé çàäåðæêó íàòðèÿ â îðãàíèç-

ìå è îáúåìíóþ ïåðåãðóçêó ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé

ñèñòåìû [1, 2]. Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíåãî âðåìå-

íè ïîçâîëèëè íå òîëüêî ïîëó÷èòü ïðåäñòàâëåíèå î

äåôåêòàõ ïî÷å÷íîé îáðàáîòêè íàòðèÿ, ó÷àñòâóþ-

ùèõ â íàðóøåíèè ìåõàíèçìà äîëãîñðî÷íîé ðåãó-

ëÿöèè ïî÷êàìè ñèñòåìíîãî àðòåðèàëüíîãî äàâëå-

íèÿ (ÀÄ), íî è óòî÷íèòü ðîëü òóáóëîèíòåðñòèöè-

àëüíîãî âîñïàëåíèÿ, ÐÀÀÑ, ñèìïàòè÷åñêîé íåðâíîé

ñèñòåìû (ÑÍÑ) è äðóãèõ íåéðîãóìîðàëüíûõ ôàê-

òîðîâ â ðàçâèòèè íåôðîãåííîé ÀÃ.

Äåôåêòû ïî÷å÷íîé îáðàáîòêè íàòðèÿ

 ïðè íåôðîãåííîé àðòåðèàëüíîé ãèïåðòîíèè

Âêëþ÷åíèå ïî÷åê â ïàòîãåíåç íåôðîãåííîé ÀÃ

â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îáóñëîâëåíî íàðóøåíèåì
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ПОЧЕЧНЫЕ МЕХАНИЗМЫ НЕФРОГЕННОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ
ГИПЕРТОНИИ
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RENAL MECHANISMS OF NEPHROGENIC ARTERIAL HYPERTENSION
1 Кафедра фармакологии Оренбургской государственной медицинской академии, Россия

РЕФЕРАТ
Артериальная гипертензия (АГ) у больных с хронической почечной патологией является следствием повреждения и нару�
шения функции почек, участвующих в поддержании вводно�солевого и циркуляторного гомеостаза. Прогрессирующее
повреждение почечной ткани, помимо активации циркулирующей ренин�ангиотензин�альдостероновой системы (РААС),
характерной для гиперрениновой формы нефрогенной АГ, вызывает рефлекторную стимуляцию центральных структур
симпатической нервной системы (СНС), которая ведет к нарастающему увеличению симпатических влияний на сердечно�
сосудистую систему и почки. Характерной чертой нейрогуморального статуса больных с нормо� и, особенно, гипоренино�
вой форм нефрогенной АГ является повышение активности эндотелиновой (ЭТ) системы сосудов. Формирование в почках
дисбаланса нейрогуморальных систем сопровождается избыточной реабсорбцией натрия, которая не только подавляет
механизм прессорного натрийуреза, способствуя стабилизации АД на более высоком уровне, но и вызывает задержку его
в организме, обеспечивая развитие объемзависмой и солечувствительной АГ.

Ключевые слова: почечная артериальная гипертония, прессорный натрийурез, нарушение почечной обработки натрия,
тубулоинтерстициальное воспаление, нейрогуморальная дисрегуляция почек.

ABSTRACT
Arterial hypertension (AH) in patients with chronic renal pathology is a result of a damage and impaired function of the kidneys
involved in the maintenance of the water�salt and circulatory homeostasis. The progressing damage of the renal tissue, in
addition to activation of the circulating renin�angiotensin� aldosterone system (RAAS) characteristic of the hyper�renin form of
nephrogenic AH, brings on reflectory stimulation of the central structures sympathetic system, which lead to growing sympathetic
influence on the cardiovascular system and kidneys. A characteristic feature of the neuro�humoral status of patients with normo�
, and especially with hyporenin forms of nephrogenic AH is an elevated activity of endothelin system of the vessels. Formed in the
kidneys disbalance of neurohumoral systems is accompanied by excessive reabsorption of sodium, which not only suppresses
the mechanism of pressor natriuresis contributing to stabilization of AH at a higher level, but  causes its delay in organism,
providing for the development  of volume�dependent and salt�sensitive AH.

Key words: renal arterial hypertension, pressure natriuresis, altered renal sodium handling, tubulointerstitial inflammation, renal
neurohumoral dysregulation.
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ìåõàíèçìà ïðåññîðíîãî íàòðèéóðåçà, áëàãîäàðÿ

êîòîðîìó ïî÷êè âûïîëíÿþò ôóíêöèþ «áàðîñòàòà»

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû, ïîääåðæèâàþùåãî

ÀÄ íà óðîâíå, íåîáõîäèìîì äëÿ ñîõðàíåíèÿ âîäíî-

ñîëåâîãî è öèðêóëÿòîðíîãî ãîìåîñòàçà îðãàíèçìà.

Ïðåññîðíûé íàòðèéóðåç ðàçâèâàåòñÿ êàê ìåðà

ïðîòèâîäåéñòâèÿ ïðåññîðíûì êîëåáàíèÿì ÀÄ è

ïðîÿâëÿåòñÿ â áûñòðî íàðàñòàþùåì óãíåòåíèè

ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ â ïðîêñèìàëüíûõ îòäåëàõ ãëó-

áîêèõ íåôðîíîâ, êîòîðîå ñïîñîáñòâóåò ñíèæåíèþ

îáúåìà âíåêëåòî÷íîé æèäêîñòè è íîðìàëèçàöèè

ïîâûøåííîãî ÀÄ. Âîçäåéñòâèå â ýòèõ óñëîâèÿõ íà

ïî÷êè ãåíåòè÷åñêèõ, íåéðîãóìîðàëüíûõ è äðóãèõ

ôàêòîðîâ, óâåëè÷èâàþùèõ ðåàáñîðáöèþ íàòðèÿ â

ïî÷å÷íûõ êàíàëüöàõ, âåäåò ê ïîäàâëåíèþ ìåõàíèç-

ìà ïðåññîðíîãî íàòðèéóðåçà è ñäâèãó êðèâîé ïåð-

ôóçèîííîå äàâëåíèå/íàòðèéóðåç â ñòîðîíó ïîâû-

øåííîãî ÀÄ. Áëàãîäàðÿ ýòîìó â ñåðäå÷íî-ñîñóäè-

ñòîé ñèñòåìå óñòàíàâëèâàåòñÿ íîâûé, áîëåå

âûñîêèé óðîâåíü ÀÄ, êîòîðûé îáåñïå÷èâàåò âîñ-

ñòàíîâëåíèå ñïîñîáíîñòè ïî÷åê ïîääåðæèâàòü â

îðãàíèçìå íîðìàëüíûé áàëàíñ íàòðèÿ è îáúåì âíå-

êëåòî÷íîé æèäêîñòè [3, 4].

Ïîäàâëåíèå ïðåññîðíîãî íàòðèéóðåçà ó áîëü-

íûõ ãèïåðòîíè÷åñêîé áîëåçíüþ íåïîñðåäñòâåííî

ó÷àñòâóåò â ïåðåõîäå îò íåñòàáèëüíîé ê ñòàáèëü-

íîé ÀÃ, õîòÿ ìåõàíèçìû åãî íàðóøåíèÿ îòëè÷àþò-

ñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ñîëåðåçèñòåíòíîé è ñîëå÷óâñòâè-

òåëüíîé ôîðìàìè çàáîëåâàíèÿ. Äëÿ ïåðâîé èç íèõ

õàðàêòåðíî îòñóòñòâèå èëè ñëàáàÿ ðåàêöèÿ ÀÄ â

îòâåò íà èçáûòî÷íîå ïîòðåáëåíèå íàòðèÿ è ïîâû-

øåííîå ñîäåðæàíèå ðåíèíà â ïëàçìå êðîâè (ÀÐÏ),

îòðàæàþùåå ãèïåðàêòèâíîñòü öèðêóëèðóþùåé

ÐÀÑ. Ó òàêèõ áîëüíûõ äåôåêò îáðàáîòêè íàòðèÿ

ïî÷êàìè ïåðâè÷íî ëîêàëèçóåòñÿ ïðåèìóùåñòâåí-

íî â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëüöàõ (ÏÊ) è îáóñëîâëåí

â îñíîâíîì èçáûòî÷íîé àêòèâàöèåé ÐÀÑ è ÑÍÑ.

Ñîëå÷óâñòâèòåëüíàÿ ôîðìà ýññåíöèàëüíîé ãèïåð-

òîíèè îòëè÷àåòñÿ ñíèæåííîé àêòèâíîñòüþ öèðêó-

ëèðóþùåé ÐÀÑ, êîòîðàÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ íàðóøå-

íèåì ñïîñîáíîñòè ïî÷åê ñîõðàíÿòü âîäíî-ñîëåâîé

ãîìåîñòàç â îòâåò íà ïîâûøåííîå ïîñòóïëåíèå

íàòðèÿ â îðãàíèçì. Ïîäàâëåíèå ïðåññîðíîãî íà-

òðèéóðåçà ïðè ýòîé ôîðìå çàáîëåâàíèÿ ïðîèñõîäèò

â îñíîâíîì áëàãîäàðÿ óâåëè÷åíèþ ðåàáñîðáöèè

íàòðèÿ â äèñòàëüíûõ îòäåëàõ íåôðîíà, âêëþ÷àÿ

òîëñòîå âîñõîäÿùåå êîëåíî ïåòåëü Ãåíëå (ÒÂÊÏÃ)

è ñîáèðàòåëüíûå òðóáêè (ÑÒ) âíóòðåííåãî ìîçãî-

âîãî âåùåñòâà [5, 6]. Óðîâåíü ïðîêñèìàëüíîé ðå-

àáñîðáöèè íàòðèÿ ó áîëüíûõ ñ ñîõðàíåííîé ôóíê-

öèåé ïî÷åê ïîñëå ñòàáèëèçàöèè ÀÄ ïðàêòè÷åñêè

íå îòëè÷àåòñÿ îò íîðìîòåíçèâíûõ ëèö, íî ïðè ïå-

ðåâîäå èõ íà äèåòó ñ èçáûòî÷íûì ñîäåðæàíèåì

ñîëè ó ïàöèåíòîâ ñ ñîëå÷óâñòâèòåëüíîé ÀÃ âûÿâ-

ëÿåòñÿ äåôåêò ïðîêñèìàëüíîé îáðàáîòêè íàòðèÿ â

âèäå íåñïîñîáíîñòè àäàïòèðîâàòüñÿ ê äëèòåëüíîé

ñîëåâîé íàãðóçêå [7, 8].

Ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå íà êðûñàõ ñ ìîäåëüþ

õðîíè÷åñêîãî ïèåëîíåôðèòà, âûçâàííîãî ââåäåíè-

åì â ïàðåíõèìó ïî÷åê ïàòîãåííîãî øòàììà

Escherichia coli, ïîêàçûâàþò, ÷òî ôîðìèðîâàíèå

ãèïåðòåíçèâíîãî ñèíäðîìà ó íèõ ñâÿçàíî ñ íàðó-

øåíèåì ïî÷å÷íîé îáðàáîòêè íàòðèÿ, êîòîðîå õà-

ðàêòåðíî äëÿ ñîëå÷óâñòâèòåëüíîé ÀÃ. Ó òàêèõ

æèâîòíûõ ïîñëå ñòàáèëèçàöèè ïîâûøåííîãî ÀÄ â

ïðîêñèìàëüíîì îòäåëå íåôðîíà âûÿâëÿåòñÿ äåôåêò

îáðàáîòêè íàòðèÿ, êîòîðûé îñëàáëÿåò êîìïåíñà-

òîðíóþ ðåàêöèþ ïî÷åê â îòâåò íà èçáûòî÷íîå ïî-

òðåáëåíèå ñîëè, ïðåïÿòñòâóÿ ñîõðàíåíèþ âîäíî-

ñîëåâîãî áàëàíñà îðãàíèçìà [9]. Äàííûå êëèíè÷åñ-

êèõ èññëåäîâàíèé òàêæå ãîâîðÿò î òîì, ÷òî ïî÷êè

ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì ïèåëîíåôðèòîì óæå â

äîàçîòåìè÷åñêîé ñòàäèè áîëåçíè ôóíêöèîíèðóþò

â ðåæèìå àíòèäèóðåçà è õàðàêòåðèçóþòñÿ ïîâû-

øåííûì óðîâíåì ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ è îñìîòè-

÷åñêè ñâîáîäíîé âîäû [10].

Íå ìåíåå ñóùåñòâåííûå íàðóøåíèÿ ïî÷å÷íîé

îáðàáîòêè íàòðèÿ îáíàðóæåíû ó êðûñ ñ ìîäåëüþ

èììóííîãî ãëîìåðóëîíåôðèòà, ñîïðîâîæäàþùåé-

ñÿ ðàçâèòèåì íåôðîïàòèè ñ íîðìàëüíîé èëè ñíè-

æåííîé ÀÐÏ. Ìèêðîïóíêöèîííûå èññëåäîâàíèÿ,

âûïîëíåííûå íà òàêèõ æèâîòíûõ, ñâèäåòåëüñòâó-

þò î òîì, ÷òî îñíîâíîé äåôåêò îáðàáîòêè íàòðèÿ,

ïðèâîäÿùèé ê óâåëè÷åíèþ åãî ðåàáñîðáöèè â ïî÷-

êàõ, ëîêàëèçóåòñÿ â ÑÒ [11], õîòÿ íå èñêëþ÷åíî,

÷òî â ýòîò ïðîöåññ ìîãóò âîâëåêàòüñÿ òàêæå ðàç-

âîäÿùèé ñåãìåíò ÒÂÊÏÃ è ïðîêñèìàëüíûå îòäå-

ëû íåôðîíà [12, 13]. Ó áîëüíûõ â äîàçîòåìè÷åñ-

êîé ñòàäèè õðîíè÷åñêîãî ãëîìåðóëîíåôðèòà ñ íå-

ôðîòè÷åñêèì ñèíäðîìîì âûÿâëÿþòñÿ ÷åòêèå

ïðèçíàêè èçáûòî÷íîé ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ è âîäû

â ÏÊ, ñïîñîáñòâóþùèå çàäåðæêå æèäêîñòè â îðãà-

íèçìå [14].

Òàêèì îáðàçîì, ïîâðåæäåíèå ïî÷å÷íîé òêàíè

ïðè õðîíè÷åñêèõ âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèÿõ

ïî÷åê ìîæåò îñëîæíÿòüñÿ íàðóøåíèåì èõ ôóíê-

öèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ, êîòîðîå ñïîñîáñòâóåò ïî-

äàâëåíèþ ìåõàíèçìà ïðåññîðíîãî íàòðèéóðåçà è

ôîðìèðîâàíèþ îáúåìçàâèñèìîé, ñîëå÷óâñòâèòåëü-

íîé ÀÃ, õàðàêòåðíîé äëÿ áîëüíûõ ñ ïî÷å÷íûìè

çàáîëåâàíèÿìè.

 Òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîå âîñïàëåíèå êàê

ôàêòîð ôîðìèðîâàíèÿ ïî÷å÷íîé

àðòåðèàëüíîé ãèïåðòîíèè

Âîñïàëèòåëüíîå ïîâðåæäåíèå êàíàëüöåâ è èí-

òåðñòèöèÿ – õàðàêòåðíàÿ ÷åðòà ìíîãèõ õðîíè÷åñ-

êèõ ïàðåíõèìàòîçíûõ çàáîëåâàíèé ïî÷åê. Îäíèì
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èç åãî âåäóùèõ ôàêòîðîâ ÿâëÿåòñÿ èíôèëüòðàöèÿ

ïî÷å÷íîé òêàíè ìàêðîôàãàìè è àêòèâèðîâàííûìè

ëèìôîöèòàìè, êîòîðûå íåïîñðåäñòâåííî âîâëåêà-

þòñÿ â ìåõàíèçì òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîãî ïî-

âðåæäåíèÿ è ïðîãðåññèðóþùåãî íàðóøåíèÿ ôóíê-

öèè ïî÷åê [15]. Ìíîãî÷èñëåííûå ýêñïåðèìåíòàëü-

íûå äàííûå óêàçûâàþò íà òî, ÷òî ìåæäó

íàêîïëåíèåì â òóáóëîèíòåðñòèöèè èììóíîêîìïå-

òåíòíûõ êëåòîê è ïîâûøåíèåì ÀÄ ïðè ñîëå÷óâ-

ñòâèòåëüíîé ãèïåðòîíèè èìååòñÿ ïðè÷èííî-ñëåä-

ñòâåííàÿ ñâÿçü, êîòîðàÿ îáóñëîâëåíà ðàçâèòèåì â

ïî÷å÷íîé òêàíè ëîêàëüíîãî îêñèäàòèâíîãî ñòðåñ-

ñà è àêòèâàöèåé òêàíåâîé ÐÀÑ [16–18]. Ýòî êàñà-

åòñÿ è íåôðîãåííîé ÀÃ, âîçíèêàþùåé ó êðûñ ñ

ìîäåëüþ òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîãî âîñïàëåíèÿ,

âûçâàííîãî äëèòåëüíîé êîìïðåññèåé ïî÷åê [19].

Âïîëíå âîçìîæíî, ÷òî èíôèëüòðàöèÿ òóáóëîèíòåð-

ñòèöèÿ èììóíîêîìïåòåíòíûìè êëåòêàìè ìîæåò

áûòü îäíèì èç ôàêòîðîâ, êîòîðûå ó÷àñòâóþò â

ôîðìèðîâàíèè íåôðîãåííîé ÀÃ ó áîëüíûõ õðîíè-

÷åñêèìè âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè ïî÷åê.

Èçâåñòíî, ÷òî îêñèäàòèâíûé ñòðåññ, âîçíèêà-

þùèé â ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóðàõ ïî÷å÷íîé òêàíè, ÿâ-

ëÿåòñÿ õàðàêòåðíîé ÷åðòîé õðîíè÷åñêîãî ãëîìåðó-

ëîíåôðèòà, ïèåëîíåôðèòà è äðóãèõ âîñïàëèòåëüíûõ

çàáîëåâàíèé ïî÷åê [20–22]. Ðàçâèòèå åãî ñâÿçàíî

ñ äèñáàëàíñîì êëåòî÷íûõ ïðî- è àíòèîêñèäàíòíûõ

ñèñòåì è, â ÷àñòíîñòè, çàâèñèò îò àêòèâàöèè

ÍÀÄÔ(Í)-îêñèäàçû, âûçûâàþùåé èçáûòî÷íóþ

ãåíåðàöèþ ñóïåðîêñèäíîãî àíèîíà Î
2

–. Îäíîé èç

ïðè÷èí îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà ïðè ïî÷å÷íûõ çà-

áîëåâàíèÿõ ÿâëÿåòñÿ èíôèëüòðàöèÿ âîñïàëåííîé

òêàíè öèðêóëèðóþùèìè ìîíîöèòàìè è àêòèâèðîâàí-

íûìè ëèìôîöèòàìè, îòëè÷àþùèìèñÿ ïîâûøåííîé

ïðîäóêöèåé Î
2

– è äðóãèõ ñóïåðîêñèäíûõ ðàäèêàëîâ

[23–25]. Îêñèäàòèâíûé ñòðåññ, âîçíèêàþùèé â òó-

áóëîèíòåðñòèöèè, èìååò ðÿä íåãàòèâíûõ ôóíêöèî-

íàëüíûõ ïîñëåäñòâèé, êîòîðûå ìîãóò áûòü ïðÿìî

ñâÿçàíû ñ äåôåêòàìè ïî÷å÷íîé îáðàáîòêè íàòðèÿ,

õàðàêòåðíûìè äëÿ âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé

ïî÷åê.

Ïðåæäå âñåãî ýòî êàñàåòñÿ àêòèâàöèè êàíàëü-

öåâîé ÐÀÑ, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ ãëàâíûì êîìïîíåí-

òîì ïî÷å÷íîé òêàíåâîé ðåíèí-àíãèîòåíçèíîâîé ñè-

ñòåìû, ñîñòîÿùåé èç ëîêàëüíûõ ÐÀÑ êëóáî÷êîâ,

êàíàëüöåâ è äðóãèõ ïî÷å÷íûõ ñòðóêòóð. Îñíîâíûå

çâåíüÿ êàíàëüöåâîé ÐÀÑ ñîñðåäîòî÷åíû â ïðîêñè-

ìàëüíûõ ñåãìåíòàõ íåôðîíà, ðàñïîëàãàþùèõñÿ â

íåïîñðåäñòâåííîé áëèçîñòè îò êëåòîê ÞÃÀ, ïðî-

äóöèðóþùèõ ðåíèí [26]. Ýòà ãóìîðàëüíàÿ ñèñòå-

ìà ãåíåðèðóåò àíãèîòåíçèí (Àíã) II â ýïèòåëèè ÏÊ,

ïðîñâåòå íåôðîíîâ è îêðóæàþùåé èíòåðñòèöèàëü-

Рис. 1. Ренин�ангиотензиновая система проксимальных канальцев и интерстиция [26, с дополнениями]. АА – афферент�
ная артериола; ЭА – эфферентная артериола; ЮГА – юкстагломерулярный аппарат; Ао – ангиотензиноген;  Анг I, II –
ангиотензины I, II; АТ

1
, АТ

2 
– АТ

1
 и АТ

2
�ангиотензиновые рецепторы; АПФ – ангиотензин I�превращающий фермент.
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íîé æèäêîñòè â êîëè÷åñòâàõ, êîòîðûå çíà÷èòåëüíî

ïðåâûøàþò ñîäåðæàíèå ýòîãî ïåïòèäà â ïëàçìå

êðîâè (ðèñ. 1). Ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå êàíàëü-

öåâîé ÐÀÑ èçìåíÿåòñÿ ïîä âëèÿíèåì ðàçëè÷íûõ

ôàêòîðîâ. Îäíèì èç íèõ ÿâëÿåòñÿ èçáûòî÷íàÿ ïðî-

äóêöèÿ ÍÀÄÔ(Í)-îêñèäàçîé Î
2

–, êîòîðûé ñ ó÷àñ-

òèåì ÿäåðíîãî ôàêòîðà NF-kappa B ñïîñîáåí ñïå-

öèôè÷åñêè ïîâûøàòü àêòèâíîñòü ãåíà àíãèîòåíçè-

íîãåíà, óâåëè÷èâàÿ îäíîâðåìåííî îáðàçîâàíèå è

âûäåëåíèå Àíã II èç êëåòîê [27]. Ñâåäåíèÿ, ïîëó-

÷åííûå íà ãèïåðòåíçèâíûõ êðûñàõ, èìåþùèõ ÿâ-

íûå ïðèçíàêè òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîãî âîñïàëåíèÿ

ðàçëè÷íîãî ïðîèñõîæäåíèÿ, ïîäòâåðæäàþò íàëè÷èå

ãèïåðàêòèâíîñòè ïî÷å÷íîé òêàíåâîé ÐÀÑ, êîòîðàÿ

ïðîÿâëÿåòñÿ â ãèïåðýêñïðåññèè ÀÒ
1
-ðåöåïòîðîâ â

êëåòêàõ ÏÊ, óâåëè÷åíèè êîëè÷åñòâà êëåòîê, ñèí-

òåçèðóþùèõ Àíã II, è ïîâûøåíèè åãî êîíöåíòðà-

öèè â èíòåðñòèöèàëüíîé æèäêîñòè [28–30]. Àíã II,

ïðîäóöèðóåìûé â êàíàëüöåâîé ÐÀÑ, âûçûâàåò ðàç-

íîîáðàçíûå ýôôåêòû, áîëüøèíñòâî èç êîòîðûõ

îáóñëîâëåíî âîçáóæäåíèåì ÀÒ
1
-ðåöåïòîðîâ àïè-

êàëüíûõ è áàçîëàòåðàëüíûõ ìåìáðàí êàíàëüöåâûõ

êëåòîê. Îäíèì èç íèõ ÿâëÿåòñÿ óâåëè÷åíèå ðåàá-

ñîðáöèè íàòðèÿ, êîòîðîå ñâÿçàíî ñ àêòèâàöèåé àïè-

êàëüíîãî Na+/H+-îáìåííèêà 3 òèïà, Na+, K+-ÀÒÔ-

àçû è ýëåêòðîíåéòðàëüíîãî Na+/ÍÑÎ
3

–-êîòðàíñïîð-

òåðà, ïåðåíîñÿùåãî ýòè èîíû ÷åðåç áàçîëàòåðàëüíûå

ìåìáðàíû êëåòîê ÏÊ [31, 32].

Êðîìå òîãî, îêñèäàòèâíûé ñòðåññ, âîçíèêàþ-

ùèé â òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîé òêàíè ïðè âîñïàëè-

òåëüíûõ ïî÷å÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ, ìîæåò îêàçûâàòü

òàêæå ïðÿìîå ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå íà ðåàáñîð-

áöèþ íàòðèÿ â íåêîòîðûõ îòäåëàõ íåôðîíà. Ýòî

óñòàíîâëåíî, â ÷àñòíîñòè, äëÿ ÒÂÊÏÃ, â êîòîðîì

Î
2

–, àêòèâèðóÿ ïðîòåèíêèíàçó Ñ, óâåëè÷èâàåò ðå-

àáñîðáöèþ õëîðèäà íàòðèÿ, èçáèðàòåëüíî ïîâûøàÿ

àêòèâíîñòü Na+, K+, 2Ñl–-ïåðåíîñ÷èêà, îñóùåñòâ-

ëÿþùåãî ïåðåíîñ ýòèõ èîíîâ ÷åðåç àïèêàëüíûå

ìåìáðàíû êàíàëüöåâûõ êëåòîê [33, 34].

Ïðåäñòàâëåííûå äàííûå ïîçâîëÿþò ñ÷èòàòü,

÷òî òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîå âîñïàëåíèå ìîæåò

ïðÿìî âêëþ÷àòüñÿ â ïàòîãåíåç íåôðîãåííîé ÀÃ,

íàðóøàÿ îáðàáîòêó íàòðèÿ â ïðîêñèìàëüíîì è,

âîçìîæíî, äèñòàëüíûõ ñåãìåíòàõ íåôðîíà. Îñíîâ-

íûìè çâåíüÿìè ìåõàíèçìà, îïîñðåäóþùåãî åãî

ãèïåðòåíçèâíûé ýôôåêò, ÿâëÿþòñÿ ëîêàëüíûé îê-

ñèäàòèâíûé ñòðåññ è ñâÿçàííàÿ ñ íèì àêòèâàöèÿ

ïî÷å÷íîé êàíàëüöåâîé ÐÀÑ, êîòîðàÿ, óâåëè÷èâàÿ

ðåàáñîðáöèþ íàòðèÿ â ÏÊ, ïîäàâëÿåò ïðåññîðíûé

íàòðèéóðåç è ñïîñîáñòâóåò óñòàíîâëåíèþ ÀÄ íà

áîëåå âûñîêîì óðîâíå (ðèñ. 2).

Íåéðîãóìîðàëüíàÿ äèñðåãóëÿöèÿ ïî÷åê

 è íåôðîãåííàÿ àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòîíèÿ

Ñîãëàñíî òðàäèöèîííûì ïðåäñòàâëåíèÿì, âå-

äóùóþ ðîëü â ðàçâèòèè îáúåìçàâèñèìîé ÀÃ ó

áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêèìè ïî÷å÷íûìè çàáîëåâàíè-

ÿìè èãðàåò äèñáàëàíñ íåéðîãóìîðàëüíûõ ñèñòåì,

êîòîðûé îáóñëîâëåí ïðåæäå âñåãî èçáûòî÷íîé àê-

òèâíîñòüþ ÐÀÀÑ, ñïîñîáñòâóþùåé çàäåðæêå íà-

òðèÿ, óâåëè÷åíèþ îáúåìà âíåêëåòî÷íîé æèäêîñòè

è ïîâûøåíèþ ÀÄ [1, 2]. Èññëåäîâàíèÿ ïîñëåäíåãî

âðåìåíè íå òîëüêî ïîäòâåðäèëè âàæíóþ ðîëü àëü-

äîñòåðîíà â ìåõàíèçìàõ íàðóøåíèÿ îáðàáîòêè

íàòðèÿ ïðè íåôðîãåííîé ÀÃ, íî è âûÿñíèëè âîçìîæ-

íîñòü ïðÿìîãî ó÷àñòèÿ â ýòèõ ïðîöåññàõ ÑÍÑ è

ïî÷å÷íîé òêàíåâîé ÝÒ-ñèñòåìû.

Ðåíèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâàÿ ñèñòåìà

Ôóíêöèîíàëüíî öèðêóëèðóþùàÿ (ïëàçìåííàÿ)

ÐÀÀÑ è ïî÷å÷íàÿ òêàíåâàÿ ÐÀÑ òåñíî ñâÿçàíû ìåæ-

äó ñîáîé è â èçâåñòíîé ñòåïåíè äîïîëíÿþò äðóã

äðóãà. Öèðêóëèðóþùàÿ ÐÀÀÑ, àêòèâíîñòü êîòîðîé

ïîääåðæèâàåòñÿ ÞÃÀ, îñóùåñòâëÿåò äîëãîñðî÷íûé

(÷àñû-äíè) êîíòðîëü òðàíñïîðòà íàòðèÿ â ïî÷êàõ,

ó÷àñòâóÿ â ñîõðàíåíèè âîäíî-ñîëåâîãî è öèðêóëÿ-

òîðíîãî ãîìåîñòàçà îðãàíèçìà. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî

Àíã II, ïðîäóöèðóåìûé â êàíàëüöåâîé ÐÀÑ, òàêæå

âêëþ÷àåòñÿ â ýòîò ïðîöåññ, íî âûïîëíÿåò ïðè ýòîì

èíóþ ôóíêöèþ, îáåñïå÷èâàÿ áûñòðóþ è êðàòêîñðî÷-

íóþ (ìèíóòû-ìèíóòû) ðåãóëÿöèþ ðåàáñîðáöèè ýòî-

ãî èîíà â ïðîêñèìàëüíîì îòäåëå íåôðîíà.

Êëèíè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî öèð-

êóëèðóþùàÿ ÐÀÀÑ äàëåêî íå âñåãäà ÿâëÿåòñÿ âå-

äóùèì ôàêòîðîì â ôîðìèðîâàíèè ïî÷å÷íîé ÀÃ.

Рис. 2. Участие
тубулоинтерсти�
циального
воспаления в
патогенезе
почечной
артериальной
гипертонии.
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Ïîâûøåííàÿ ÀÐÏ, ñî÷åòàþùàÿñÿ ñ âûñîêèì ñî-

äåðæàíèåì â êðîâè àëüäîñòåðîíà, âûÿâëÿåòñÿ

ëèøü ó ÷àñòè ãèïåðòåíçèâíûõ áîëüíûõ õðîíè÷åñ-

êèìè çàáîëåâàíèÿìè ïî÷åê, âêëþ÷àÿ ëèö ñ êîíå÷-

íîé ñòàäèåé ÕÁÏ, èìåþùèõ ÀÃ, êîòîðàÿ íå ïîääà-

åòñÿ êîððåêöèè ñ ïîìîùüþ ìåäèêàìåíòîçíîé òå-

ðàïèè èëè õðîíè÷åñêîãî ãåìîäèàëèçà [35].

Áîëüøèíñòâî ïàöèåíòîâ ñ íåôðîãåííîé ÀÃ èìåþò

íîðìàëüíóþ èëè ñíèæåííóþ ÀÐÏ, êîòîðàÿ ÿâëÿ-

åòñÿ õàðàêòåðíûì ïðèçíàêîì ñîëå÷óâñòâèòåëüíîé

ÀÃ. Îäíàêî ó òàêèõ áîëüíûõ, íåñìîòðÿ íà îòñóò-

ñòâèå ãèïåðàêòèâíîñòè ÞÃÀ ïî÷åê, òàêæå ðàçâè-

âàåòñÿ âòîðè÷íûé ãèïåðàëüäîñòåðîíèçì, ñòåïåíü

êîòîðîãî íàðàñòàåò ïî ìåðå ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÏÍ.

Êîíöåíòðàöèÿ àëüäîñòåðîíà â ïëàçìå êðîâè ïàöè-

åíòîâ ñ IV–V ñòàäèÿìè ÕÁÏ ìîæåò âîçðàñòàòü

ïðè ýòîì â 4–5 ðàç ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûì

óðîâíåì [36, 37]. Ïðè÷èíû ïîâûøåííîãî ñîäåðæà-

íèÿ àëüäîñòåðîíà â êðîâè ïðè íîðìî- è ãèïîðåíè-

íîâûõ ôîðìàõ íåôðîãåííîé ÀÃ íå ñîâñåì ÿñíû.

Íå èñêëþ÷åíî, ÷òî ýòî ïðÿìîå ñëåäñòâèå êîìïåí-

ñàòîðíîãî óâåëè÷åíèÿ ïðîäóêöèè ãîðìîíà íàäïî-

÷å÷íèêàìè, êîòîðîå ó÷àñòâóåò â ñîõðàíåíèè ãîìå-

îñòàçà êàëèÿ ó áîëüíûõ ñ íèçêèì îáúåìîì êëó-

áî÷êîâîé ôèëüòðàöèè.

Âïîëíå î÷åâèäíî, ÷òî âòîðè÷íûé ãèïåðàëüäîñ-

òåðîíèçì, ðàçâèâàþùèéñÿ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ,

íåçàâèñèìî îò ñîñòîÿíèÿ àêòèâíîñòè öèðêóëèðóþ-

ùåé ÐÀÀÑ, òàêæå ìîæåò ó÷àñòâîâàòü â ìåõàíèç-

ìå ôîðìèðîâàíèÿ ñîëå÷óâñòâèòåëüíîé íåôðîãåí-

íîé ÀÃ. Êîñâåííî îá ýòîì ãîâîðÿò äàííûå î õîðî-

øåì àíòèãèïåðòåíçèâíîì ýôôåêòå àíòàãîíèñòà

àëüäîñòåðîíà ñïèðîíîëàêòîíà ïðè íàçíà÷åíèè

áîëüíûì õðîíè÷åñêèì ãëîìåðóëîíåôðèòîì c âû-

ñîêèì ÀÄ [38] è ëèöàì, ïîëó÷àþùèì äëèòåëüíóþ

ãåìîäèàëèçíóþ òåðàïèþ [39].

Ñèìïàòè÷åñêàÿ íåðâíàÿ ñèñòåìà

Ãèïåðàêòèâíîñòü ÑÍÑ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñ-

íîâíûõ íåéðîãóìîðàëüíûõ ôàêòîðîâ, ó÷àñòâóþùèõ

â ìåõàíèçìå ïîâûøåíèÿ ÀÄ ïðè ýññåíöèàëüíîé

è äðóãèõ âèäàõ ÀÃ. Êàê ïîêàçûâàþò ìèêðîíåé-

ðîãðàôè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ, íåôðîãåííàÿ ÀÃ ó

áîëüíûõ ñ ÕÁÏ ðàçâèâàåòñÿ ïàðàëëåëüíî ïîâûøå-

íèþ àêòèâíîñòè ñèìïàòè÷åñêèõ ìûøå÷íûõ íåðâîâ

è óâåëè÷åíèþ ñîäåðæàíèÿ â êðîâè êàòåõîëàìèíîâ.

Ìàêñèìàëüíî âûñîêàÿ àêòèâíîñòü ÑÍÑ íàáëþäà-

åòñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ êîíå÷íîé ñòàäèåé ÕÁÏ, ó êîòî-

ðûõ ÷àñòîòà èìïóëüñîâ, èñõîäÿùèõ èç íåðâíûõ

îêîí÷àíèé ñèìïàòè÷åñêèõ ìûøå÷íûõ íåðâîâ, âîç-

ðàñòàåò â 2,1–2,5 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìàëü-

íûì óðîâíåì [40, 41].

Óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè ÑÍÑ ïðè íåôðîãåííîé

ÀÃ òåñíî ñâÿçàíî ñ ïîâðåæäåíèåì è íàðóøåíèåì

ôóíêöèè ñàìèõ ïî÷åê. Äâóõñòîðîííÿÿ íåôðýêòîìèÿ

èëè óäàëåíèå âòîðîé ïî÷êè ó áîëüíûõ, ïîëó÷àþ-

ùèõ ãåìîäèàëèçíóþ òåðàïèþ, íå òîëüêî óñòðàíÿåò

ÀÃ è ïîâûøåííûé òîíóñ ïåðèôåðè÷åñêèõ ñîñóäîâ,

íî ïðàêòè÷åñêè ïîëíîñòüþ âîññòàíàâëèâàåò íîð-

ìàëüíûé óðîâåíü àêòèâíîñòè ñèìïàòè÷åñêèõ ìû-

øå÷íûõ íåðâîâ [40, 41]. Àíàëîãè÷íûé ýôôåêò ðàç-

âèâàåòñÿ è ó æèâîòíûõ ñ ñóáòîòàëüíîé íåôðýêòî-

ìèåé è äðóãèìè ìîäåëÿìè ÕÏÍ, ó êîòîðûõ

äåíåðâàöèÿ ïî÷åê èëè èõ äåàôôåðåíòàöèÿ ïðåïÿò-

ñòâóþò ôîðìèðîâàíèþ ãèïåðòåíçèâíîãî ñèíäðîìà,

îñëàáëÿÿ ïîâûøåííóþ àêòèâíîñòü ñèìïàòè÷åñêèõ

ÿäåð çàäíåãî ãèïîòàëàìóñà [42, 43].

Èçáûòî÷íàÿ àêòèâíîñòü öåíòðàëüíûõ ñòðóêòóð

ÑÍÑ, âåäóùàÿ ê óâåëè÷åíèþ ñèìïàòè÷åñêèõ âëè-

ÿíèé íà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòóþ ñèñòåìó, ðàññìàò-

ðèâàåòñÿ ñåé÷àñ â êà÷åñòâå îäíîé èç ãëàâíûõ ïðè-

÷èí ïîâûøåíèÿ ÀÄ ïðè ÕÏÍ. Îäíîâðåìåííî â ñà-

ìèõ ïî÷êàõ ïîä âëèÿíèåì äëèòåëüíîé

ãèïåðàêòèâíîñòè ÑÍÑ ðàçâèâàåòñÿ ðÿä ôóíêöèî-

íàëüíûõ è ìîðôîëîãè÷åñêèõ äåôåêòîâ, êîòîðûå íå

òîëüêî ñïîñîáñòâóþò íàðóøåíèþ ãëîìåðóëÿðíîé ãå-

ìîäèíàìèêè è ñêëåðîòè÷åñêîìó ïîâðåæäåíèþ ïî-

÷åê [44], íî è ïðÿìî âîâëåêàþòñÿ â ìåõàíèçì óâå-

ëè÷åíèÿ ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ è ïîäàâëåíèÿ ïðåñ-

ñîðíîãî íàòðèéóðåçà.

Ñèìïàòè÷åñêèå íåðâû è öèðêóëèðóþùèå êàòå-

õîëàìèíû ÿâëÿþòñÿ ÷àñòüþ íåéðîãóìîðàëüíîãî

ìåõàíèçìà, êîíòðîëèðóþùåãî òðàíñïîðò íàòðèÿ â

ïî÷êàõ. Àäðåíåðãè÷åñêèå íåðâíûå îêîí÷àíèÿ îá-

íàðóæåíû â êëåòêàõ ÏÊ, ÒÂÊÏÃ è äðóãèõ ñåãìåí-

òîâ íåôðîíà, çà èñêëþ÷åíèåì òîíêîãî íèñõîäÿùå-

ãî êîëåíà ïåòåëü Ãåíëå. Íîðàäðåíàëèí, âûäåëÿþ-

ùèéñÿ èç íåðâíûõ îêîí÷àíèé, îêàçûâàåò

ñïåöèôè÷åñêîå ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå íà ðåàá-

ñîðáöèþ íàòðèÿ â ÏÊ, êîòîðîå îáóñëîâëåíî âîç-

áóæäåíèåì α
1
-àäðåíîðåöåïòîðîâ, ëîêàëèçîâàííûõ

â áàçîëàòåðàëüíûõ ìåìáðàíàõ êàíàëüöåâûõ êëå-

òîê [45, 46]. Àíàëîãè÷íûé, íî ìåíåå âûðàæåííûé

ýôôåêò íàáëþäàåòñÿ â ÒÂÊÏÃ è ÑÒ, â êëåòêàõ êî-

òîðûõ ýêñïðåññèðîâàíû ïðåèìóùåñòâåííî β
1
-àä-

ðåíîðåöåïòîðû. Íà æèâîòíûõ ñ ìîäåëüþ íåéðî-

ãåííîé ïî÷å÷íîé ÀÃ óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîñòîÿííàÿ

ãèïåðàêòèâíîñòü ÑÍÑ âåäåò ê èçáûòî÷íîìó óâå-

ëè÷åíèþ ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ â ÏÊ, êîòîðîå ñâÿçà-

íî ñ ïåðåìåùåíèåì áåëêîâ, âûïîëíÿþùèõ ôóíê-

öèþ àïèêàëüíîãî Na+/H+-îáìåííèêà, èç ñóáàïèêàëü-

íûõ ýíäîñîì â ìåìáðàíû ùåòî÷íîé êàåìêè [47].

Ïîêàçàíî òàêæå, ÷òî äëèòåëüíàÿ ñèìïàòè÷åñêàÿ

ñòèìóëÿöèÿ β
1
-àäðåíîðåöåïòîðîâ ýïèòåëèÿ ïî÷å÷-

íûõ êàíàëüöåâ ñîïðîâîæäàåòñÿ óâåëè÷åíèåì ñèí-

òåçà è ãèïåðýêñïðåññèåé áåëêîâ, îñóùåñòâëÿþùèõ

êîòðàíñïîðò Na+, K+ è 2Cl– â àïèêàëüíûõ ìåìáðà-

íàõ êëåòîê ÒÂÊÏÃ [48].
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Â ñâÿçè ñ ýòèì ìîæíî ïîëàãàòü, ÷òî ïîäàâëå-

íèå ïðåññîðíîãî íàòðèéóðåçà, ñïîñîáñòâóþùåå ïðè

ÕÏÍ ïîâûøåíèþ ÀÄ, ïî êðàéíåé ìåðå ÷àñòè÷íî

ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì àêòèâíîñòè ÑÍÑ, êîòîðàÿ

ïîääåðæèâàåò èçáûòî÷íóþ ðåàáñîðáöèþ íàòðèÿ â

ÏÊ è ðàçâîäÿùåì ñåãìåíòå ÒÂÊÏÃ.

Ïî÷å÷íàÿ ýíäîòåëèíîâàÿ ñèñòåìà

Ïî÷å÷íàÿ ÝÒ-ñèñòåìà ñîñòîèò èç ôóíêöèîíàëü-

íî ñâÿçàííûõ ìåæäó ñîáîé ñîñóäèñòîé è òêàíåâîé

ÝÒ-ñèñòåì, ãåíåðèðóþùèõ ýíäîòåëèí-1 (ÝÒ-1),

îñíîâíîé ýôôåêòîðíûé ïåïòèä ÝÒ-ñèñòåìû, â ýí-

äîòåëèè ñîñóäîâ, êëóáî÷êàõ, êëåòêàõ íåôðîíà è

äðóãèõ êëåòî÷íûõ ñòðóêòóðàõ ïî÷å÷íîé òêàíè. ÝÒ-

1, â îòëè÷èå îò ïðîðåíèíà è ðåíèíà, íå íàêàïëèâà-

åòñÿ â ñåêðåòîðíûõ ãðàíóëàõ, à îáðàçóåòñÿ â òå÷å-

íèå íåñêîëüêèõ ìèíóò ïîä âëèÿíèåì ðàçëè÷íûõ

ñòèìóëîâ íåïîñðåäñòâåííî íà ïîâåðõíîñòè êëåòîê,

äåéñòâóÿ çàòåì â êà÷åñòâå àóòîêðèííîãî è ïàðà-

êðèííîãî áèîëîãè÷åñêè àêòèâíîãî ïåïòèäà. Äåéñòâèå

ÝÒ-1 è äðóãèõ ïåïòèäîâ ýòîé ñèñòåìû ðåàëèçóåòñÿ

÷åðåç âîçáóæäåíèå ÅÒ
À
 è ÅÒ

Â
-ðåöåïòîðîâ, êîòîðûå

ëîêàëèçîâàíû â öèòîïëàçìàòè÷åñêèõ ìåìáðàíàõ

êëåòîê-ìèøåíåé. ÅÒ
À
-ðåöåïòîðû îïîñðåäóþò ñîñó-

äîñóæèâàþùåå, ìèòîãåííîå äåéñòâèå è äðóãèå ýô-

ôåêòû ÝÒ-ñèñòåìû â îñíîâíîì ñ ïîìîùüþ ôîñôî-

ëèïàçû Ñ ñ åå Ña2+-êàëüìîäóëèíîâîé è Ñ-êèíàçíîé

âåòâÿìè. Â ãðóïïå ÅÒ
Â
-ðåöåïòîðîâ âûäåëÿþò äâå

ðàçíîâèäíîñòè, èçâåñòíûå êàê ÅÒ
1Â

 è ÅÒ
2Â

, êîòîðûå

ðàçëè÷àþòñÿ ïî ñâîèì ôóíêöèîíàëüíûì ñâîéñòâàì.

Ïîñëåäíèå ýêñïðåññèðîâàíû â ãëàäêîé ìóñêóëàòó-

ðå ñîñóäîâ è ñïîñîáíû, ïîäîáíî ÅÒ
À
-ðåöåïòîðàì,

âûçûâàòü äëèòåëüíóþ âàçîêîíñòðèêöèþ. ÅÒ
1Â

-ðå-

öåïòîðû, íàïðîòèâ, îïîñðåäóþò çàâèñèìóþ îò ÝÒ-

1 âàçîäèëàòàöèþ, êîòîðàÿ îáóñëîâëåíà âûñâîáîæ-

äåíèåì îêñèäà àçîòà (NO) è ïðîñòàãëàíäèíà I
2
 èç

ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê ñîñóäîâ (49).

Ñîñòàâíîé ÷àñòüþ ïî÷å÷íîé òêàíåâîé ÝÒ-ñèñ-

òåìû ÿâëÿåòñÿ êàíàëüöåâàÿ ÝÒ-ñèñòåìà, êîíòðî-

ëèðóþùàÿ ðåàáñîðáöèþ íàòðèÿ è âîäû â äèñòàëü-

íûõ ñåãìåíòàõ íåôðîíà. Àâòîðàäèîãðàôè÷åñêèå è

äðóãèå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ÝÒ-1 íàè-

áîëåå èíòåíñèâíî ñèíòåçèðóåòñÿ â êëåòêàõ ÒÂÊÏÃ

è, îñîáåííî, ÑÒ, ðàñïîëàãàþùèõñÿ âî âíóòðåííåé

çîíå ìîçãîâîãî ñëîÿ. Àíàëîãè÷íûì îáðàçîì â êëåò-

êàõ íåôðîíà ðàñïðåäåëÿþòñÿ è ÅÒ-ðåöåïòîðû, ñðå-

äè êîòîðûõ â îáû÷íûõ óñëîâèÿõ ïðåîáëàäàþò ðå-

öåïòîðû ÅÒ
Â
-ïîäòèïà [50]. Ýòè ðåöåïòîðû ñîïðÿ-

æåíû ñ êëåòî÷íîé ñèñòåìîé L-àðãèíèí-NO è

îïîñðåäóþò èíãèáèðóþùåå äåéñòâèå ôèçèîëîãè-

÷åñêèõ êîíöåíòðàöèé ÝÒ-1 íà òðàíñïîðò íàòðèÿ â

ÒÂÊÏÃ è ÑÒ, ëîêàëèçîâàííûõ â òêàíè ìîçãîâîãî

èíòåðñòèöèÿ [51, 52]. Áëàãîäàðÿ ýòîìó ôèçèîëîãè-

÷åñêèé óðîâåíü àêòèâíîñòè êàíàëüöåâîé ÝÒ-ñèñ-

òåìû ó÷àñòâóåò â ïîääåðæàíèè íîðìàëüíîãî âîä-

íî-ñîëåâîãî áàëàíñà, ïðåïÿòñòâóÿ èçáûòî÷íîé çà-

äåðæêå íàòðèÿ è æèäêîñòè â îðãàíèçìå.

ÝÒ-1, â îòëè÷èå îò Àíã II, íå ÿâëÿåòñÿ öèðêóëè-

ðóþùèì ïåïòèäîì, áëàãîäàðÿ ÷åìó äèñðåãóëÿòîð-

íûå ñäâèãè â ÝÒ-ñèñòåìå ðàçâèâàþòñÿ ïðåèìóùå-

ñòâåííî íà óðîâíå îòäåëüíûõ îðãàíîâ, õîòÿ è ìî-

ãóò áûòü ñâÿçàíû ìåæäó ñîáîé. Òåì íå ìåíåå, ó

ìíîãèõ ãèïåðòåíçèâíûõ áîëüíûõ ñ ÕÁÏ, èìåþùèõ

íîðìàëüíóþ è, îñîáåííî, ñíèæåííóþ àêòèâíîñòü

öèðêóëèðóþùåé ÐÀÀÑ, â ïëàçìå êðîâè îòìå÷àåò-

ñÿ ïîâûøåííàÿ êîíöåíòðàöèÿ ýòîãî ïåïòèäà. Ýòî

êàñàåòñÿ êàê ïàöèåíòîâ ñ âûðàæåííîé ÕÏÍ [53,

54], òàê è óðåìè÷åñêèõ áîëüíûõ, íàõîäÿùèõñÿ íà

äëèòåëüíîé ãåìîäèàëèçíîé òåðàïèè [55]. Ó òàêèõ

ïàöèåíòîâ çíà÷èòåëüíî âîçðàñòàåò òàêæå âûäåëå-

íèå ñ ìî÷îé ÝÒ-1, ÷òî ïðÿìî óêàçûâàåò íà îäíî-

âðåìåííîå óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè ïî÷å÷íîé òêà-

íåâîé ÝÒ-ñèñòåìû [54, 56].

Ñâåäåíèÿ î ïîâûøåííîé àêòèâíîñòè òêàíåâîé

ÝÒ-ñèñòåìû ïî÷åê ïðè íåôðîãåííîé ÀÃ íàøëè ïîä-

òâåðæäåíèå è íà êðûñàõ ñ ìîäåëüþ òÿæåëîé ÕÏÍ,

âûçâàííîé ñóáòîòàëüíîé íåôðýêòîìèåé. Ó òàêèõ

æèâîòíûõ ïîñëå íåáîëüøîãî ïåðèîäà ãèïåðàêòèâ-

íîñòè öèðêóëèðóþùåé ÐÀÀÑ óñòàíàâëèâàåòñÿ

ñòîéêàÿ íîðìî- èëè ãèïîðåíèíîâàÿ ñîëå÷óâñòâè-

òåëüíàÿ ÀÃ, êîòîðàÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ áûñòðî ïðî-

ãðåññèðóþùåé íåôðîïàòèåé, íàïîìèíàþùåé êîíå÷-

íóþ ñòàäèþ ÕÁÏ [57]. Õàðàêòåðíîé îñîáåííîñòüþ

ïîäîáíîé ÀÃ ÿâëÿåòñÿ àêòèâàöèÿ ñîñóäèñòîé ÝÒ-

ñèñòåìû, êîòîðàÿ íåïîñðåäñòâåííî ó÷àñòâóåò â

óâåëè÷åíèè òîíóñà ïåðèôåðè÷åñêèõ ñîñóäîâ è ïî-

âûøåíèè ÀÄ. Îäíîâðåìåííî â ïîâðåæäåííûõ ïî÷-

êàõ àêòèâèðóåòñÿ ãåí ïðåïðîÝÒ-1, âûçûâàþùèé óâå-

ëè÷åíèå ïðîäóêöèè ÝÒ-1 ñ ãèïåðýêñïðåññèåé ÅÒ
À
 è

ñíèæåíèåì êîëè÷åñòâà ÅÒ
Â
-ðåöåïòîðîâ â ðàçëè÷íûõ

ñòðóêòóðàõ ïî÷å÷íîé òêàíè. Äëèòåëüíîå ëå÷åíèå

óðåìè÷åñêèõ êðûñ àíòàãîíèñòàìè ÅÒ
À
-ðåöåïòîðîâ

íå òîëüêî ïðåïÿòñòâóåò ïîâûøåíèþ ÀÄ, íî è îêà-

çûâàåò âûðàæåííûé íåôðîïðîòåêòèâíûé ýôôåêò,

ïðîÿâëÿþùèéñÿ â ñíèæåíèè ïðîòåèíóðèè è ñîäåð-

æàíèÿ â êðîâè êðåàòèíèíà. Áëîêàòîðû ÅÒ
Â
-ðåöåï-

òîðîâ, íàïðîòèâ, îñëàáëÿþò àíòèãèïåðòåíçèâíîå äåé-

ñòâèå ýòèõ ïðåïàðàòîâ è èõ áëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå

íà ïðîãðåññèðîâàíèå ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê [58, 59].

Äèñðåãóëÿöèÿ ïî÷å÷íîé òêàíåâîé ÝÒ-ñèñòåìû,

âîçíèêàþùàÿ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ, òàêæå ìî-

æåò ó÷àñòâîâàòü â ìåõàíèçìå íàðóøåíèÿ îáðàáîò-

êè íàòðèÿ è ïîâûøåíèÿ ÀÄ ó ãèïåðòåíçèâíûõ áîëü-

íûõ ñ õðîíè÷åñêèìè çàáîëåâàíèÿìè ïî÷åê. Ýòîò

íåáëàãîïðèÿòíûé ýôôåêò ìîæåò áûòü ðåçóëüòàòîì

ãèïåðýêñïðåññèè â êëåòêàõ ïî÷å÷íûõ êàíàëüöåâ

ÅÒ
À
-ðåöåïòîðîâ, âîçáóæäåíèå êîòîðûõ ÝÒ-1 îêà-

çûâàåò ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå íà ðåàáñîðáöèþ



45

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2008. Том 12. №2.

íàòðèÿ â äèñòàëüíûõ ñåãìåíòàõ íåôðîíà [52]. Íå

èñêëþ÷åíî, ÷òî â ýòîò ìåõàíèçì âîâëåêàþòñÿ òàê-

æå è ÅÒ
Â
-ðåöåïòîðû ÑÒ, ñíèæåíèå ýêñïðåññèè èëè

ïîäàâëåíèå àêòèâíîñòè êîòîðûõ âåäåò ê çàäåðæêå

íàòðèÿ â îðãàíèçìå è ðàçâèòèþ ñîëå÷óâñòâèòåëü-

íîé ÀÃ [60–62].

Ïåðâîíà÷àëüíûå äàííûå, ïîëó÷åííûå â êðàò-

êîñðî÷íûõ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ, ïîäòâåð-

æäàþò äîñòàòî÷íî âûñîêóþ àíòèãèïåðòåíçèâíóþ

è ïîòåíöèàëüíî íåôðîïðîòåêòèâíóþ àêòèâíîñòü ñå-

ëåêòèâíûõ è íåñåëåêòèâíûõ áëîêàòîðîâ ÅÒ
À
-ðåöåï-

òîðîâ ó ãèïåðòåíçèâíûõ áîëüíûõ ñ âûðàæåííîé

ÕÏÍ [53, 63].

Çàêëþ÷åíèå

Àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòîíèÿ ó áîëüíûõ ñ õðîíè-

÷åñêèìè ïî÷å÷íûìè çàáîëåâàíèÿìè ÿâëÿåòñÿ

ñëåäñòâèåì ïîâðåæäåíèÿ è íàðóøåíèÿ ôóíêöèè

ïî÷åê, ó÷àñòâóþùèõ â ïîääåðæàíèè âîäíî-ñîëåâîãî

è öèðêóëÿòîðíîãî ãîìåîñòàçà îðãàíèçìà.

Ïðîãðåññèðóþùåå ïîâðåæäåíèå ïî÷å÷íîé òêàíè,

ïîìèìî àêòèâàöèè öèðêóëèðóþùåé ÐÀÀÑ, õàðàêòåð-

íîé äëÿ ãèïåððåíèíîâîé ôîðìû íåôðîãåííîé ÀÃ, âû-

çûâàåò ðåôëåêòîðíóþ ñòèìóëÿöèþ öåíòðàëüíûõ

ñòðóêòóð ÑÍÑ, êîòîðàÿ âåäåò ê íàðàñòàþùåìó óâå-

ëè÷åíèþ ñèìïàòè÷åñêèõ âëèÿíèé íà ñåðäå÷íî-ñîñó-

äèñòóþ ñèñòåìó è ïî÷êè. Õàðàêòåðíîé ÷åðòîé íåé-

ðîãóìîðàëüíîãî ñòàòóñà áîëüíûõ ñ íîðìî- è, îñîáåí-

íî, ãèïîðåíèíîâîé ôîðìîé íåôðîãåííîé ÀÃ ÿâëÿåòñÿ

ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè ÝÒ-ñèñòåìû ñîñóäîâ.

Ôîðìèðîâàíèå â ïî÷êàõ äèñáàëàíñà íåéðîãó-

ìîðàëüíûõ ñèñòåì ñîïðîâîæäàåòñÿ èçáûòî÷íîé

ñòèìóëÿöèåé ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ, êîòîðàÿ íå òîëüêî

ïîäàâëÿåò ìåõàíèçì ïðåññîðíîãî íàòðèéóðåçà, ñïî-

ñîáñòâóÿ ñòàáèëèçàöèè ÀÄ íà áîëåå âûñîêîì óðîâ-

íå, íî è âûçûâàåò çàäåðæêó åãî â îðãàíèçìå, îáåñ-

ïå÷èâàÿ ðàçâèòèå îáúåìçàâèñèìîé, ñîëå÷óâñòâè-

òåëüíîé ÀÃ. Ïàòîãåíåòè÷åñêèìè ôàêòîðàìè,

ó÷àñòâóþùèìè â íàðóøåíèè îáðàáîòêè íàòðèÿ ïî÷-

êàìè ïðè âñåõ ôîðìàõ íåôðîãåííîé ÀÃ, ÿâëÿþòñÿ

ãèïåðàêòèâíîñòü ÑÍÑ, âòîðè÷íûé ãèïåðàëüäîñòå-

ðîíèçì è òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîå âîñïàëåíèå, âå-

äóùåå ê àêòèâàöèè êàíàëüöåâîé ÐÀÑ è óâåëè÷å-

íèþ ðåàáñîðáöèè íàòðèÿ â ïðîêñèìàëüíûõ êàíàëü-

öàõ. Ïðè ãèïîðåíèíîâîé ôîðìå íåôðîãåííîé ÀÃ â

ìåõàíèçì çàäåðæêè íàòðèÿ íà ïîçäíèõ ñòàäèÿõ

ÕÁÏ ìîæåò âêëþ÷àòüñÿ òàêæå äèñðåãóëÿöèÿ êà-

íàëüöåâîé ÝÒ-ñèñòåìû, êîòîðàÿ ñïîñîáñòâóåò óâå-

ëè÷åíèþ ðåàáñîðáöèè ýòîãî èîíà â äèñòàëüíûõ

ñåãìåíòàõ íåôðîíà.
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ВВЕДЕНИЕ

Ñðåäè ïðèîáðåòåííûõ çàáîëåâàíèé ïî÷åê ó äå-

òåé ãëîìåðóëîíåôðèò (ÃÍ) çàíèìàåò âòîðîå ìåñòî

ïîñëå èíôåêöèè ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé. Îí ñëóæèò
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ВЛИЯНИЕ ОМАКОРА НА ПОКАЗАТЕЛИ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА
У ДЕТЕЙ, СТРАДАЮЩИХ ГЛОМЕРУЛОНЕФРИТОМ
С НЕФРОТИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ

R.Kh. Umarov, K.Z. Yakhyaeva, F.Kh. Inoyatova

THE INFLUENCE OF OMAKOR ON THE INDICES OF LIPID METABOLISM
IN CHILDREN HAVING GLOMERULONEPHRITIS WITH NEPHRITIC
SYNDROME
1 Кафедрa детских болезней, неонатологии и медицинской генетики Ташкентской медицинской академии, 2кафедра биоорганической
и биологической химии Ташкентской медицинской академии, Узбекистан

РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬЮ ИССЛЕДОВАНИЯ была оценка действия омакора на показатели липидного обмена у детей с нефротической
формой (НФ) хронического гломерулонефрита (ХГН). ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследованы 62 больных детей (34 мальчи�
ка и 28 девочек) с НФ ХГН, средний возраст – 11,6± 0,17 года, давность заболевания – 4,31±0,31 года. У 13 детей были
нарушения функции почек. 38 больных 1�й группы получали стандартную терапию; 24 больных 2�й группы на фоне стандар�
тной терапии принимали омакор по 1 капсуле 1 раз в день (утром, после еды) в течение 15 дней. Показатели липидного
спектра оценивали на биохимическом автоанализаторе «Daytona» фирмы Randox. РЕЗУЛЬТАТЫ. При включении омакора в
комплекс стандартной терапии содержание общего холестерина (ОХС) у детей с сохранной и нарушенной функцией почек
по сравнению с исходными значениями достоверно уменьшилось соответственно в 1,2 и 1,4 раза, триглицеридов (ТГ) – в
1,24 и 1,23 раза, холестерина липопротеидов низкой плотности (ХС�ЛПНП) – в 1,32 и 1,64 раза. Уровень холестерина
липопротеидов очень низкой плотности (ХС�ЛПОНП) имел тенденцию к снижению, холестерина липопротеидов высокой
плотности (ХС�ЛПВП) – к повышению. Такие изменения в липидном спектре сыворотки крови больных способствовали
снижению коэффициента атерогенности до 3,26±0,15 и 3,29±0,83. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Стандартная терапия НФ ХГН не оказы�
вает существенного влияния на дислипопротеидемию. Включение в стандартную терапию омакора способствовало дос�
товерному снижению уровня ТГ, ОХС, ХС�ЛПОНП и ХС�ЛПНП и, как следствие, коэффициента атерогенности.

Ключевые слова: хронический гломерулонефрит, дети, нефротический синдром, омакор, липидный обмен.

ABSTRACT
THE AIM of the work was to assess effects of Omakor on the indices of lipid metabolism in children having glomerulonephritis
with nephritic form (NF) of chronic glomerulonephritis (CGN). PATIENTS AND METHODS. Examinations were performed on 62 sick
children (34 boys and 28 girls) with NF CGN, mean age 11,6±0, 17 years, prescription of the disease 4,31±0,31 years.In 13 children
there were impaired functions of the kidneys. In the first group 38 children were given standard therapy; 24 children of the second
group were given Omakor 1 capsule a day (in the morning after meal) during 15 days against the background of standard therapy.
Indicators of the lipid specter were estimated with a biochemical autoanalyzer «Daytona» from Randox. RESULTS. Inclusion of
Omakor in the complex of standard therapy resulted in a reliable decrease of total cholecterol (TCS) in children with the saved and
impaired function of kidneys as compared with the initial values the1.2 and 1.4 times respectively, triglyceride (TG) – 1.24 and 1.23
times, cholesterol of lipoproteins of low density (CS�LPLD) – 1.32 and 1.64 times. The level of cholesterol of very low density
lipoproteins (CS VLDL) had a tendency to decrease, cholesterole of high density lipoproteins (CS HDL) to increase. Such alterations
in the patients’ l.ipid specter of blood serum promoted decreased coefficient of atherogenicity to 3.26± 0.15 and 3.29±0.83.
CONCLUSION. Standard therapyNF CGN fails to substantially influence on dyslipoproteidemia. Inclusion of Omakor in the standard
therapy promoted a reliably decreased levels of TG, TCS, CS �VLDL and CS –HDL, and as a consequence, atherogeneity coefficient.

Key words: chronic glomeru;lonephritis, children, nephritic syndrome, Omakor, lipid metabolism.

âåäóùåé ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé

íåäîñòàòî÷íîñòè (ÕÏÍ). Íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåí-

íîé ôîðìîé ÃÍ ÿâëÿåòñÿ íåôðîòè÷åñêèé ñèíäðîì

(ÍÑ) [1], êîòîðûé çíà÷èòåëüíî ñíèæàåò àäàïòàöè-

îííûå âîçìîæíîñòè îðãàíèçìà äåòåé [2].

Â ïîñëåäíèå ãîäû ïðîãðåññèðîâàíèå õðîíè÷åñ-

êîãî ãëîìåðóëîíåôðèòà (ÕÃÍ) ðàññìàòðèâàåòñÿ ñ
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ñòåðîèäû, ãåïàðèí, êóðàíòèë, äèóðåòèêè è äðóãèå

ñèìïòîìàòè÷åñêèå ñðåäñòâà. Ïðè ÷àñòî ðåöèäè-

âèðóþùèõ âàðèàíòàõ òå÷åíèÿ äîïîëíèòåëüíî íà-

çíà÷àëè öèòîñòàòè÷åñêèå ïðåïàðàòû â îáùåïðèíÿ-

òûõ äîçàõ. Äëÿ îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè îìàêîðà

áîëüíûå áûëè ðàçäåëåíû íà 2 ñîïîñòàâèìûå ãðóï-

ïû: 38 áîëüíûõ 1-é ãðóïïû ïîëó÷àëè ñòàíäàðòíóþ

òåðàïèþ; 24 ïàöèåíòà 2-é ãðóïïû íà ôîíå ñòàíäàð-

òíîé òåðàïèè ïðèíèìàëè îìàêîð ïî 1 êàïñóëå 1 ðàç

â äåíü (óòðîì, ïîñëå åäû) â òå÷åíèå 15 äíåé. Êîí-

òðîëåì ñëóæèëè ïîêàçàòåëè ëèïèäíîãî îáìåíà 20

çäîðîâûõ äåòåé òîãî æå âîçðàñòà.

Íàðÿäó ñ îáùåïðèíÿòûìè êëèíèêî-ëàáîðàòîð-

íûìè èññëåäîâàíèÿìè, ó âñåõ äåòåé îïðåäåëÿëè

êîíöåíòðàöèþ îáùåãî õîëåñòåðèíà (ÎÕÑ), òðèãëè-

öåðèäîâ (ÒÃ) è õîëåñòåðèíà ëèïîïðîòåèäîâ âûñî-

êîé ïëîòíîñòè (ÕÑ-ËÏÂÏ) â ñûâîðîòêå êðîâè íà

áèîõèìè÷åñêîì àâòîàíàëèçàòîðå «Daytona» ôèð-

ìû Randox. Óðîâíè õîëåñòåðèíà ëèïîïðîòåèäîâ

î÷åíü íèçêîé ïëîòíîñòè (ÕÑ-ËÏÎÍÏ) è õîëåñòå-

ðèíà ëèïîïðîòåèäîâ íèçêîé ïëîòíîñòè (ÕÑ-ËÏÍÏ)

ïîëó÷åíû ðàñ÷åòíûì ïóòåì ïî îáùåïðèíÿòûì ôîð-

ìóëàì Ôðèäâàëüäà (1972). Äëÿ îïðåäåëåíèÿ àòå-

ðîãåííîñòè ðàññ÷èòûâàëè ïîêàçàòåëü êîýôôèöèåíòà

àòåðîãåííîñòè (ÊÀ), ïðåäëîæåííûé À.Í. Êëèìî-

âûì (1977). Öèôðîâîé ìàòåðèàë îáðàáîòàí ìåòî-

äîì âàðèàöèîííîé ñòàòèñòèêè.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Â ëèïèäîãðàììàõ ó âñåõ áîëüíûõ ÍÔ ÕÃÍ ðå-

ãèñòðèðîâàëîñü ïîâûøåíèå â ñûâîðîòêå êðîâè ñî-

äåðæàíèÿ ÎÕÑ, òðèãëèöåðèäîâ, ÕÑ ËÏÍÏ è ÕÑ

ËÏÎÍÏ. Âûðàæåííîñòü ýòèõ èçìåíåíèé çàâèñåëà

îò òÿæåñòè òå÷åíèÿ ãëîìåðóëîíåôðèòà è ñîõðàí-

íîñòè ôóíêöèé ïî÷åê. Òàê, ñîäåðæàíèå ÎÕÑ ó áîëü-

íûõ ñ ñîõðàííîé ôóíêöèåé ïî÷åê è ó ïàöèåíòîâ ñ

ïðèçíàêàìè ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìî âîçðàñòàëî ñîîòâåòñòâåííî â 1,86 è

2 ðàçà (òàáëèöà). Áîëåå âûðàæåíî – ñîîòâåòñòâåí-

íî â 2,46 è 2,55 ðàçà (Ð<0,001) – óâåëè÷èâàëñÿ óðî-

âåíüá ÒÃ. Ñîäåðæàíèå ÕÑ-ËÏÎÍÏ è ÕÑ-ËÏÍÏ ó

áîëüíûõ ñ ñîõðàííîé ôóíêöèåé ïî÷åê âîçðîñëî â

2,4 è 2,18 ðàçà, à ó ïàöèåíòîâ ñ íàðóøåííîé ôóíê-

öèåé ïî÷åê – â 2,5 è 2,34 ðàçà. Íàðÿäó ñ ýòèì îòìå-

÷àëàñü òåíäåíöèÿ ê óâåëè÷åíèþ êîëè÷åñòâà ÕÑ-

ËÏÂÏ, ÷òî áûëî ñâÿçàíî ñ ðàçíîíàïðàâëåííûìè

èçìåíåíèÿìè ýòîãî ïîêàçàòåëÿ. Òàê, èç 62 äåòåé ñ

ÍÔ ÕÃÍ ó 14 ýòîò ïîêàçàòåëü ñíèçèëñÿ â 1,5–1,3

ðàçà, ó 42 íàáëþäàëàñü òåíäåíöèÿ ê åãî óâåëè÷å-

íèþ, à ó îñòàëüíûõ îí îñòàâàëñÿ â ïðåäåëàõ íîð-

ìàòèâíûõ çíà÷åíèé. Òàêèå èçìåíåíèÿ çàêîíîìåð-

íî ïðèâîäèëè ê çíà÷èòåëüíîìó ïîâûøåíèþ ÊÀ: â

2,1 ðàçà ó áîëüíûõ ñ ñîõðàííîé è â 2 ðàçà ó ïàöèåí-

òîâ ñ íàðóøåííîé ôóíêöèåé ïî÷åê, ÷òî ñâèäåòåëü-

ïîçèöèè âîçäåéñòâèÿ êîìïëåêñà ìîäèôèöèðóåìûõ

è íåìîäèôèöèðóåìûõ ôàêòîðîâ, ñðåäè êîòîðûõ

îñîáîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ âûñîêîé àêòèâíîñòè

çàáîëåâàíèÿ, ñèñòåìíîé è èíòðàãëîìåðóëÿðíîé ãè-

ïåðòåíçèè, ãèïåðôèëüòðàöèè, ãèïåðëèïèäåìèè, ïðî-

òåèíóðèè, òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîìó ñêëåðîçó [3-

5]. Ãèïåðêîàãóëÿöèÿ è âûðàæåííàÿ ëèïèäåìèÿ, êàê

ïðîÿâëåíèÿ ÍÑ, ñîçäàþò ðåàëüíûå ïðåäïîñûëêè

äëÿ ðàçâèòèÿ ãëîìåðóëîñêëåðîçà è õðîíè÷åñêîé

ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè [6], ÷òî îáóñëîâëèâàåò

íåîáõîäèìîñòü ïîèñêà ýôôåêòèâíûõ ñïîñîáîâ êîð-

ðåêöèè ýòèõ ñäâèãîâ. Â ýòîì ïëàíå ïåðñïåêòèâíûì

ÿâëÿåòñÿ ïðåïàðàò îìàêîðà (Solvay Pharma), ãèïî-

ëèïèäåìè÷åñêîå äåéñòâèå êîòîðîãî îáóñëîâëåíî

çàäåðæêîé ñèíòåçà ëèïîïðîòåèäîâ î÷åíü íèçêîé

ïëîòíîñòè è óñèëåíèåì èõ îêèñëåíèÿ â ïåðîêñèñî-

ìàõ. Â åãî ñîñòàâ âõîäÿò îìåãà-3, äîêîçàãåêñàå-

íîâàÿ è ýéêîçàïåíòîåíîâàÿ êèñëîòû, âèòàìèí Å.

Äðóãèì ïðåèìóùåñòâîì îìàêîðà ÿâëÿåòñÿ åãî ñïî-

ñîáíîñòü âëèÿòü íà àãðåãàöèîííóþ àêòèâíîñòü

òðîìáîöèòîâ ïóòåì ñíèæåíèÿ óðîâíÿ òðîìáîêñà-

íà À
2
 [7,8].

Â ëèòåðàòóðå ìû íå âñòðåòèëè ñîîáùåíèé î

ïðèìåíåíèè îìàêîðà ó áîëüíûõ ñ íåôðîòè÷åñêîé

ôîðìîé (ÍÔ) ÕÃÍ, ÷òî ïîñëóæèëî îñíîâàíèåì äëÿ

âûïîëíåíèÿ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Ïîä íàáëþäåíèåì íàõîäèëèñü 62 ðåáåíêà (34

ìàëü÷èêà è 28 äåâî÷åê) ñ ÍÔ ÕÃÍ. Ñðåäíèé âîç-

ðàñò áîëüíûõ – 11,6 0,17 ãîäà, Äàâíîñòü çàáîëåâà-

íèÿ – 4,31 0,31 ãîäà. Ó 72% îáñëåäîâàííûõ ðåöè-

äèâ çàáîëåâàíèÿ áûë ñïðîâîöèðîâàí èíôåêöèåé, ó

16% – ñíèæåíèåì äîçû ãîðìîíà èëè èçìåíåíèåì

ñõåìû ëå÷åíèÿ, ó 4% ïðè÷èííî-çíà÷èìûé ôàêòîð

âûÿâèòü íå óäàëîñü. Âî âñåõ ñëó÷àÿõ äèàãíîç áûë

ïîäòâåðæäåí ðåçóëüòàòàìè ïîëíîãî êëèíèêî-ëàáî-

ðàòîðíîãî îáñëåäîâàíèÿ, ïðîâåäåííîãî â óñëîâèÿõ

äåòñêîãî íåôðîëîãè÷åñêîãî îòäåëåíèÿ 1-é êëèíèêè

Òàøêåíòñêîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè. Ó 49 äåòåé

ôóíêöèÿ ïî÷åê áûëà ñîõðàíåíà, ó 13 îòìå÷àëîñü

åå íàðóøåíèå. Îáîñòðåíèå çàáîëåâàíèÿ äèàãíîñ-

òèðîâàëè ïðè ñóòî÷íîé ïðîòåèíóðèè áîëåå 4 ìã/ì2.

Ó 80,6% îáñëåäîâàííûõ îòåêè áûëè óìåðåííûìè,

ó 12 äåòåé íàáëþäàëàñü àíàñàðêà. Ãèïîàëüáóìè-

íåìèÿ è ãèïåðëèïèäåìèÿ èìåëè ìåñòî ó âñåõ áîëü-

íûõ, ó 50% îòìå÷àëàñü ãåïàòîìåãàëèÿ ðàçëè÷íîé

ñòåïåíè âûðàæåííîñòè. Ñ ó÷åòîì âûðàæåííîñòè

êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé áîëüíûå áûëè

ðàñïðåäåëåíû ñëåäóþùèì îáðàçîì: ñ òÿæåëûì

òå÷åíèåì – 19 (30,6%), ñðåäíåòÿæåëûì – 43

(69,4%).

Âñåì áîëüíûì ïðîâîäèëàñü ñòàíäàðòíàÿ ïàòî-

ãåíåòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ, âêëþ÷àþùàÿ ãëþêîêîðòèêî-
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ñòâîâàëî î íàëè÷èè êîìáèíèðîâàííîãî òèïà ãèïåð-

ëèïèäåìèè. Ýòè èçìåíåíèÿ ñîâïàäàëè ñ âûðàæåí-

íîñòüþ ãèïåðôèáðèíîãåíåìèè, íàáëþäàåìîé ó îá-

ñëåäîâàííûõ íàìè äåòåé.

Íà 14–15-å ñóòêè ñòàíäàðòíîé òåðàïèè ñîñòî-

ÿíèå ñðåäíåé òÿæåñòè, ãîëîâíûå áîëè, ñëàáîñòü,

îòåêè íà ëèöå è îëèãóðèÿ îòìå÷àëèñü ó 80,6; 32,3;

51,6; 29 è 19,3% èç 31 áîëüíîãî ñ ÍÔ ÕÃÍ ñ ñî-

õðàííîé ôóíêöèåé ïî÷åê. Èç 7 áîëüíûõ ñ íàðóøåí-

íîé ôóíêöèåé ïî÷åê òÿæåëîå ñîñòîÿíèå ñîõðàíÿ-

ëîñü ó 1, ó îñòàëüíûõ áûëî ñðåäíåé òÿæåñòè. Íà

ñëàáîñòü æàëîâàëèñü âñå 7 áîëüíûõ, îòåêè íà ëèöå

è íîãàõ – 5, îëèãóðèþ – 3. Íåñìîòðÿ íà íåêîòîðîå

óëó÷øåíèå ïîêàçàòåëåé ëèïèäîãðàìì óðîâåíü ÎÕÑ

è ÒÃ ïðåâûøàë íîðìàòèâíûå çíà÷åíèÿ â 1,68 è 2,22

ðàçà ó äåòåé ñ ñîõðàííîé è â 1,63 è 2,23 ðàçà – ïðè

íàðóøåííîé ôóíêöèè ïî÷åê. Ñîäåðæàíèå ÕÑ-

ËÏÎÍÏ èìåëî òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ, òîãäà êàê

óðîâåíü ÕÑ-ËÏÍÏ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî óìåíü-

øàëñÿ ñîîòâåòñòâåííî â 1,2 è 1,36 ðàçà. Êîíöåíò-

ðàöèÿ ÕÑ-ËÏÂÏ ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿëàñü. ÊÀ

îñòàâàëñÿ âûñîêèì, ñîñòàâëÿÿ ñîîòâåòñòâåííî 4,57

0,31 è 3,65 0,46.

Ñëåäîâàòåëüíî, ìîæíî ñêàçàòü, ÷òî ñòàíäàðò-

íàÿ òåðàïèÿ ÍÔ ÕÃÍ íå îêàçûâàåò êîððèãèðóþ-

ùåãî âëèÿíèÿ íà ëèïèäíûé ñïåêòð ñûâîðîòêè êðî-

âè, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ ñîõðàíåíèåì âûñîêèõ çíà÷å-

íèé âñåõ ôðàêöèé ÕÑ, óðîâíÿ ÒÃ è ÊÀ. Ýòî äèêòóåò

íåîáõîäèìîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ïðåïàðàòîâ ãèïîëè-

ïèäåìè÷åñêîãî äåéñòâèÿ.

Äåéñòâèòåëüíî, ïðèåì îìàêîðà ïî 1 êàïñóëå 1

ðàçà â äåíü ïîñëå åäû â êîìïëåêñå ñî ñòàíäàðòíîé

òåðàïèåé áîëåå âûðàæåíî ñíèæàë óðîâåíü ÕÑ è ÒÃ.

Òàê, â ãðóïïàõ áîëüíûõ äåòåé ñ ñîõðàííîé è íàðó-

øåííîé ôóíêöèåé

ïî÷åê ñîäåðæàíèå

ÎÕÑ äîñòîâåðíî

óìåíüøèëîñü îò-

íîñèòåëüíî èñõîä-

íûõ ïîêàçàòåëåé

ñîîòâåòñòâåííî â

1,2 è 1,4 ðàçà, ÒÃ –

â 1,24 è 1,23 ðàçà,

ÕÑ-ËÏÍÏ – â 1,32

è 1,64 ðàçà. Çíà÷å-

íèÿ ÕÑ-ËÏÎÍÏ

èìåëè òåíäåíöèþ

ê ñíèæåíèþ, ÕÑ-

ËÏÂÏ – òåíäåí-

öèþ ê ïîâûøåíèþ.

Òàêèå èçìåíåíèÿ â

ëèïèäíîì ñïåêòðå

ñûâîðîòêè êðîâè

áîëüíûõ ïðèâåëè ê

ñíèæåíèþ ÊÀ äî 3,26 0,15 è 3,29 0,83. Íàáëþäà-

ëàñü îò÷åòëèâàÿ òåíäåíöèÿ ê óìåíüøåíèþ êîíöåí-

òðàöèè ÎÕÑ, õîëåñòåðèíà â ëèïîïðîòåèäàõ î÷åíü

íèçêîé è íèçêîé ïëîòíîñòè, ÒÃ â ñûâîðîòêå êðîâè

ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè äåòåé, ïîëó÷àâøèõ

ñòàíäàðòíîå ëå÷åíèå. Âèäèìî, ïðèåì îìàêîðà â

òå÷åíèå 15 äíåé íåäîñòàòî÷íî, äëÿ áîëåå âûðà-

æåííîé êîððåêöèè ëèïèäíîãî îáìåíà ó äåòåé ñ ÍÔ

ÕÃÍ öåëåñîîáðàçíî ââåäåíèå åãî â òå÷åíèå 1–2

ìåñÿöåâ.

Îìàêîð ñóùåñòâåííî íå âëèÿë íà êëèíè÷åñêèå

ñèìïòîìû çàáîëåâàíèÿ. Èç 24 áîëüíûõ ñîñòîÿíèå

ñðåäíåé òÿæåñòè îòìå÷àëîñü ó 16 (66,7%), ãîëîâ-

íàÿ áîëü, ñëàáîñòü, îòåêè íà ëèöå è îëèãóðèè ñî-

õðàíÿëèñü ó 16,7; 37,5; 20,8 è 25% áîëüíûõ, ÷òî â

öåëîì ñîîòâåòñòâóåò ïîêàçàòåëÿì áîëüíûõ, ïîëó-

÷àâøèõ ñòàíäàðòíóþ òåðàïèþ.

ОБСУЖДЕНИЕ

Íàðóøåíèÿ ëèïèäíîãî îáìåíà ó áîëüíûõ ñ çà-

áîëåâàíèÿìè ïî÷åê â ëèòåðàòóðå îáñóæäàëèñü íåî-

äíîêðàòíî. ×àùå âñåãî ãèïåðëèïèäåìèþ ðàññìàò-

ðèâàþò êàê âòîðè÷íîå íàðóøåíèå, âîçíèêàþùåå â

ðåçóëüòàòå èçìåíåíèÿ ôèëüòðàöèîííîé ôóíêöèè

ïî÷åê, äåôåêòà ôóíêöèé êàíàëüöåâîãî ýïèòåëèÿ èëè

ìåæóòî÷íîãî îáìåíà ëèïèäîâ â ïî÷êàõ. Ïðè ýòîì

óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ÎÕÑ è ÒÃ ñîîòâåòñòâóåò òÿæå-

ñòè êëèíè÷åñêîãî òå÷åíèÿ, áîëåå âûðàæåíî ïðè

íåôðîòè÷åñêîì ñèíäðîìå, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçà-

íî ñ ïðîãðåññèðîâàíèåì àòåðîãåííûõ ïðîöåññîâ

[9]. Âûðàæåííîå óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ÒÃ è

ËÏÎÍÏ ó áîëüíûõ ÍÔ ÕÃÍ â îñíîâíîì îáóñëîâ-

ëåíî óñèëåííûì ñèíòåçîì ÒÃ â ïå÷åíè è èõ ñåêðå-

öèåé â ñîñòàâå ËÏÎÍÏ. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, íèçêàÿ

Показатели липидограммы у детей с НФ ХГН до и после лечения, X± m

Показатель Контрольная До лечения                  После лечения
группа (n=20) (n

1
=49, n

2
=13) Стандартная Стандартная + Омакор

(n1=31, n2=7) (n1=18, n2=6)

Общий холестерин, мг/дл 177,6±8,1 329,8±8,3а 298,3±7,7а,б 277,2±10,5а

353,9±31,8а 290,1±13,9а 254,3±3,2а,б

Триглицериды, мг/дл 120,9±9,4 297,9±8,8а 268,0±6,4а 240,4±12,7а

307,9±23,3а 269,4±8,2а 250,0±14,0а

ХС�ЛПВП, мг/дл 43,5±1,5 55,1±1,5а 59,7±2,9 65,9±2,7а

61,0±5,2а 66,1±7,4а 63,0±9,6б

ХС�ЛПОНП, мг/дл 24,8±1,9 59,6±1,7а 53,6±1,3а,б 48,1±2,5а,б

61,6±4,8а 53,9±1,6а,б 50,7±5,1а,б,в

ХС�ЛПНП, мг/дл 98,7±5,6 215,1±7,2а 185,0±7,1а 163,1±8,9а

231,3±27,6а 170,1±14,3а 141,3±12,1а,б

КА 2,6±0,16 5,39±0,24а 4,57±0,31а 3,26±0,15а

5,22±0,74а 3,65±0,46а 3,29±0,83а

Примечание: n
1
 – число больных с сохранной функцией почек, n

2
 – число больных с нарушенной

функцией почек; в числителе значения больных с сохранной функцией почек, в знаменателе – с
нарушенной функцией почек; а – P<0,05 по сравнению с данными здоровых детей, б – P<0,05 по
сравнению с данными до лечения, в – P<0,05 по сравнению с данными больных, получавших
стандартное лечение.
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àêòèâíîñòü ëèïîïðîòåèäëèïàçû çàìåäëÿåò óòèëè-

çàöèþ ËÏÎÍÏ è ËÏÍÏ, ÷òî ñïîñîáñòâóåò íàêîï-

ëåíèþ èõ â êðîâè. Â íîðìå ËÏÍÏ ñâÿçûâàþòñÿ ñ

ðåöåïòîðàìè, ïîãëîùàþòñÿ êëåòêàìè; âêëþ÷àþò-

ñÿ â ëèçîñîìû, ãäå áåëêè ðàçðóøàþòñÿ, à âûñâî-

áîäèâøèéñÿ ÕÑ ïîäàâëÿåò àêòèâíîñòü ãèäðîêèìå-

òèëãëóòàðèë-ÊîÀ-ðåäóêòàçû – îñíîâíîãî ôåðìåí-

òà ñèíòåçà ÕÑ [10]. Ïðè äåôèöèòå ðåöåïòîðîâ

àêòèâíîñòü ýòîãî ôåðìåíòà íå ïîäàâëÿåòñÿ, ÷òî

âåäåò ê ïîâûøåííîìó ñèíòåçó ÕÑ. Ïðè ýòîì ðàç-

âèâàåòñÿ II òèï ãèïåðëèïîïðîòåèäåìèé, õàðàêòåð-

íûé äëÿ ÍÑ, ïðè êîòîðîì ðåãèñòðèðóþòñÿ âûñî-

êèå çíà÷åíèÿ ÒÃ, ÎÕÑ, ÕÑ-ËÏÎÍÏ è ÕÑ-ËÏÍÏ.

Ñîãëàñíî äàííûì ëèòåðàòóðû [10], êîëè÷åñòâî

ÕÑ-ËÏÂÏ ïðè ïàòîëîãèè ïî÷åê ñíèæàåòñÿ. Îäíà-

êî ìû íàáëþäàëè åãî óìåíüøåíèå ëèøü ó ÷àñòè

áîëüíûõ, â îñíîâíîì æå îòìå÷àëàñü òåíäåíöèÿ ê

óâåëè÷åíèþ ýòîãî ïîêàçàòåëÿ. Åñëè ýòî ðàññìàò-

ðèâàòü ñ ïîçèöèè àíòèàòåðîãåííîñòè, òî ïîâûøå-

íèå óðîâíÿ ÕÑ-ËÏÂÏ ÿâëÿåòñÿ áëàãîïðèÿòíûì

ôàêòîðîì. Ïî ìíåíèþ Å.Â. Êîëìàêîâîé (1990), ïðè

õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèÿõ ïî÷åê íàðóøàåòñÿ óäà-

ëåíèå è/èëè ïðîèñõîäÿò ðàññòðîéñòâà êàòàáîëèç-

ìà ËÏÂÏ. Ñëåäóåò ñêàçàòü, ÷òî áåëêè ËÏÂÏ îá-

ëàäàþò ëåöèòèí-õîëåñòåðèí-àöèëòðàíñôåðàçíîé

àêòèâíîñòüþ, êàòàëèçèðóþò ýòåðèôèêàöèþ ñâîáîä-

íîãî õîëåñòåðèíà, íåéòðàëèçóÿ, òàêèì îáðàçîì,

àòåðîãåííûå ñâîéñòâà õîëåñòåðèíà. Îäíàêî íå-

ñìîòðÿ íà ñîõðàíåíèå ó áîëüíûõ ñ ÍÔ ÕÃÍ íîð-

ìàòèâíûõ çíà÷åíèé ÕÑ-ËÏÂÏ è îòíîñèòåëüíî âû-

ñîêîãî óðîâíÿ ÎÕÑ, ÕÑ-ËÏÎÍÏ è ÕÑ-ËÏÍÏ, îíà

íå ñïîñîáíà íåéòðàëèçîâàòü èõ, ÷òî, âèäèìî, è îï-

ðåäåëÿåò óâåëè÷åíèå ÊÀ ó íàøèõ ïàöèåíòîâ.

Ôàðìàêîòåðàïèÿ äèñëèïîïðîòåèäåìèé äîñòà-

òî÷íî ñëîæíà è ìíîãîîáðàçíà, îñîáåííî ó áîëüíûõ

ñ ïîðàæåíèåì ïî÷åê. Â çàâèñèìîñòè îò ïðèíöèïà

äåéñòâèÿ âûäåëÿþò ñëåäóþùèå îñíîâíûå ãðóïïû

ãèïîëèïèäåìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ: 1) ïðåïàðàòû,

ïðåïÿòñòâóþùèå âñàñûâàíèþ ÕÑ èç êèøå÷íèêà

(ñåêâåñòðàíòû æåë÷íûõ êèñëîò è ýíòåðîñîðáåíòû);

2) ïðåïàðàòû, óñèëèâàþùèå êàòàáîëèçì ÒÃ (ôèá-

ðàòû); 3) ïðåïàðàòû, ïîäàâëÿþùèå ñèíòåç õîëåñ-

òåðèíà (ñòàòèíû), 4) ïðåïàðàòû, ñíèæàþùèå âû-

ðàáîòêó ËÏÍÏ è ËÏÎÍÏ (ïðîèçâîäíûå íèêîòè-

íîâîé êèñëîòû è îìåãà-3-ïîëèíåíàñûùåííûå

æèðíûå êèñëîòû – ÏÍÆÊ ω-3); 5) ïðåïàðàòû, óëó÷-

øàþùèå ìåòàáîëèçì ëèïèäîâ íà êëåòî÷íîì óðîâ-

íå (àíòèîêñèäàíòû) è 6) ïðåïàðàòû, óëó÷øàþùèå

òðàíñïîðòíûå ñâîéñòâà ËÏÂÏ (ëèïîñòàáèë). Â

ïîñëåäíèå ãîäû äëÿ êîððåêöèè äèñëèïîïðîòåèäå-

ìèé øèðîêîå ïðèìåíåíèå íàõîäÿò îìåãà-3-ïîëèíå-

íàñûùåííûå æèðíûå êèñëîòû, â ÷àñòíîñòè îìà-

êîð [3,5]. Îíè èñïîëüçóþòñÿ äëÿ ïðîôèëàêòèêè è

êîìïëåêñíîãî ëå÷åíèÿ ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ

ñîñòîÿíèé, ïðîÿâëÿþùèõñÿ äèñëèïîïðîòåèäåìèåé.

ÏÍÆÊ ω-3 ìîäèôèöèðóþò ËÏÂÏ, âëèÿÿ íà òåêó-

÷åñòü èõ ëèïèäîâ è íà äâèæåíèå ÕÑ âíóòðü ýòèõ

÷àñòèö, â ðåçóëüòàòå ÷åãî îáëåã÷àåòñÿ óäàëåíèå

ÕÑ èç êëåòêè è ðåàëèçóåòñÿ àíòèàòåðîãåííûé ýô-

ôåêò. Îí ñíèæàåò ñèíòåç õèëîìèêðîíîâ â êèøå÷-

íèêå, îáëåã÷àåò èõ êîíòàêò ñ ëèïîïðîòåèíëèïàçîé,

ñíèæàåò ñèíòåç ÒÃ â ïå÷åíè è âûõîä ËÏÎÍÏ èç

ïå÷åíè â êðîâîòîê.

Èññëåäîâàíèÿìè Ò.Ñ. Âîçíåñåíñêîé è ñîàâò.

(2003) áûëà ïîêàçàíà ýôôåêòèâíîñòü âêëþ÷åíèÿ

ÏÍÆÊ ω-3 â äîçå 3-4,5 ã/ñóò â ñòàíäàðòíîå ëå÷å-

íèå íåôðîòè÷åñêîãî ñèíäðîìà ó äåòåé. Â òå÷åíèå

ìåñÿöà íàáëþäàëîñü çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå óðîâ-

íÿ ÕÑ, ÒÃ, ÕÑ-ËÏÍÏ, ïîâûøåíèå óðîâíÿ ÕÑ-

ËÏÂÏ. Âêëþ÷åíèå â ðàöèîí äåòåé ñ õðîíè÷åñêîé

ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ ÏÍÆÊ ω-3 èç ðàñ÷å-

òà 3-7 ã â äåíü â òå÷åíèå 2 ìåñÿöåâ ïðèâåëî ê ñíè-

æåíèþ óðîâíÿ òðîìáîêñàíà Â2, ÒÃ â ñûâîðîòêå

êðîâè, óâåëè÷åíèþ âðåìåíè êðîâîòå÷åíèÿ [11]. Âè-

äèìî, îìàêîð, ñíèæàÿ àãðåãàöèîííóþ àêòèâíîñòü

òðîìáîöèòîâ, óëó÷øàåò ðåîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà

êðîâè, ÷òî áëàãîïðèÿòíî ñêàçûâàåòñÿ íà òå÷åíèè

ïàòîëîãèè. Îìàêîð îáëàäàåò òàêæå ïðîòèâîâîñïà-

ëèòåëüíûì äåéñòâèåì, êîòîðîå îáóñëîâëåíî óâåëè-

÷åíèåì ïðîäóêöèè ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ ýéêîçà-

íîèäîâ, ñíèæåíèåì ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ,

óìåíüøåíèåì âûðàáîòêè ôàêòîðà àãðåãàöèè òðîì-

áîöèòîâ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

1. Ó äåòåé ñ ÍÔ ÕÃÍ â ðåçóëüòàòå íàðóøåíèÿ

ëèïèäíîãî ìåòàáîëèçìà â ñûâîðîòêå êðîâè óñòàíàâ-

ëèâàåòñÿ «àòåðîãåííûé òèï» ãèïåðëèïîïðîòåèäåìèé,

õàðàêòåðèçóþùèéñÿ âûñîêèì ñîäåðæàíèåì ÎÕÑ,

ÒÃ, ÕÑ-ËÏÎÍÏ, ÕÑ-ËÏÍÏ íà ôîíå ìåíåå âûðà-

æåííûõ èçìåíåíèé ÕÑ-ËÏÂÏ, ÷òî áîëåå õàðàêòåð-

íî äëÿ áîëüíûõ ñ íàðóøåííîé ôóíêöèåé ïî÷åê.

2. Ñòàíäàðòíàÿ òåðàïèÿ ÍÔ ÕÃÍ íå îêàçûâà-

åò ñóùåñòâåííîãî âëèÿíèÿ íà äèñëèïîïðîòåèäå-

ìèþ. Âêëþ÷åíèå â ñòàíäàðòíóþ òåðàïèþ Îìàêî-

ðà ïî 1 êàïñóëå 1 ðàçà â äåíü â òå÷åíèå 15 äíåé

ñïîñîáñòâóåò äîñòîâåðíîìó ñíèæåíèþ óðîâíÿ ÒÃ,

ÎÕÑ, ÕÑ-ËÏÎÍÏ è ÕÑ-ËÏÍÏ è, êàê ñëåäñòâèå,

êîýôôèöèåíòà àòåðîãåííîñòè.

3. Îìàêîð ñëåäóåò íàçíà÷àòü â òå÷åíèå áîëåå

äëèòåëüíîãî âðåìåíè, òàê êàê ïîáî÷íûõ äåéñòâèé

ïðåïàðàòà ìû íå íàáëþäàëè. Âêëþ÷åíèå åãî â êîì-

ïëåêñíóþ òåðàïèþ ÍÔ ÕÃÍ äëÿ êîððåêöèè äèñëè-

ïîïðîòåèäåìèé ïðåäñòàâëÿåòñÿ öåëåñîîáðàçíûì.
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ВВЕДЕНИЕ

Ïî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì, â ðàçâèòèè

õðîíè÷åñêîãî ãëîìåðóëîíåôðèòà (ÕÃÍ) íàðóøåíèÿ

â ñèñòåìå ãåìîñòàçà ïî çíà÷èìîñòè ìàëî óñòóïà-

þò èììóííîìó ïàòîëîãè÷åñêîìó ïðîöåññó. Îò õà-
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ÓÄÊ 616.611-002-036.12:616.155.295]-02:575

Î.Ô. Ñèáèðåâà1, Å.Þ. Õèòðèíñêàÿ1,   È.È. Èâàí÷óê1  , Â.Â. Êàëþæèí1,

Ë.È. Çèáíèöêàÿ1, Ë.Ì. Òêàëè÷1, Å.Â. Êàëþæèíà1

ГЕНЕТИЧЕСКАЯ ДЕТЕРМИНИРОВАННОСТЬ ПОВЫШЕНИЯ
ТРОМБОГЕННОГО ПОТЕНЦИАЛА КРОВИ У БОЛЬНЫХ
ХРОНИЧЕСКИМ ГЛОМЕРУЛОНЕФРИТОМ

O.F. Simbirtseva, E.Yu. Khitrinskaya,  I.I. Ivanchuk , V.V. Kalyuzhin,

L.I. Zibnitskaya, L.M. Tkalich, E.V. Kalyuzhina

GENETICALY DETERMINED ELEVATION OF THROMBOGENIC POTENTIAL
OF BLOOD IN PATIENTS WITH CHRONIC GLOMERULONEPHRITIS
1 Кафедра госпитальной терапии с курсом физической реабилитации и спортивной медицины Сибирского государственного медицин�
ского университета, г.Томск, Россия

РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Изучение у больных хроническим гломерулонефритом частоты встречаемости  и клинико�патоге�
нетического значения протромботических генотипов, имеющих среди гематогенных тромбофилий наибольшую клини�
ческую и прогностическую значимость. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследовали 180 больных хроническим гломерулонефритом
(средний возраст 22,3±0,8 года). Наряду с полным клиническим и инструментальным обследованием, принятым в специ�
ализированной нефрологической клинике, с помощью метода полимеразной цепной реакции выполнена диагностика
однонуклеотидной замены  С677Т в гене метилентетрагидрофолатредуктазы, точечной мутации гена фактора V свертыва�
ния крови, а также мутации G20210A в 3’�нетранслируемой области гена фактора II свертывания крови (образцы геномной
ДНК  получали из лейкоцитов периферической крови методом фенол�хлороформной экстракции). В контрольную группу
вошло 100 здоровых лиц  со сходными демографическими характеристиками. РЕЗУЛЬТАТЫ. Установлено, что изучаемые
протромбогенные мутации  встречаются у больных хроническим гломерулонефритом с большей частотой, чем среди
здоровых лиц. Эти нуклеотидные замены ассоциированы с развитием у больных хроническим гломерулонефритом гипер�
коагуляционного синдрома и повышением риска почечной недостаточности. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Результаты настоящего ис�
следования свидетельствуют о  том, что по меньшей мере у части больных хроническим гломерулонефритом повышение
тромбогенного потенциала крови генетически детерминировано.

Ключевые слова: хронический гломерулонефрит, протромботические генотипы,  распространенность.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation was to study the occurrence and clinico�pathogenetic value of prothrombotic genotypes which are
of the greatest clinical and prognosic value among hematogenic thrombophilias. PATIENTS AND METHODS. Examination was
performed in 180 patients with chronic glomerulonephritis (mean age 22.3±0.8 years). In addition to complete clinical and
instrumental examination used at the specialized nephrological clinic, with the help of polymerase chain reaction the diagnosis
of a single nucleotide change of C677T in the gene of methylenetetrahydrofolate reductase, punctated gene mutation of V factor
of blood coagulation, and G20210A mutation in 3’ nontranslated area of gene of II factor of blood coagulation (samples of genomic
DNA was obtained from peripheral blood leukocytes by the method of phenol�chloroform extraction). The control group included
100 healthy subjects with similar demographic characteristics. RESULTS. It was found thst protrombogenic mutations under
study can be found in patients with chronic glomerulonephritis more often than among healthy subjects.These nucleotide
changes are associated with the development of hypercoagulation syndrome and high risk of renal failure in patients with chronic
glomerulonephritis. CONCLUSION. The results of thisinvestigation show that at least part of the patients with chronic
glomerulonephritis have genetically determined elevation of thrombogenic potential of blood.

Key words: chronic glomerulonephritis, prothrombotic genotypes, occurrence.

ðàêòåðà è âûðàæåííîñòè ëîêàëüíîé è ñèñòåìíîé

âíóòðèñîñóäèñòîé ãèïåðêîàãóëÿöèè, òåñíî ñâÿçàí-

íîé ñî ñäâèãàìè ñîñòîÿíèÿ ãóìîðàëüíîãî è êëåòî÷-

íî-îïîñðåäîâàííîãî èììóíèòåòà, âî ìíîãîì çàâè-

ñÿò àêòèâíîñòü íåôðèòà è ñêîðîñòü ïðîãðåññèðî-

âàíèÿ íåôðîñêëåðîçà [1-4]. Îäíàêî, íåñìîòðÿ íà

òî, ÷òî ÕÃÍ òðàäèöèîííî ðàññìàòðèâàþò êàê ãå-

íåòè÷åñêè äåòåðìèíèðîâàííîå çàáîëåâàíèå (â ïåð-
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òàêæå äëÿ ãåíîòèïèðîâàíèÿ âàðèàíòà Ñ677Ò â ãåíå

MTHFR èñïîëüçîâàëè ìåòîä ïîëèìåðàçíîé öåïíîé

ðåàêöèè, ñ ïîñëåäóþùèì ðåñòðèêöèîííûì àíàëè-

çîì. Ïðîäóêòû àìïëèôèêàöèè è ðåñòðèêöèè ðàç-

äåëÿëè ñ ïîìîùüþ ýëåêòðîôîðåçà ñîîòâåòñòâåííî

â 2%-íîì àãàðîçíîì è 7%-íîì ïîëèàêðèëàìèäíîì

ãåëÿõ, îêðàøèâàÿ áðîìèñòûì ýòèäèåì.

Äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè äàííûõ ïðèìå-

íÿëè ïàêåò ïðîãðàìì ÁÈÎÑÒÀÒÈÑÒÈÊÀ 4.03.

Íóëåâóþ ãèïîòåçó î ðàâåíñòâå äîëåé ïðîâåðÿëè ñ

ïîìîùüþ êðèòåðèåâ χ2 è Z. Ñòàòèñòè÷åñêóþ çíà-

÷èìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó êîëè÷åñòâåííûìè ïåðå-

ìåííûìè îïðåäåëÿëè, èñïîëüçóÿ êðèòåðèé Ìàííà-

Óèòíè ñ ïîïðàâêîé Áîíôåððîíè íà êîëè÷åñòâî àíà-

ëèçèðóåìûõ ãðóïï.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ðåçóëüòàòû àíàëèçà ïîêàçàòåëåé, õàðàêòåðèçó-

þùèõ ñîñòîÿíèå êîàãóëÿöèîííîãî è ñîñóäèñòî-

òðîìáîöèòàðíîãî ãåìîñòàçà, ïðîäåìîíñòðèðîâàëè,

êàê è ñëåäîâàëî îæèäàòü, àêòèâàöèþ ìåõàíèçìîâ

ãåìîêîàãóëÿöèè è àäãåçèâíî-àãðåãàöèîííîé ôóíê-

öèè òðîìáîöèòîâ ó áîëüíûõ ÕÃÍ, îñîáåííî ó ïà-

öèåíòîâ ñ íåôðîòè÷åñêîé ôîðìîé çàáîëåâàíèÿ. Ïðè

ýòîì áîëüøàÿ ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ïðîòðîìáî-

òè÷åñêèõ ãåíîòèïîâ ó áîëüíûõ ÕÃÍ, ÷åì ó ëèö êîí-

òðîëüíîé ãðóïïû, ïî-âèäèìîìó, ìîæåò áûòü îäíèì

èç îáúÿñíåíèé ìåæãðóïïîâûõ ðàçëè÷èé â îöåíêå

ïîêàçàòåëåé ãåìîñòàçà (òàáëèöà).

Êàê âèäíî èç ïðåäñòàâëåííûõ â òàáëèöå äàííûõ,

ó ïàöèåíòîâ 2-é ãðóïïû óñòàíîâëåíà áîëåå âûñîêàÿ,

÷åì ó çäîðîâûõ, ÷àñòîòà íóêëåîòèäíûõ çàìåí â ãåíå

MTHFR, êîòîðûå, êàê èçâåñòíî [5, 6], àññîöèèðîâàíû

ñ íàðóøåíèåì ðàñïðåäåëåíèÿ ôîëàòîâ â ýðèòðîöèòàõ

ñ íàêîïëåíèåì ôîðìèëüíûõ ïîëèãëþòàìàòîâ,

òåòðàãëþòàìàòà, ìåòèëèðîâàííûõ äåðèâàòîâ

òåòðàãèäðîôîëàòà è ðàçâèòèåì ãèïåðãîìîöèñòåèíå-

ìèè. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ãåòåðîçèãîòíûé âàðèàíò

ïîëèìîðôèçìà Ñ677Ò ãåíà MTHFR âñòðå÷àëñÿ

íàèáîëåå ÷àñòî ó áîëüíûõ ÕÃÍ ñ íåôðîòè÷åñêèì

ñèíäðîìîì (ó 9 èç 15 ïàöèåíòîâ).

Ñèíäðîì ãèïåðêîàãóëÿöèè ó áîëüíûõ ÕÃÍ ñ

ïîëèìîðôèçìîì Ñ677Ò ãåíà MTHFR õàðàêòåðèçî-

âàëñÿ èçìåíåíèåì çíà÷åíèé êàîëèíîâîãî âðåìåíè

è ïðîòðîìáèíîâîãî îòíîøåíèÿ. Â.À. Äîáðîíðàâîâ

è Ð.Â. Ãîëóáåâ [7] îáîçíà÷èëè ñâÿçàííóþ ñ ãèïåð-

ãîìîöèñòåèíåìèåé òðîìáîôèëèþ ó äèàëèçíûõ

áîëüíûõ êàê íåçàâèñèìûé ôàêòîð ðèñêà ñåðäå÷-

íî-ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé.

Âåðîÿòíî, ãåòåðî- è ãîìîçèãîòíûé âàðèàíòû

ïîëèìîðôèçìà Ñ677Ò ãåíà MTHFR ó ïàöèåíòîâ ñ

ÕÃÍ ìîæíî ðàññìàòðèâàòü â êà÷åñòâå ïðåäèêòî-

ðîâ íåáëàãîïðèÿòíîãî èñõîäà çàáîëåâàíèÿ. Òàê, ïî

äàííûì M. Fodinger è ñîàâò. [8], íîñèòåëüñòâî ìó-

âóþ î÷åðåäü èìåþò â âèäó èììóíîïàòîãåíåç), âîï-

ðîñ î íàñëåäñòâåííîé ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê

òðîìáîîáðàçîâàíèþ ó ïàöèåíòîâ ñ èììóíîêîìïëåê-

ñíûì íåôðèòîì îñòàåòñÿ îòêðûòûì.

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó-

÷åíèå ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ãëîìåðóëîíåôðèòîì

÷àñòîòû âñòðå÷àåìîñòè è êëèíèêî-ïàòîãåíåòè÷åñ-

êîãî çíà÷åíèÿ ïðîòðîìáîòè÷åñêèõ ãåíîòèïîâ, èìå-

þùèõ ñðåäè ãåìàòîãåííûõ òðîìáîôèëèé íàèáîëü-

øóþ êëèíè÷åñêóþ è ïðîãíîñòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå èñïîëüçîâàíû äàííûå, ïî-

ëó÷åííûå ïðè îáñëåäîâàíèè 180 áîëüíûõ ÕÃÍ

(ñðåäíèé âîçðàñò 22,3±0,8 ãîäà), ñðåäè êîòîðûõ

ïðåîáëàäàëè ìóæ÷èíû (62,7%). Â 1-þ ãðóïïó âîø-

ëî 90 áîëüíûõ áåç ñíèæåíèÿ (ó âñåõ áîëåå 80 ìë/

ìèí) ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ), â

òîì ÷èñëå 30 – ñ èçîëèðîâàííûì ìî÷åâûì ñèíä-

ðîìîì, 45 – ñ ãèïåðòîíè÷åñêîé ôîðìîé ãëîìåðóëî-

íåôðèòà è 15 – ñ íåôðîòè÷åñêèì ñèíäðîìîì. Ó 90

ïàöèåíòîâ (2-ÿ ãðóïïà) äèàãíîñòèðîâàëè êîíñåðâà-

òèâíóþ ñòàäèþ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷-

íîñòè (äåïðåññèÿ ÑÊÔ äî 40 ìë/ìèí). Çà ñ÷åò äè-

çàéíà èññëåäîâàíèÿ («ñëó÷àé – êîíòðîëü») óäàëîñü

èçáåæàòü ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ìåæ-

äó ïàöèåíòàìè äâóõ ãðóïï ïî îñíîâíûì äåìîãðà-

ôè÷åñêèì è êëèíè÷åñêèì ïîêàçàòåëÿì. Òàê, ïðî-

äîëæèòåëüíîñòü çàáîëåâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ 1-é è 2-é

ãðóïï áûëà èäåíòè÷íîé (ìåäèàíà 5 ëåò).

Äëÿ ñóæäåíèÿ î íîðìàëüíûõ ïàðàìåòðàõ èçó-

÷àåìûõ ïîêàçàòåëåé îáñëåäîâàíî 100 çäîðîâûõ ëèö

(êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà) ñî ñõîäíûìè äåìîãðàôè÷åñ-

êèìè õàðàêòåðèñòèêàìè.

Ïðîòîêîëîì èññëåäîâàíèÿ (îäîáðåí ýòè÷åñêèì

êîìèòåòîì ÃÎÓ ÂÏÎ ÑèáÃÌÓ Ðîñçäðàâà) ïðå-

äóñìàòðèâàëèñü êëèíè÷åñêèå è ïàðàêëèíè÷åñêèå

òåñòû, ïðèíÿòûå â ñïåöèàëèçèðîâàííîé íåôðîëî-

ãè÷åñêîé êëèíèêå, êîòîðûå âêëþ÷àëè ìåòîäû îöåí-

êè ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïî÷åê, êîàãóëÿöèîí-

íîãî è ñîñóäèñòî-òðîìáîöèòàðíîãî ãåìîñòàçà, íå-

ôðîâèçóàëèçàöèè, à òàêæå çàêðûòóþ ïóíêöèîííóþ

áèîïñèþ ïî÷åê.

Ìàòåðèàëîì äëÿ èçó÷åíèÿ ÷àñòîòû âñòðå÷àå-

ìîñòè îäíîíóêëåîòèäíîé çàìåíû Ñ677Ò â ãåíå

ìåòèëåíòåòðàãèäðîôîëàòðåäóêòàçû (MTHFR), òî-

÷å÷íîé ìóòàöèè ãåíà ôàêòîðà V ñâåðòûâàíèÿ êðî-

âè, ïîëó÷èâøåé íàçâàíèå FV Leiden (ëåéäåíñêàÿ

ìóòàöèÿ), à òàêæå ìóòàöèè G20210A â 3’-íåòðàíñ-

ëèðóåìîé îáëàñòè ãåíà ôàêòîðà II (FII) ñâåðòûâà-

íèÿ êðîâè ïîñëóæèëè îáðàçöû ãåíîìíîé ÄÍÊ, ïî-

ëó÷åííîé èç ëåéêîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè ìå-

òîäîì ôåíîë-õëîðîôîðìíîé ýêñòðàêöèè. Äëÿ

âûÿâëåíèÿ ïîëèìîðôèçìà ãåíà FII è FV Leiden, à
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òàíòíîãî àëëåëÿ 677T ó áîëüíûõ ÕÃÍ ñîïðÿæåíî ñ

âûñîêèì òåìïîì óòðàòû ôóíêöèîíèðóþùèõ íåôðî-

íîâ, áûñòðûì ðàçâèòèåì òåðìèíàëüíîé ñòàäèè

ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, òðåáóþùåé çàìåñòè-

òåëüíîé òåðàïèè. Ñ ó÷åòîì òîãî, ÷òî îñíîâíûì

îðãàíîì âûäåëåíèÿ ãîìîöèñòåèíà ÿâëÿþòñÿ ïî÷-

êè, íà êîíå÷íîì ýòàïå ðàçâèòèÿ õðîíè÷åñêîé áî-

ëåçíè ïî÷åê êîíöåíòðàöèÿ ýòîé ñîäåðæàùåé ñåðó

àìèíîêèñëîòû â ñûâîðîòêå êðîâè ñòàíîâèòñÿ åùå

âûøå (ïîðî÷íûé êðóã) [9].

Ïðè àíàëèçå ïîëèìîðôèçìà ãåíà FV ó ïàöèåí-

òîâ 1-é è 2-é ãðóïï óñòàíîâëåíà áîëüøàÿ, ÷åì â

êîíòðîëüíîé ãðóïïå, ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè àëëå-

ëÿ 1691À, íîñèòåëüñòâî êîòîðîãî ïðåäðàñïîëàãàåò

ê ðàçâèòèþ òðîìáîçîâ, ñâÿçàííûõ ñ âðîæäåííîé ðå-

çèñòåíòíîñòüþ ê àêòèâèðîâàííîìó ïðîòåèíó Ñ [9].

Ïðè ýòîì ãîìîçèãîò ïî ìóòàíòíîìó àëëåëþ ãåíà

FV íè â îäíîì ñëó÷àå îáíàðóæèòü íå óäàëîñü.

Ëåéäåíñêàÿ ìóòàöèÿ ó áîëüíûõ ÕÃÍ, ó êîòîðûõ

íàáëþäàëèñü ïðîêîàãóëÿíòíûå ñäâèãè ñîñòîÿíèÿ

ñèñòåìû ãåìîñòàçà (êîëè÷åñòâî è àãðåãàöèîííàÿ

ôóíêöèÿ òðîìáîöèòîâ, êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà,

ïðîòðîìáèíîâîå îòíîøåíèå, êàîëèíîâîå âðåìÿ),

áûëà àññîöèèðîâàíà ñ âûñîêèì ðèñêîì ðàçâèòèÿ

ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè (îòíîøåíèå øàíñîâ –

5,71; äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë – 4,59; 7,28).

Ðàñïðîñòðàíåíèå àëëåëÿ 20210A, ïðè êîòîðîì

íàáëþäàåòñÿ ïîâûøåííîå îáðàçîâàíèå ïðîòðîìáè-

íà, ó áîëüíûõ 1-é è 2-é ãðóïïû âûøå, ÷åì ó ëèö

êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Ïðè ýòîì êàê ó áîëüíûõ ÕÃÍ,

òàê è ó çäîðîâûõ âñòðå÷àëñÿ ëèøü ãåòåðîçèãîò-

íûé (G/A) âàðèàíò ìóòàöèè ãåíà ôàêòîðà II ñâåð-

òûâàíèÿ êðîâè. Ó ïàöèåíòîâ ñ íåôðîòè÷åñêîé ôîð-

ìîé ÕÃÍ âñòðå÷àåìîñòü ìóòàöèè G20210A â 3’-

íåòðàíñëèðóåìîé îáëàñòè ãåíà FII äîñòèãàëà

ìàêñèìàëüíîãî óðîâíÿ (ó 9 èç 15 ïàöèåíòîâ).

Õàðàêòåðíîé ñîïðÿæåííîñòè ìîðôîëîãè÷åñêîé

ôîðìû íåôðèòà ñ êàêèì-ëèáî èçó÷àåìûì âàðèàí-

òîì ãåíåòè÷åñêîé ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê ãèïåð-

êîàãóëÿöèè âûÿâèòü íå óäàëîñü.

Ïðè àíàëèçå ãåíåòè÷åñêîé ïðåäðàñïîëîæåííî-

ñòè ê ãèïåðêîàãóëÿöèè âàæíî èñêëþ÷èòü, ÷òî îáíà-

ðóæèâàåìûå ïðîòðîìáîãåííûå àëëåëè íàõîäÿòñÿ

â íåðàâíîâåñíîì ñöåïëåíèè ñ äðóãèìè ãåíàìè [10].

Âûÿâëåííîå ðàñïðåäåëåíèå èçó÷àåìûõ ãåíîòèïîâ

è ÷àñòîò ìóòàíòíûõ àëëåëåé ó ïàöèåíòîâ 1-é è 2-é

ãðóïï è ó çäîðîâûõ ñîîòâåòñòâîâàëî ðàñïðåäåëå-

íèþ, ïðîãíîçèðóåìîìó ñ ó÷åòîì çàêîíà ðàâíîâå-

ñèÿ Õàðäè–Âàéíáåðãà.

ОБСУЖДЕНИЕ

Ýïèäåìèîëîãèÿ, ïàòîôèçèîëîãèÿ, êëèíè÷åñêîå

è ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ãåíåòè÷åñêè äåòåðìè-

íèðîâàííûõ ãåìàòîãåííûõ òðîìáîôèëèé ó áîëüíûõ

õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê â ïîñëåäíèå ãîäû

íåîäíîêðàòíî ñòàíîâèëèñü ïðåäìåòîì ñåðüåçíûõ

íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé. Îäíàêî ðåçóëüòàòû ïîñëå-

äíèõ ïîä÷àñ ïðîòèâîðå÷èâû (êëèíè÷åñêîå è ïðî-

ãíîñòè÷åñêîå çíà÷åíèå ãåíåòè÷åñêîé ïðåäðàñïîëî-

æåííîñòè ê ãèïåðêîàãóëÿöèè ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè-

÷åñêîé íåôðîïàòèåé ïîäòâåðæäàåòñÿ äàëåêî íå

âñåãäà) [11,12] è, ê ñîæàëåíèþ, íå ïîçâîëÿþò îòâå-

òèòü íà âñå âîïðîñû, êîòîðûå èíòåðåñóþò íåôðî-

ëîãîâ. Ïðè÷èí òîìó íåñêîëüêî.

Âî-ïåðâûõ, ìàòåðèàëîì â áîëüøèíñòâå èññëå-

äîâàíèé ÿâëÿëèñü ïàöèåíòû ñ êîíå÷íîé ñòàäèåé

õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê, ïîëó÷àþùèå ëå÷åíèå

õðîíè÷åñêèì ïðîãðàììíûì ãåìîäèàëèçîì èëè ïå-

ðåíåñøèå òðàíñïëàíòàöèþ ïî÷êè [13–18], â òî âðåìÿ

êàê áîëüíûì ñ íîðìàëüíîé ñêîðîñòüþ êëóáî÷êî-

âîé ôèëüòðàöèè âíèìàíèÿ óäåëÿëîñü ìåíüøå [19].

Â òàêèõ ðàáîòàõ óäàëîñü óáåäèòåëüíî ïîêàçàòü

ñâÿçü ìåæäó ïðîòðîìáîòè÷åñêèìè ãåíîòèïàìè è

ëàáîðàòîðíûìè ïðèçíàêàìè ãèïåðêîàãóëÿöèè, ñ

îäíîé ñòîðîíû, à òàêæå ðèñêîì ðàçâèòèÿ âåíîçíûõ

è àðòåðèàëüíûõ òðîìáîçîâ (â òîì ÷èñëå â ñîñóäàõ

òðàíñïëàíòàòà è ôèñòóëû) – ñ äðóãîé, îäíàêî, ïî

ïîíÿòíûì ïðè÷èíàì, íåëüçÿ ïîëó÷èòü îöåíêó óêà-

çàííûõ íóêëåîòèäíûõ çàìåí êàê ïðåäèêòîðîâ ðàç-

âèòèÿ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè â

ïîïóëÿöèè ïàöèåíòîâ ñ äîàçîòåìè÷åñêîé ñòàäèåé

íåôðèòà. Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè ñðàâíåíèå

÷àñòîòû âñòðå÷àåìîñòè Ëåéäåíñêîé ìóòàöèè â

ãðóïïàõ áîëüíûõ ÕÃÍ, ñôîðìèðîâàííûõ â çàâèñè-

ìîñòè îò ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïî÷åê, ïîçâî-

ëèëî îïðåäåëèòü îòíîøåíèå øàíñîâ òîãî, ÷òî äåï-

ðåññèÿ ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè ðàçîâü-

åòñÿ â òå÷åíèå ïåðâûõ 10 ëåò çàáîëåâàíèÿ ó

áîëüíûõ íåôðèòîì ñ ãåíåòè÷åñêèì äåôåêòîì, ê òà-

êîâûì â ãðóïïå ïàöèåíòîâ, íå èìåþùèõ çàìåíû ãó-

àíèíà íà àäåíèí â ïîëîæåíèè 1691. Íèæíÿÿ ãðàíè-

öà äîâåðèòåëüíîãî èíòåðâàëà äëÿ îòíîøåíèÿ øàí-

Полиморфизм генов в трех изученных локусах
у больных 1�й, 2�й групп и здоровых лиц

Полиморфизм Здоровые 1�я группа 2�я группа
(n=100) (n=90) (n=90)

MTHFR С677Т C/C 63 (63%) 45 (50%) 39 (43%)*
C/T 31 (31%) 39 (43%) 48 (53%)*
T/T 6 (6%) 6 (7%) 3 (4%)

FV G1691A G/G 94 (94%) 63 (70%)* 75 (83%)*
G/A 6 (6%) 27 (30%)* 15 (17%)*
A/A – – –

FII G20210A G/G 94 (94%) 69 (77%)* 75 (83%)*
G/A 6 (6%) 21 (23%)* 15 (17%)*
A/A – – –

Примечание. Указано число обследованных с наличием
изучаемого признака, в скобках – их доля (%) в выборочной
совокупности. * – статистическая значимость (р < 0,05) раз�
личий со здоровыми лицами.
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ñîâ, ïðåâûøàþùàÿ åäèíèöó, ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì,

÷òî âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷-

íîñòè ó íîñèòåëåé Ëåéäåíñêîé ìóòàöèè ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìî âûøå.

Âî-âòîðûõ, êàê ïðàâèëî, àíàëèçó ïîäëåæàëè

äàííûå î ÷àñòîòå âñòðå÷àåìîñòè àëëåëåé â êàêîì-

òî îäíîì ëîêóñå [11,12,20], ìåæäó òåì, ñ ó÷åòîì

äîñòàòî÷íî âûñîêîé ðàñïðîñòðàíåííîñòè ìóòàöèé

ãåíîâ, îïðåäåëÿþùèõ ñîñòîÿíèå ïëàçìåííûõ ýëå-

ìåíòîâ ñèñòåìû ãåìîñòàçà (ñì. òàáëèöó), ïîñëå-

äíèå íåðåäêî ñî÷åòàþòñÿ ó îäíîãî ïàöèåíòà, ÷òî

àññîöèèðóåòñÿ ñ àìïëèôèêàöèåé ðèñêà òðîìáîòè-

÷åñêèõ ñîáûòèé [21].

Íàêîíåö, ñëåäóåò ïðèíèìàòü âî âíèìàíèå íåî-

äèíàêîâóþ ðàñïðîñòðàíåííîñòü îáîçíà÷åííûõ

âûøå ïðîòðîìáîòè÷åñêèõ ãåíîòèïîâ, èìåþùèõ ýò-

íè÷åñêèå è ãåîãðàôè÷åñêèå îñîáåííîñòè, çàòðóä-

íÿþùèõ ïðÿìîå ñðàâíåíèå äàííûõ î êëèíè÷åñêîì

è ïðîãíîñòè÷åñêîì çíà÷åíèè ãåíåòè÷åñêîé ïðåäðàñ-

ïîëîæåííîñòè ê ãèïåðêîàãóëÿöèè ó æèòåëåé ðàçíûõ

ðåãèîíîâ [22].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ìóòàöèè â ãåíàõ (Ñ677Ò â ãåíå ìåòèëåíòåòðà-

ãèäðîôîëàòðåäóêòàçû, G1691A â ãåíå ôàêòîðà V

ñâåðòûâàíèÿ êðîâè è G20210A â ãåíå ôàêòîðà II

ñâåðòûâàíèÿ êðîâè), ñâÿçàííûõ ñ ñîñòîÿíèåì êîà-

ãóëÿöèîííîãî ïîòåíöèàëà êðîâè, âñòðå÷àþòñÿ ó

áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ãëîìåðóëîíåôðèòîì ñ áîëü-

øåé ÷àñòîòîé, ÷åì ñðåäè çäîðîâûõ ëèö.

Íîñèòåëüñòâî ìóòàöèé ãåíîâ ôàêòîðîâ II è V

ñâåðòûâàíèÿ êðîâè, à òàêæå ìåòèëåíòåòðàãèäðî-

ôîëàòðåäóêòàçû ñîïðÿæåíî ñ ðàçâèòèåì ó áîëü-

íûõ õðîíè÷åñêèì ãëîìåðóëîíåôðèòîì ãèïåðêîàãó-

ëÿöèîííîãî ñèíäðîìà è ïîâûøåíèåì ðèñêà ïî÷å÷-

íîé íåäîñòàòî÷íîñòè.
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À.Æ. Êàðàáàåâà1, À.Ì. Åñàÿí1, È.Ã. Êàþêîâ1

КОНЦЕНТРАЦИЯ АЛЬДОСТЕРОНА, СОСТОЯНИЕ ГЕМОСТАЗА И
ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ФУНКЦИИ У БОЛЬНЫХ НА ПРОГРАММНОМ
ГЕМОДИАЛИЗЕ И ВЛИЯНИЕ НА НИХ ТЕРАПИИ СПИРОНОЛАКТОНОМ

A.Zh. Karabaeva, A.M. Essaian, I.G. Kayukov

CONCENTRATION OF ALDOSTERONE, STATE OF HEMOSTASIS ANВ
ENDOTHELIAL FUNCTION IN PATIENTS ON PROGRAMMED HEMODIALYSIS
AND EFFECTS OF EXPOSURE TO THERAPY WITH SPIRONOLACTONE
1 Кафедра нефрологии и диализа факультета последипломного обучения Санкт�Петербургского государственного медицинского уни�
верситета им. акад. И.П. Павлова, Россия

РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Изучить уровень концентрации альдостерона плазмы,состояние системы гемостаза и функции
эндотелия у больных с хронической болезнью почек (ХБП) V стадии на  программном гемодиализе и оценить влияние на них
терапии спиронолактоном. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. 83 пациента с ХБП V стадии на программном гемодиализе. У обследо�
ванных определяли концентрацию альдостерона плазмы (КАП), оценивали функциональное состояние эндотелия с помощью
биохимических маркеров – ингибитора активатора плазминогена 1 типа (PAI�1), тканевого активатора плазминогена (t�PA),
эндотелина�1, состояние тромбоцитарного и коагуляционного звеньев гемостаза оценивали по морфофункциональной ак�
тивации и агрегации  тромбоцитов, концентрации фибриногена по Клауcсу, активности антитромбина�III (АТ�III), уровня D�
димера методом латексной агглютинации до и после 6�месячного курса терапии спиронолактоном. РЕЗУЛЬТАТЫ. У всех
больных исходно имелось значительное повышение уровня альдостерона крови – 478±99,96 пг/мл (норма � до 160,0±29,23 пг/
мл). На фоне терапии спиронолактоном отмечено достоверное снижение уровня альдостерона до 346,45±58,1 пг/мл (р=0,009),
достоверное снижение активности маркеров эндотелиальной дисфункции: эндотелина�1 с 0,63±0,09 fmol/ml до 0,23±0,03
(р=0,002),  PAI�1 с 5,69±0,24 до 3,06±0,25 U/ml (р<0,001); повышение уровня t�PA с 5,03±0,3 до 5,64±0,3. Исследование системы
гемостаза выявило активацию тромбоцитарного звена: повышение суммы активных форм тромбоцитов и увеличение числа
тромбоцитов, вовлеченных в агрегаты, за счет образования внутрисосудистых агрегатов малого размера (р<0,05), повыше�
ние концентрации фибриногена (р<0,05) по сравнению с группой здоровых лиц, значения АТ�III  находились на нижней
границе референтных величин, 30% больных имели повышенный уровень D�димера.  Достоверных изменений в показателях
гемостаза после лечения спиронолактоном не выявлено. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Терапия спиронолактоном  у больных на программ�
ном гемодиализе приводит к улучшению состояния эндотелиальной функции. При этом сохраняется дисбаланс в системе
гемостаза, характеризующийся активацией тромбоцитов, напряжением в системе АТ�III, повышением уровня D�димера, что
может повышать риск развития сосудистых катастроф у больных с хронической болезнью почек.
Ключевые слова: хроническая болезнь почек, хронический гемодиализ, альдостерон, фибринолитическая система,
система гемостаза, эндотелиальная дисфункция.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation was to study the level of the concentration of plasma aldosterone, the state of the hemostasis system
and function of endothelium in patients with the V stage chronic kidney disease (CKD) on programmed hemodialysis and to
estimate the effects of spironolactone therapy on them. PATIENTS AND METHODS. In the investigated 83 patients with V stage
CKD on programmed hemodialysis the following indicators were studied: determination of the concentration of plasma aldosterone
(CPA), assessment of the functional state of the endothelium using biochemical markers – plasminogen activator inhibitor�1
(PAI�1), tissue plasminogen activator (t�PA), endothelin�1, state of thrombocytic and coagulation link of hemostasis were estimated
by morphofunctional activation and aggregation of thrombocytes, concentration of fibrinogen after Clauss, activity of antithrombin�
III (AT�III), D�dimer level by the method of latex agglutinationb before and after 6�month course of therapy with spironolactone.
RESULTS. All the patients initially had considerably elevated level of blood aldosterone �478±99.96 pg/ml (normal – up to
160.0±29.23 PG/MK0 pg/ml). Against the backgroung of spironolactone therapy there was a reliably decreased level of aldosterone
up to 346.45±58.1 pg/ml (p=0.009), reliably decreased activity of the endothelial dysfunction markers: endothelin�1 from 0.63±0.09
fmol/ml to 0.23±0.03 (p=0.002), PAI�1 from 5.69± 0.24 up to 3.06± 0.25 U/ml (p<0.001); elevation of the level of t�PA from 5.03±
0.3 up to 5.64± 0.3. The investigation of the hemostasis system revealed activation of the thrombocytic link: increased sum of
active forms of thrombocytes and greater number of thrombocytes involved in aggregates at the expense of the formation of
intravascular aggregates of small size(p<0.05), increased concentration of fibrinogen (p<0.05) as compared with the group of
healthy subjects, the value of AT�iii was at the low border of the reference values, 30% of patients had higher level of D�dimer. No
reliable changes in the indices of hemostasis after treatment with spironolactone were found. CONCLUSION. Spironolactone
therapy in patients on programmed hemodialysis results in the better state of the endothelium function. The disbalance in the
system of hemostasis remains the same, and is characterized by activation of thrombocytes, tension in the system AT�III, elevation
of the D�dimer level, that might increase risk of the development of vascular catastrophies in patients with chronic kidney disease.
Key words: chronic kidney disease, chronic hemodialysis, aldosterone, fibrinolitic system, hemostasis system, endothelial dysfunction.
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ВВЕДЕНИЕ

Òåðìèíàëüíàÿ ñòàäèÿ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé

íåäîñòàòî÷íîñòè õàðàêòåðèçóåòñÿ âûñîêèì ðèñêîì

ðàçâèòèÿ êàðäèîâàñêóëÿðíîé ïàòîëîãèè, ÷òî çíà÷è-

òåëüíî ñîêðàùàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïà-

öèåíòîâ íà ïî÷å÷íîé çàìåñòèòåëüíîé òåðàïèè [1].

Â èññëåäîâàíèÿõ, âûïîëíåííûõ íà ïàöèåíòàõ ñ

óìåðåííîé ïî÷å÷íîé äèñôóíêöèåé, óáåäèòåëüíî

äîêàçàíî, ÷òî ïàäåíèå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëü-

òðàöèè àññîöèèðóåòñÿ ñ ïîâûøåííîé êàðäèîâàñêó-

ëÿðíîé çàáîëåâàåìîñòüþ è ñìåðòíîñòüþ [2, 3].

Ñíèæåíèå ïî÷å÷íîé ôóíêöèè õàðàêòåðèçóåòñÿ çà-

êîíîìåðíîé ãèïåðàêòèâàöèåé ðåíèí-àíãèîòåíçèí-

àëüäîñòåðîíîâîé ñèñòåìû (ÐÀÀÑ), êîòîðàÿ èãðà-

åò îñîáóþ ðîëü â ðåãóëÿöèè ñîñóäèñòîãî òîíóñà è

ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòè êëåòîê ìåäèè. Ýòîò

ýôôåêò ðåàëèçóåòñÿ ÷åðåç ñèíòåç ãëàâíîãî ýôôåê-

òîðà äàííîé ñèñòåìû, ìîùíîãî âàçîêîíñòðèêòîðà

àíãèîòåíçèíà II (À II) è àëüäîñòåðîíà. Êàê èçâåñò-

íî, â îáðàçîâàíèè À II êëþ÷åâóþ ðîëü èãðàåò àíãè-

îòåíçèíïðåâðàùàþùèé ôåðìåíò, ïðèñóòñòâóþùèé

â ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòêàõ, ÷òî îáåñïå÷èâàåò åãî

îáðàçîâàíèå íà ïîâåðõíîñòè ýíäîòåëèÿ. Èññëåäî-

âàíèÿìè ïîñëåäíåãî äåñÿòèëåòèÿ äîêàçàíà íå ìå-

íåå âàæíàÿ ðîëü â ðàçâèòèè ýíäîòåëèàëüíîé äèñ-

ôóíêöèè àëüäîòñåðîíà [4]. Ýòîò ýôôåêò äîñòèãà-

åòñÿ âîçäåéñòâèåì äàííîãî ñòåðîèäíîãî ãîðìîíà

íà ñèñòåìó èíãèáèòîðîâ è àêòèâàòîðîâ ïëàçìèíî-

ãåíà, ñèíòåçèðóåìûõ ñîñóäèñòûì ýíäîòåëèåì.

Ïîýòîìó ãèïåðïðîäóêöèÿ À II è àëüäîñòåðîíà ïðè-

âîäèò ê ñîñòîÿíèþ àêòèâàöèè ýíäîòåëèÿ, òðàíñôîð-

ìèðóþùåéñÿ â äàëüíåéøåì â äèñôóíêöèþ ýíäî-

òåëèÿ (ÄÝ), íåïðåìåííûì óñëîâèåì ðàçâèòèÿ êî-

òîðîé ÿâëÿåòñÿ ãèïåðàêòèâàöèÿ ÐÀÀÑ.

Â ìíîãî÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèÿõ ïîêàçàíî, ÷òî

ÄÝ ñîïðîâîæäàëàñü ïîâûøåíèåì óðîâíÿ PAI-1,

ôàêòîðà Âèëëåáðàíäà, êëåòî÷íûõ ìîëåêóë àäãåçèè,

èçìåíåíèåì ýíäîòåëèéçàâèñèìîé âàçîäèëàòàöèè

ñîñóäîâ ïðåäïëå÷üÿ â îòâåò íà ñòèìóëÿöèþ àöå-

òèëõîëèíîì, íàëè÷èåì ñóæåíèé àðòåðèé ñåò÷àòêè

[5–7].

Âàæíûì àñïåêòîì ÿâëÿåòñÿ ó÷àñòèå ýíäîòå-

ëèÿ â ãåìîñòàçèîëîãè÷åñêèõ ðåàêöèÿõ. Ñ îäíîé

ñòîðîíû, â êëåòêàõ ýíäîòåëèÿ ñèíòåçèðóþòñÿ òà-

êèå ôàêòîðû ãåìîñòàçà, êàê t-PA, PAI-1, òêàíåâîé

ôàêòîð, òðîìáîìîäóëèí, ðåöåïòîðû ïëàçìèíà, àê-

òèâàòîðîâ ïëàçìèíîãåíà [8], ñ äðóãîé – ýíäîòåëèé

ïðåäîñòàâëÿåò ñâîþ ïîâåðõíîñòü äëÿ ìíîãèõ ïðî-

öåññîâ.

 Ãèïåðàêòèâàöèÿ ÐÀÀÑ âëå÷åò çà ñîáîé çàêî-

íîìåðíóþ ãèïåðïðîäóêöèþ ìèíåðàëêîðòèêîèäíîãî

ãîðìîíà àëüäîñòåðîíà. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ àëüäî-

ñòåðîí ðàññìàòðèâàåòñÿ (êàê â ñîâîêóïíîñòè ñ À

II, òàê è ñàìîñòîÿòåëüíî) â êà÷åñòâå îñíîâíîãî

ôàêòîðà, îïðåäåëÿþùåãî ïîâðåæäåíèå ïî÷åê è ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ [9–

11]. Ñâîå äåéñòâèå àëüäîñòåðîí îêàçûâàåò ÷åðåç

ñòèìóëÿöèþ ñïåöèôè÷åñêèõ ìèíåðàëêîðòèêîèäíûõ

ðåöåïòîðîâ (ÌÐ). Èññëåäîâàíèÿìè ïîñëåäíåãî

äåñÿòèëåòèÿ èäåíòèôèöèðîâàíû, ïîìèìî êëàññè-

÷åñêèõ ýïèòåëèàëüíûõ, è íåýïèòåëèàëüíûå ÌÐ, ðå-

öåïòîðû, ëîêàëèçîâàííûå â ìèîêàðäå, ñîñóäàõ, öåí-

òðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìå [12]. Èìåííî ñ âîçäåé-

ñòâèåì íà ýòè íåýïèòåëèàëüíûå ÌÐ ñâÿçàíî

âîçäåéñòâèå àëüäîñòåðîíà íà ïàòîëîãèþ ñåðäå÷-

íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû. Ñ öåëüþ êîððåêöèè óêà-

çàííûõ íàðóøåíèé ïàöèåíòàì ñ ÕÁÏ ê ñòàíäàðò-

íîé òåðàïèè äîáàâëÿþò áëîêàòîð àëüäîñòåðîíîâûõ

ðåöåïòîðîâ ñïèðîíîëàêòîí. Êàê ïîêàçàíî â ðàíäî-

ìèçèðîâàííîì ïëàöåáî-êîíòðîëèðóìîì èññëåäîâà-

íèè RALES Mortality Trial [13], îáíàðóæåíà çíà÷è-

òåëüíî áîëåå íèçêàÿ ñìåðòíîñòü â ãðóïïå áîëüíûõ,

ëå÷åííûõ ñïèðîíîëàêòîíîì, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíò-

ðîëüíîé ãðóïïîé. Ïðîâåäåíû òàêæå èññëåäîâàíèÿ,

èçó÷àþùèå ïðèìåíåíèå ñïèðîíîëàêòîíà ó ïàöèåí-

òîâ íà õðîíè÷åñêîì ãåìîäèàëèçå, ñîãëàñíî êîòî-

ðûì ó ïàöèåíòîâ ñ îëèãîàíóðèåé äîïóñòèìî ïðè-

ìåíåíèå ìàëûõ äîç ñïèðîíîëàêòîíà áåç ðèñêà ïî-

ëó÷åíèÿ çíà÷èìîé ãèïåðêàëèåìèè [14, 15]. Âìåñòå

ñ òåì íåëüçÿ íå îòìåòèòü, ÷òî èññëåäîâàíèÿ ýòè

íåìíîãî÷èñëåííû è âûïîëíåíû íà íåáîëüøîì ÷èñ-

ëå ïàöèåíòîâ, îñòàþòñÿ íåóòî÷íåííûìè ìåõàíèç-

ìû âëèÿíèÿ àëüäîñòåðîíà íà òå÷åíèå ÕÁÏ è åå

îñëîæíåíèé ó ïàöèåíòîâ ñ òåðìèíàëüíîé ñòàäèåé

ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ïîëó÷àþùèõ ëå÷åíèå

ïðîãðàììíûì ãåìîäèàëèçîì. Â ñâÿçè ñ ýòèì öå-

ëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëàñü îöåíêà âëèÿíèÿ

òåðàïèè ñïèðîíîëàêòîíîì íà ÊÀÏ, ñîñòîÿíèå ãå-

ìîñòàçà è ôóíêöèþ ýíäîòåëèÿ ó áîëüíûõ ñ ÕÁÏ V

ñòàäèè íà ïðîãðàììíîì ãåìîäèàëèçå (ÃÄ).

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Íàìè îáñëåäîâàíî 83 ïàöèåíòà ñ ÕÁÏ V ñòà-

äèè (àíóðèÿ), ïîëó÷àþùèõ ëå÷åíèå ÃÄ. Ñðåäíÿÿ

äëèòåëüíîñòü òåðàïèè ãåìîäèàëèçîì ñîñòàâèëà

7,8±0,5 ëåò. Èç 83 ïàöèåíòîâ ó 67 (80,7%) òå÷åíèå

îñíîâíîãî çàáîëåâàíèÿ îñëîæíèëîñü ðàçâèòèåì

àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè. Ïðè ýòîì ñðåäíÿÿ äëè-

òåëüíîñòü ãèïåðòåíçèè ñîñòàâèëà 13,3±1 ëåò. Ó

îáñëåäîâàííûõ ïàöèåíòîâ îïðåäåëÿëèñü êîíöåíò-

ðàöèÿ àëüäîñòåðîíà ïëàçìû (ÊÀÏ, èììóíîôåðìåí-

òíûé àíàëèç), óðîâåíü PAI-1 (ìåòîä õðîìîãåííûõ

ñóáñòðàòîâ), t-PA è ýíäîòåëèíà-1 (èììóíîôåðìåí-

òíûé àíàëèç), îöåíêà ìîðôîôóíêöèîíàëüíîé àêòè-

âàöèè è àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ ïðè ìèêðîñêîïèè

ôèêñèðîâàííûõ ãëþòàðàëüäåãèäîì òðîìáîöèòîâ,

êîíöåíòðàöèè ôèáðèíîãåíà ïî Êëàócñó, àêòèâíîñòè

ÀÒ-III (ìåòîä õðîìîãåííûõ ñóáñòðàòîâ), óðîâíÿ D-
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äèìåðà (ìåòîä ëàòåêñíîé àããëþòèíàöèè) äî è ïîñ-

ëå 6-ìåñÿ÷íîãî êóðñà òåðàïèè ñïèðîíîëàêòîíîì â

äîçå 25 ìã/ñóò íà ôîíå òåðàïèè èíãèáèòîðàìè

ÀÏÔ, äèóðåòèêàìè, β-áëîêàòîðàìè. Çàáîð âåíîç-

íîé êðîâè äëÿ èçìåðåíèÿ óêàçàííûõ ïîêàçàòåëåé

ïðîèçâîäèëñÿ óòðîì äî ñåàíñà ãåìîäèàëèçà. Ñòà-

òèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà äàííûõ ïðîèçâîäèëàñü ñ

ïîìîùüþ ïàêåòà ïðèêëàäíûõ ïðîãðàìì

STATISTICA 6.0. Ðàçëè÷èÿ ïðèçíàâàëè äîñòîâåð-

íûìè ïðè p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ñðàâíèòåëüíàÿ îöåíêà óêàçàííûõ ïàðàìåòðîâ

ïðåäñòàâëåíà â òàáëèöå, èç äàííûõ êîòîðîé ñëåäó-

åò, ÷òî ó âñåõ áîëüíûõ èñõîäíî èìåëîñü çíà÷èòåëü-

íîå ïîâûøåíèå ÊÀÏ äî 478±99,96 pg/ml, PAI-1 äî

5,69±0,24 U/ml, ýíäîòåëèíà-1 äî 0,63±0,09 fmol/ml,

çíà÷åíèÿ t-PA áûëè â ïðåäåëàõ íîðìû (5,03±0,3 ng/

ml). Ïðè èññëåäîâàíèè ñèñòåìû ãåìîñòàçà âûÿâ-

ëåíà àêòèâàöèÿ òðîìáîöèòàðíîãî çâåíà: ïîâûøå-

íèå ñóììû àêòèâíûõ ôîðì òðîìáîöèòîâ è óâåëè-

÷åíèå ÷èñëà òðîìáîöèòîâ, âîâëå÷åííûõ â àãðåãà-

òû, çà ñ÷åò îáðàçîâàíèÿ âíóòðèñîñóäèñòûõ

àãðåãàòîâ ìàëîãî ðàçìåðà (ð<0,05) ïî ñðàâíåíèþ ñ

ãðóïïîé çäîðîâûõ ëèö, ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè

ôèáðèíîãåíà (ð<0,05), çíà÷åíèÿ ÀÒ-III íàõîäèëèñü

íà íèæíåé ãðàíèöå ðåôåðåíòíûõ âåëè÷èí, 30%

áîëüíûõ èìåëè ïîâûøåííûé óðîâåíü D-äèìåðà.

Íà ôîíå òåðàïèè ñïèðîíîëàêòîíîì îòìå÷åíî äîñ-

òîâåðíîå ñíèæåíèå ÊÀÏ äî 346,45±58,1 pg/ml

(ð<0,001), äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ìàð-

êåðîâ ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè: ýíäîòåëèíà-1 äî

0,23±0,03 fmol/ml (ð=0,002), PAI-1 äî 3,06±0,25 U/

ml (ð<0,001); ïîâûøåíèå óðîâíÿ t-PA äî 5,64±0,3

ng/ml. Äîñòîâåðíûõ èçìåíåíèé â ïîêàçàòåëÿõ ãå-

ìîñòàçà ïîñëå ëå÷åíèÿ ñïèðîíîëàêòîíîì íå âûÿâ-

ëåíî. Êîððåëÿöèîííûé àíàëèç ïîçâîëèë âûÿâèòü

äîñòîâåðíóþ îòðèöàòåëüíóþ âçàèìîñâÿçü ÊÀÏ ñ

âîçðàñòîì ïàöèåíòîâ (r = – 0,31, ð = 0,006) è äîñòî-

âåðíóþ âçàèìîñâÿçü ìåæäó óðîâíåì PAI-1 è äëè-

òåëüíîñòüþ ÀÃ (r = 0,28, ð = 0,024).

Ïðè îáðàáîòêå ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ ñ

ïîìîùüþ ïðèìåíåíèÿ êîýôôèöèåíòà ðàíãîâîé êîð-

ðåëÿöèè Ñïèðìåíà íàì óäàëîñü ïðîñëåäèòü îòðè-

öàòåëüíóþ çàâèñèìîñòü êîíöåíòðàöèè ìåæäó ÊÀÏ

è t-PA (ðèñóíîê).

ОБСУЖДЕНИЕ

Â õîäå èññëåäîâàíèÿ ìû ïîëó÷èëè äàííûå î

òîì, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ V ñòàäèåé ÕÁÏ çíà÷èòåëü-

íî ïîâûøåíà ÊÀÏ è ïîêàçàòåëè ýíäîòåëèéçàâèñè-

ìîãî çâåíà ãåìîñòàçà (PAI-1, ýíäîòåëèíà-1), ïðè

ýòîì êîíöåíòðàöèÿ t-PA íàõîäèòñÿ â ïðåäåëàõ íîð-

ìàëüíûõ âåëè÷èí. Èññëåäîâàíèåì ñèñòåìû ãåìî-

ñòàçà ó áîëüíûõ âûÿâëåíà àêòèâàöèÿ òðîìáîöèòàð-

íîãî çâåíà: äîñòîâåðíî ïîâûøåíà ñóììà àêòèâíûõ

ôîðì òðîìáîöèòîâ è óâåëè÷åíî ÷èñëî òðîìáîöè-

òîâ, âîâëå÷åííûõ â àãðåãàòû, çà ñ÷åò îáðàçîâàíèÿ

âíóòðèñîñóäèñòûõ àãðåãàòîâ ìàëîãî ðàçìåðà è

ïîâûøåíà êîíöåíòðàöèÿ ôèáðèíîãåíà, çíà÷åíèÿ ÀÒ-

III íàõîäèëèñü íà íèæíåé ãðàíèöå ðåôåðåíòíûõ

âåëè÷èí, 30% áîëüíûõ èìåëè ïîâûøåííûé óðîâåíü

D-äèìåðà. Ýòî ñîãëàñóåòñÿ ñ ïðåäñòàâëåíèÿìè î

ñóùåñòâåííîé ðîëè ÐÀÀÑ è äèñôóíêöèè ýíäîòåëèÿ

â ïðîãðåññèðîâàíèè ïîâðåæäåíèé ïî÷åê. Ïàòîãå-

íåòè÷åñêàÿ ðîëü àëüäîñòåðîíà â ðàçâèòèè ïî÷å÷-

íûõ è êàðäèàëüíûõ ïîâðåæäåíèé óñòàíîâëåíà â

Показатели КАП, PAI�1, t�PA, эндотелина�1 и  активности тромбоцитов у пациентов
до и после лечения спиронолактоном, X ± m

Показатель Норма До терапии После 6 мес. терапии  (р)
спиронолактоном спиронолактоном

КАП, pg/ml 160 478,0 ± 99,96 346,45 ± 58,1 р < 0,001
PAI�1, U/ml 3,5 5,69 ± 0,24 3,06 ± 0,25 р < 0,001
t�PA, ng/ml 1�12 5,03 ± 0,3 5,64 ± 0,3 р < 0,01
Эндотелин�1, fmol/ml 0,26 ± 0,05 0,63 ± 0,09 0,23 ± 0,03 р < 0,01
Сумма активных форм тромбоцитов 7,9�17,7 22,1 ± 3,99 20,5 ± 4,25 p > 0,05
Число тромбоцитов, вовлеченных в агрегаты 6,1�7,4 9,6 ± 2,99 8,7 ± 3,47 p > 0,05
Концентрация фибриногена, г/л 1,8�3,5 4,3 ± 0,59 3,9 ± 0,6 p > 0,05
АТ�III, % 75�125 87,1 ± 7,55 84,2 ± 8,1 p > 0,05

Рисунок. Взаимосвязь между КАП и концентрацией t�PA у
больных с ХБП V стадии.
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ìíîãî÷èñëåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ êëèíè÷åñêèõ

èññëåäîâàíèÿõ [9, 11, 16, 17]. Ïîêàçàíî, ÷òî àäðå-

íàëýêòîìèÿ çàìåäëÿåò ïðîãðåññèðîâàíèå íåôðîïà-

òèè ó êðûñ ñ ÷àñòè÷íûì óäàëåíèåì ïî÷å÷íîé òêà-

íè, íåñìîòðÿ íà àäåêâàòíóþ çàìåñòèòåëüíóþ òåðà-

ïèþ ãëþêîêîðòèêîèäàìè, à ââåäåíèå àëüäîñòåðîíà

è ñîëè êàê èíòàêòíûì êðûñàì [18], òàê è æèâîòíûì

ñ îäíîñòîðîííåé íåôðýêòîìèåé [19, 20], ñïîñîáñòâî-

âàëî ðàçâèòèþ ãèïåðòåíçèè, ïðîòåèíóðèè, ãëîìåðó-

ëÿðíûõ è òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíûõ ïîâðåæäåíèé â

âèäå ôèáðîçà è àêêóìóëÿöèè êîëëàãåíà â èíòåðñòè-

öèè [21]. Êðîìå òîãî, ââåäåíèå ýêçîãåííîãî àëüäî-

ñòåðîíà ïðåïÿòñòâîâàëî ðåàëèçàöèè ðåíîïðîòåêòîð-

íîãî ýôôåêòà áëîêàäû À II ó ñïîíòàííî ãèïåðòåí-

çèâíûõ êðûñ ñ ÷àñòè÷íîé àáëàöèåé ïî÷å÷íîé

ïàðåíõèìû [22] è ó êðûñ ëèíèè SHRSP [23]. Êàê

ïîëàãàþò â íàñòîÿùåå âðåìÿ, àëüäîñòåðîí ïðîÿâ-

ëÿåò ïðÿìîå âîçäåéñòâèå íà ãëàäêîìûøå÷íûå

êëåòêè ñîñóäîâ è êàðäèîìèîöèòû, èíäóöèðóÿ ôèá-

ðîç è ãèïåðòðîôèþ ýòèõ òêàíåé. Áîëåå òîãî, äàí-

íûé ñòåðîèäíûé ãîðìîí ó÷àñòâóåò â ïðîöåññå ôèá-

ðîãåíåçà çà ñ÷åò ïðÿìîãî âîçäåéñòâèÿ íà ñîîòâåò-

ñòâóþùèå ðåöåïòîðû, ëîêàëèçîâàííûå â öèòîçîëå

ñîñóäèñòûõ ôèáðîáëàñòîâ [9].

Ñëåäóþùèì âàæíûì ìåõàíèçìîì, ñ ïîìîùüþ

êîòîðîãî àëüäîñòåðîí âûçûâàåò ïîâðåæäåíèå îð-

ãàíîâ-ìèøåíåé, âêëþ÷àÿ ìèîêàðä è ïî÷êè, ìîæåò

áûòü åãî âîçäåéñòâèå íà ñèñòåìó àêòèâàòîðîâ ïëàç-

ìèíîãåíà. Ýòîò ýôôåêò ÐÀÀÑ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç

îñíîâíûõ ïóòåé çàùèòû îò ðàçâèòèÿ èíòðàâàñêó-

ëÿðíîãî òðîìáîçà è èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ðåìîäå-

ëèðîâàíèè ñîñóäîâ è òêàíåé. Âíóòðèñîñóäèñòûé

áàëàíñ â ôèáðèíîëèòè÷åñêîì çâåíå ñèñòåìû ãå-

ìîñòàçà â çíà÷èòåëüíîé ìåðå îïðåäåëÿåòñÿ êîíêó-

ðèðóþùèì âîçäåéñòâèåì àêòèâàòîðîâ ïëàçìèíî-

ãåíà è åãî èíãèáèòîðîâ, íàèáîëåå âàæíûìè èç êî-

òîðûõ ÿâëÿþòñÿ PAI-1 è t-PA. Àêòèâàòîðû è

èíãèáèòîðû ïëàçìèíîãåíà ëîêàëüíî ñèíòåçèðóþò-

ñÿ â ñîñóäèñòîì ýíäîòåëèè. Ãèïåðïðîäóêöèÿ àëü-

äîñòåðîíà âåäåò ê óñèëåíèþ ýêñïðåññèè PAI-1, ýòî

ñîäåéñòâóåò ïîäàâëåíèþ ñèñòåìû ôèáðèíîëèçà è

ðàçâèòèþ ïîâðåæäåíèé ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñ-

ëà [10, 24, 25], ÷òî â êîíå÷íîì èòîãå ñïîñîáñòâóåò

àëüòåðàöèè è ôèáðîçèðîâàíèþ òêàíåé.

Îäíèì èç ïîòåíöèàëüíûõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ

ìåõàíèçìîâ ïîâðåæäåíèÿ ìèîêàðäà è ñîñóäîâ ÿâ-

ëÿåòñÿ ðàçâèòèå äèñôóíêöèè ýíäîòåëèÿ. Àëüäî-

ñòåðîí, óâåëè÷èâàÿ ýêñïðåññèþ PAI-1 â ýíäîòåëè-

àëüíûõ êëåòêàõ è ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ ñîñó-

äîâ, ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ è ïðîãðåññèðîâàíèþ

ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè [26, 27].

Ðåçóëüòàòû íàøåãî èññëåäîâàíèÿ âûÿâèëè äî-

ñòîâåðíîå ñíèæåíèå ÊÀÏ, PAI-1, ýíäîòåëèíà-1 è

äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ t-PA ïîñëå ïðèåìà

ñïèðîíîëàêòîíà. Ïðè ýòîì äîñòîâåðíûõ èçìåíåíèé

â ïîêàçàòåëÿõ òðîìáîöèòàðíîãî çâåíà ãåìîñòàçà

ïîñëå ëå÷åíèÿ ñïèðîíîëàêòîíîì íå âûÿâëåíî.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ðåçóëüòàòû ìíîãî÷èñëåííûõ ýêñïåðèìåíòàëü-

íûõ è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïîäòâåðæäàþò,

÷òî àëüäîñòåðîí ÿâëÿåòñÿ íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì

ðàçâèòèÿ è ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïî÷å÷íûõ è êàðäèî-

âàñêóëÿðíûõ îñëîæíåíèé ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ. Äèñ-

ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ, íàðóøåíèÿ â ôèáðèíîëèòè÷åñ-

êîé ñèñòåìå è ñèñòåìå ãåìîñòàçà ñïîñîáñòâóþò

ïîâûøåííîìó ðèñêó ðàçâèòèÿ ñîñóäèñòûõ êàòàñò-

ðîô ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ, îäíàêî óòî÷íåíèå èõ ðîëè

â ýòèõ ïðîöåññàõ òðåáóåò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.

Òåðàïèÿ ñïèðîíîëàêòîíîì, áëîêèðóÿ íåáëàãîïðèÿò-

íûå ýôôåêòû àëüäîñòåðîíà, ïðèâîäèò ê óëó÷øå-

íèþ ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ýíäîòåëèÿ è ïî-

êàçàòåëåé ôèáðèíîëèòè÷åñêîé ñèñòåìû.
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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬЮ ИССЛЕДОВАНИЯ явилось установление структурных основ нарушения функции почек в условиях затрудненного
притока крови к этим органам. МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. Моделирование хронической ишемии почек осуществляли путем
нарастающего сужения аорты у 30 щенков.  Животных наблюдали в сроки от 6 месяцев до 2�х лет. У них определяли уровень
притока крови к почкам и ее давление, а сами эти органы подвергали гистологическому, стереометрическому и морфо�
метрическому  исследованию. В качестве контроля использовали материал от 10 собак соответствующего возраста.
РЕЗУЛЬТАТЫ.  Установлено, что сужение аорты, в связи с уменьшением притока крови к почкам, с течением времени
приводит к возникновению комплекса адаптационных и патологических изменений в их сосудистой системе.  Первые
выражаются в понижении тонуса и атрофии циркулярной мускулатуры ренальных артерий с приведением уровня разви�
тия их стенок  в соответствие с функциональной нагрузкой, а также перестройке части из них по замыкающему типу,
вторые – в развитии склероза и гиалиноза ренальных сосудов. Последнее сопровождается расстройством гемоциркуля�
ции в кровеносном бассейне почек и вторичными изменениями гломерул и несосудистых структур данных органов. Почеч�
ные клубочки подвергаются склерозу, а ренальная паренхима, представленная системой канальцев, дистрофическим и
атрофическим изменениям. На ее месте разрастается строма. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Весь этот комплекс морфологических
изменений является предпосылкой для нарушения функции почек, что и наблюдается в клинике у больных со стенозиру�
ющим атеросклерозом почечных артерий.

Ключевые слова: почки, сужение аорты, морфологическая перестройка, нарушение функции.

ABSTRACT
THE AIM of the work was to establish structural bases of the impairment of the kidney functions under conditions of difficult blood
flow to these organs. MATERIAL AND METHODS. Modelling of chronic renal ischemia was made by growing constriction of the
aorta in 30 puppies. The animals were observed during the period from 6 months to 2 years. The level of blood inflow to the kidneys
and blood pressure were measured, and the organs were investigated histologically, stereometrically and morphometrically. In the
group of control there were 10 dogs of the corresponding age. RESULTS. It was found that constriction of the aorta due to less inflow
of blood to the kidneys during certain time resulted in the development of a complex of adaptational and pathological alterations in
their vascular system. The first ones appear as lower tone and atrophy of circulatory muscles of the renal arteries bringing the level
of the development of the walls to conformity with the functional load, as well as transformation of some of them by the closing type,
and the others � to the development of sclerosis and hyalinosis of the renal vessels. The latter is accompanied by disorders of
hemocirculation in the blood basin of the kidneys and secondary alterations of glomerules and non�vascular structures of these
organs. Renal glomerules were subject to sclerosis, while the renal parenchyma consisting of a system of tubules, to dystrophic and
atrophic alterations. On its place there grows the stroma. CONCLUSION. All this complex of morphological alterations is a precondition
for disturbaces of kidney functions, that can be observed in the clinic in patients with stenosing atherosclerosis of renal arteries.

Key words: kidneys, constriction of the aorta, morphological transformation, impaired functions.

ВВЕДЕНИЕ

Ïîääåðæàíèå îïòèìàëüíîãî ãåìîäèíàìè÷åñêî-

ãî ðåæèìà â ðåíàëüíîì ñîñóäèñòîì ðóñëå ÿâëÿåò-

ñÿ âàæíåéøåé ïðåäïîñûëêîé íîðìàëüíîãî ôóíêöè-

îíèðîâàíèÿ ïî÷åê [1, 2]. Âìåñòå ñ òåì, ó ëèö ñ àòå-

ðîñêëåðîòè÷åñêèì ïîðàæåíèåì ïî÷å÷íûõ àðòåðèé

è èõ îñíîâíûõ âåòâåé âîçíèêàåò íàðóøåíèå ïðèòî-

êà àðòåðèàëüíîé êðîâè ê ýòèì îðãàíàì [3-6]. Èçó-

÷èòü îñîáåííîñòè ðåàêöèè ðàçëè÷íûõ ñòðóêòóð

ïî÷åê íà èøåìèþ íà ÷åëîâå÷åñêîì ìàòåðèàëå äî-

âîëüíî ñëîæíî. Ýòî ñâÿçàíî ñ òðóäíîñòüþ îòãðà-

íè÷èòü ñîîòâåòñòâóþùèå èçìåíåíèÿ îò òàêîâûõ,

îáóñëîâëåííûõ ñòàð÷åñêîé èíâîëþöèåé, ìî÷åâûì

ñòàçîì, ïèåëîíåôðèòîì, ñàõàðíûì äèàáåòîì, ãè-

ïåðòîíèåé è äðóãèìè ïðîöåññàìè è áîëåçíûìè

Øîðìàíîâ È.Ñ. ßðîñëàâëü, ßðîñëàâñêàÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ìåäè-

öèíñêàÿ àêàäåìèÿ, êàôåäðà óðîëîãèè ñ êóðñîì íåôðîëîãèè, òåë. 8-
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* Îò ðåäàêöèè. Ðàáîòà îäîáðåíà Ýòè÷åñêèì Êîìèòåòîì ßðîñ-

ëàâñêîé ãîñóäàðñòâåííîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè, êàê âûïîëíåííàÿ

â ïîëíîì ñîîòâåòñòâèè ñ Õåëüñèíñêîé äåêëàðàöèåé è «Ïðàâèëàìè

ðàáîò ñ èñïîëüçîâàíèåì ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ».
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÷åñòâî êëåòîê íà èõ ïîïåðå÷íîì ñðåçå. Öèôðîâîé

ìàòåðèàë îáðàáàòûâàëè ìåòîäîì âàðèàöèîííîé

ñòàòèñòèêè ñ îïðåäåëåíèåì äîñòîâåðíîñòè ïîëó-

÷åííûõ äàííûõ ïîñðåäñòâîì êðèòåðèÿ t Ñòüþäåí-

òà. Ðàçëè÷èÿ ñ÷èòàëè çíà÷èìûìè, åñëè îøèáêà íå

ïðåâûøàëà 5% (p<0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ñóæåíèå àîðòû ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ ïðè-

âîäèëî ê ñîêðàùåíèþ îáúåìíîãî êðîâîòîêà â íèñ-

õîäÿùåé ÷àñòè ýòîãî ñîñóäà ñ 640+85 ìë/ìèí äî

211+39 ìë/ìèí (p<0,001), ò.å. â ñðåäíåì â 3 ðàçà.

Äàâëåíèå êðîâè, ïîñòóïàþùåé ê ïî÷êàì, ïàäàëî â

1,7 ðàçà – ñ 85+10 ìì ðò. ñò. äî 50+10 ìì ðò. ñò.

(p<0,05).

Ãèñòîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïîêàçàëè, ÷òî

ñîêðàùåíèå ïðèòîêà êðîâè ê ïî÷êàì ñ òå÷åíèåì

âðåìåíè ïðèâîäèò ê âûðàæåííûì èçìåíåíèÿì ñî-

ñóäèñòîãî ðóñëà ýòèõ îðãàíîâ. Òàê, ñòåíêè ðåíàëü-

íûõ àðòåðèé è àðòåðèîë ñòàíîâÿòñÿ òîíüøå (ðèñ.

1,à), à èõ âíóòðåííÿÿ ýëàñòè÷åñêàÿ ìåìáðàíà óò-

ðà÷èâàåò íîðìàëüíóþ ñêëàä÷àòîñòü, óòîëùàåòñÿ

(ðèñ. 1,à) èëè ïîäâåðãàåòñÿ î÷àãîâîìó ðàñùåïëå-

íèþ íà ðÿä òîíêèõ ôóêñåëèíîôèëüíûõ âîëîêîí, ÷òî

ÿâëÿåòñÿ îòðàæåíèåì ïîíèæåíèÿ òîíóñà ñîñóäîâ.

Â óñòüÿõ áîêîâûõ âåòâåé ìíîãèõ àðòåðèé ôîðìè-

ðóþòñÿ ìûøå÷íî-ýëàñòè÷åñêèå ñôèíêòåðû (ðèñ.

1,á). Íåðåäêî â àðòåðèàëüíîì îòäåëå ïî÷å÷íîãî

áàññåéíà âûÿâëÿþòñÿ ñîñóäû, ñîäåðæàùèå âî

âíóòðåííåé îáîëî÷êå ïó÷êè è ïëàñòû êîñî è ïðî-

äîëüíî îðèåíòèðîâàííûõ ÃÌÊ, îïëåòåííûõ ãóñòîé

ñåòüþ ýëàñòè÷åñêèõ è ðåòèêóëèíîâûõ ôèáðèëë.

×àñòü ìåëêèõ ðåíàëüíûõ àðòåðèé è àðòåðèîë ïîä-

âåðãàåòñÿ ñêëåðîçó è ãèàëèíîçó (ðèñ. 1,ã). Ñêëåðî-

òè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ïîçäíèå ñðîêè ýêñïåðèìåí-

òà âûÿâëÿþòñÿ è â ìûøå÷íî-ýëàñòè÷åñêèõ ñôèíê-

òåðàõ, à òàêæå ïó÷êàõ èíòèìàëüíîé ìóñêóëàòóðû.

Ñòåíêè âåí ïî÷åê ïðåäñòàâëÿþòñÿ óòîëùåííûìè

è ñêëåðîçèðîâàííûìè, à íåêîòîðûå íàõîäÿòñÿ â

ñîñòîÿíèè ãèàëèíîçà. Áîëüøàÿ ÷àñòü êëóáî÷êîâ

õàðàêòåðèçóåòñÿ ñíèæåíèåì êðîâåíàïîëíåíèÿ êà-

ïèëëÿðíûõ ïåòåëü. Ñðåäè íèõ âñòðå÷àþòñÿ ñïàâ-

øèåñÿ (ðèñ. 1,â), ñêëåðîçèðîâàííûå è ãèàëèíèçèðî-

âàííûå ãëîìåðóëû (ðèñ. 1,ã). Ñòðóêòóðíûå èçìå-

íåíèÿ îáíàðóæèâàþòñÿ íå òîëüêî â êðîâåíîñíûõ

ñîñóäàõ ïî÷åê, íî òàêæå â êàíàëüöåâîì àïïàðàòå è

ìåæóòî÷íîé òêàíè ýòèõ îðãàíîâ. Â ÷àñòíîñòè, â

ýïèòåëèè êàíàëüöåâ íåôðîíîâ ïîÿâëÿþòñÿ çåðíà

áåëêà è âàêóîëè; íåêîòîðûå ýïèòåëèîöèòû ïîäâåð-

ãàþòñÿ íåêðîçó. Â ñòðîìå ïî÷åê îáðàùàåò íà ñåáÿ

âíèìàíèå ãèïåðïëàçèÿ è óòîëùåíèå àðãèðîôèëüíûõ

è êîëëàãåíîâûõ âîëîêîí.

Ñòåðåî- è ìîðôîìåòðè÷åñêîå èññëåäîâàíèå

ñîáñòâåííîãî ìàòåðèàëà ïîçâîëèëî äàòü êîëè÷å-

[5,7,8]. Â òî æå âðåìÿ ïîäîáíîå èññëåäîâàíèå âïîë-

íå îñóùåñòâèìî â óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåíòà ñ èñïîëü-

çîâàíèåì øèðîêîãî êðóãà ìîðôîìåòðè÷åñêèõ ìå-

òîäèê.

Öåëüþ ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ óñòàíîâëåíèå õàðàê-

òåðà ïåðåñòðîéêè ðàçëè÷íûõ òêàíåâûõ êîìïîíåí-

òîâ è âûÿâëåíèå ñòðóêòóðíûõ îñíîâ ðàññòðîéñòâà

äåÿòåëüíîñòè ïî÷åê ïðè çàòðóäíåíèè ïðèòîêà êðî-

âè ê ýòèì îðãàíàì.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Õðîíè÷åñêóþ èøåìèþ ïî÷åê ìîäåëèðîâàëè ïî

ðàçðàáîòàííîé ìåòîäèêå íà 30 ùåíêàõ ñîáàê ïó-

òåì ñóæåíèÿ èõ àîðòû; ïî ìåðå ðîñòà æèâîòíûõ

ñòåïåíü ñòåíîçèðîâàíèÿ ñîñóäà äîñòèãàëà 75-80%

[9]. Â õîäå ýêñïåðèìåíòà ïîñðåäñòâîì ýëåêòðîìàã-

íèòíîãî ôëîóìåòðà ó íèõ èçìåðÿëè îáúåìíûé êðî-

âîòîê â íèñõîäÿùåé àîðòå; ìàíîìåòðè÷åñêèì ñïî-

ñîáîì ðåãèñòðèðîâàëè äàâëåíèå êðîâè, ïîñòóïàþ-

ùåé ê ïî÷êàì. Æèâîòíûõ íàáëþäàëè â ñðîêè 6–12

(18), 12–18 (10) è 18–24 (2) ìåñÿöà è âûâîäèëè èç

îïûòà êðîâîïóñêàíèåì ïîä êåòàìèí-ýôèðíûì íàð-

êîçîì. Èç ðàçëè÷íûõ îòäåëîâ èõ ïî÷åê âûðåçàëè

êóñî÷êè, ôèêñèðîâàëè â 10% íåéòðàëüíîì ôîðìà-

ëèíå è çàëèâàëè â ïàðàôèí. Ãèñòîëîãè÷åñêèå ñðå-

çû îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì, ïî Âàí

Ãèçîí, Ìàññîíó è Õàðòó, à òàêæå èìïðåãíèðîâàëè

ñåðåáðîì ïî Ãîìîðè. Â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ èñïîëü-

çîâàëè 10 ñîáàê ñîîòâåòñòâóþùåãî âîçðàñòà. Ñòå-

ðåîìåòðè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëè ìåòîäîì

òî÷å÷íîãî ñ÷åòà [10]. Ïðè ýòîì óñòàíàâëèâàëè

óäåëüíóþ ïëîùàäü ïî÷å÷íûõ àðòåðèé, âåí, êëóáî÷-

êîâ, êàíàëüöåâ è ðåíàëüíîé ñòðîìû. Ìîðôîìåòðèþ

ñîñóäîâ îñóùåñòâëÿëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðèíÿòû-

ìè ïðàâèëàìè ïðîâåäåíèÿ ýòîãî ïðîöåññà ñ èñïîëü-

çîâàíèåì âèíòîâîãî îêóëÿðíîãî ìèêðîìåòðà òèïà

ÌÎÂ-1-15õ[11]. Èçìåðåíèþ ïîäâåðãàëè íàðóæíûé

(D) è âíóòðåííèé (d) äèàìåòð ìåæäîëåâûõ

(ÌÄËÀ), äóãîâûõ (ÄÀ) è ìåæäîëüêîâûõ (ÌÄÀ)

àðòåðèé, à òàêæå ïðèíîñÿùèõ (ÏÀÐ) è âûíîñÿùèõ

(ÂÀÐ) àðòåðèîë ãëîìåðóë. Òîëùèíó ñòåíêè ñîñó-

äîâ (m) è ïëîùàäü èõ ïîïåðå÷íîãî ñå÷åíèÿ (S) ðàñ-

ñ÷èòûâàëè ïî ôîðìóëàì: m=(D-d)/2 è S=πm(D-m)

[12]. Îäíîâðåìåííî ôèêñèðîâàëè â ïðîöåíòàõ êî-

ëè÷åñòâî àðòåðèé ðàçëè÷íîãî óðîâíÿ âåòâëåíèÿ,

èìåþùèõ â èíòèìå êîñî è ïðîäîëüíî îðèåíòèðî-

âàííûå ãëàäêîìûøå÷íûå êëåòêè (ÃÌÊ). Òîëùèíó

ñòåíêè ïî÷å÷íûõ âåí îïðåäåëÿëè êàê ÷àñòíîå îò

äåëåíèÿ ðåçóëüòàòîâ äâóõ èçìåðåíèé: â íàèáîëåå

òîíêîì è òîëñòîì ó÷àñòêàõ. Íàðÿäó ñ îòìå÷åí-

íûì âûøå, ïîäñ÷èòûâàëè êîëè÷åñòâî êëóáî÷êîâ â

ñðåäíåé çîíå êîðêîâîãî ñëîÿ, äëÿ ÷åãî èñïîëüçîâà-

ëè ïîëå çðåíèÿ ìàëîãî óâåëè÷åíèÿ ìèêðîñêîïà.

Êðîìå òîãî, èçìåðÿëè äèàìåòð êëóáî÷êîâ è êîëè-
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ñòâåííóþ îöåíêó ñîñòîÿíèþ ñîñóäèñòîé ñèñòåìû,

ïàðåíõèìû è èíòåðñòèöèÿ ïî÷åê â óñëîâèÿõ äëè-

òåëüíîé èøåìèè èõ òêàíè.

Îêàçàëîñü, ÷òî óäåëüíàÿ ïëîùàäü ðåíàëüíûõ

àðòåðèé è êëóáî÷êîâ (ðèñ.2) ñíèæàåòñÿ â 1,6 ðàçà,

à âåí – óâåëè÷èâàåòñÿ â 1,4 ðàçà. Ïëîùàäü ïî÷å÷-

íûõ êàíàëüöåâ ñîêðàùàåòñÿ â 1,2 ðàçà, à ñòðîìû,

íàïðîòèâ, â 1,9 ðàçà âîçðàñòàåò (ðèñ.2). Ïðèâåäåí-

íûå öèôðû óêàçûâàþò íà àòðîôèþ ïàðåíõèìû ïî-

÷åê è èõ ãëîìåðóëÿðíîãî àïïàðàòà, à òàêæå íà ðàç-

ðàñòàíèå ìåæóòî÷íîé òêàíè. Â òî æå âðåìÿ îíè

ñâèäåòåëüñòâóþò î ðàçíîíàïðàâëåííûõ èçìåíåíè-

ÿõ ïëîùàäè àðòåðèàëüíîãî è âåíîçíîãî çâåíà ðå-

íàëüíîãî êðîâåíîñíîãî áàññåéíà.

Ìîðôîìåòðèÿ ïîçâîëèëà âûÿâèòü ðÿä êîëè÷å-

ñòâåííûõ èçìåíåíèé ñî ñòîðîíû ðàçëè÷íûõ çâåíü-

åâ ðåíàëüíîãî êðîâåíîñíîãî ðóñëà (òàáë.1). Â ÷àñ-

òíîñòè, òîëùèíà ñòåíêè ÌÄËÀ óìåíüøàåòñÿ â 1,4

ðàçà, ÄÀ – â 1,2 ðàçà, ÌÄÀ – â 1,6 ðàçà, à ÏÀÐ è

ÂÀÐ – ñîîòâåòñòâåííî â 1,2 è 1,3 ðàçà. Ýòî ñî÷å-

òàåòñÿ ñî ñíèæåíèåì ïëîùàäè ïîïåðå÷íîãî ñå÷å-

íèÿ äàííûõ ñîñóäîâ. Òàê, íà óðîâíå ÌÄËÀ îíà

ïàäàåò â 1,9 ðàçà, â ÄÀ è ÌÄÀ â 1,2 è 1,8 ðàçà, à â

ÏÀÐ è ÂÀÐ â 1.2 è 1,3 ðàçà. Ñðåäè àðòåðèé ïî÷å÷-

íîãî áàññåéíà óâåëè÷èâàåòñÿ ÷èñëî ñîñóäîâ, èìå-

þùèõ â èíòèìå ïó÷êè êîñîïðîäîëüíîé ãëàäêîé ìóñ-

êóëàòóðû (òàáë.2). Íà óðîâíå ÄÀ êîëè÷åñòâî èõ

âîçðàñòàåò â 4,3 ðàçà, à íà óðîâíå ÌÄÀ – â 6,8

ðàçà; êðîìå òîãî, îíè ïîÿâëÿþòñÿ â èíòèìå 9,5%

ÏÀÐ, ãäå â êîíòðîëüíîì ìàòåðèàëå íå âñòðå÷àþò-

а б

в г

Рис. 1. Состояние ренальных артерий и клубочков в условиях нарушения притока крови к почкам. а – понижение тонуса
артерии с истончением стенки, нарушением складчатости и утолщением внутренней эластической мембраны. Срок наблю�
дения 12 месяцев. х160; б – мышечно�эластический сфинктер  в устье боковой ветви артерии. Срок наблюдения 10 месяцев.
х200; в – ишемия и коллапс почечного клубочка. Срок наблюдения 12 месяцев. х160; г – склероз  и гиалиноз почечного
клубочка и его артериолы. Срок наблюдения 2 года. х200. а – окраска по Харту;  б, в, г – окраска гематоксилином и эозином.

Рис. 2. Удельная площадь различных тканевых компонентов
почек в контроле и при нарушении притока крови. АР – ар�
терии,  КЛ – клубочки, ВН – вены,  КАН – канальцы, СТР –
строма. Светлые столбики – контроль, темные – нарушение
притока крови.
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ñÿ. Ñòåíêè âåí ïî÷åê, â îòëè÷èå îò àðòåðèé, óòîë-

ùàþòñÿ ñ 3+0,5 ìêì äî 6+1 ìêì (p<0,001), ÷òî ïðî-

èñõîäèò ïðåèìóùåñòâåííî çà ñ÷åò ðàçðàñòàíèÿ ñî-

åäèíèòåëüíîé òêàíè. Êîëè÷åñòâî êëóáî÷êîâ íà åäè-

íèöå ïëîùàäè ãèñòîëîãè÷åñêîãî ñðåçà âîçðàñòåò ñ

12,2+0,2 äî 14,4+0,3 (p<0,001). Äèàìåòð ýòèõ îáðà-

çîâàíèé ñíèæàåòñÿ ñî 103,4+0,6 ìêì äî 85,9+0,7

ìêì (p<0,001), à êîëè÷åñòâî êëåòîê íà èõ òåððèòî-

ðèè ñîêðàùàåòñÿ ñî 131,4+0,9 äî 112+0,6 (p<0,001).

ОБСУЖДЕНИЕ

Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ñó-

æåíèå àîðòû ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ ñîïðîâîæ-

äàåòñÿ ñóùåñòâåííûì ñîêðàùåíèåì ïðèòîêà êðî-

âè ê ïî÷êàì. Ïàäàåò è äàâëåíèå êðîâè, ïîñòóïàþ-

ùåé â ñîñóäèñòûé áàññåéí ýòèõ îðãàíîâ. Âñå ýòî

äàåò îñíîâàíèå ñ÷èòàòü, ÷òî â óñëîâèÿõ ïðîâîäè-

ìîãî ýêñïåðèìåíòà ïîëó÷åíû ðàññòðîéñòâà ðåíàëü-

íîé ãåìîäèíàìèêè áëèçêèå ê òàêîâûì ïðè çàáîëå-

âàíèè, êîòîðîå â ïîñëåäíèå ãîäû êâàëèôèöèðóåòñÿ

êàê «èøåìè÷åñêàÿ íåôðîïàòèÿ» [4,13].

Â õîäå ýêñïåðèìåíòà óñòàíîâëåíî, ÷òî â ñâÿçè

ñ íàðóøåíèåì êðîâîñíàáæåíèÿ ðàçâèâàåòñÿ êîìï-

ëåêñ ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé âñåõ òêàíåâûõ

êîìïîíåíòîâ ïî÷åê. Ïðîöåññ ñòðóêòóðíîãî ðåìî-

äåëèðîâàíèÿ ýòèõ îðãàíîâ íà÷èíàåòñÿ ñ èõ ñîñóäè-

ñòîé ñèñòåìû è ïðîÿâëÿåòñÿ â òîì, ÷òî ïðîèñõî-

äèò ñóùåñòâåííîå ñîêðàùåíèå ̧ ìêîñòè àð-

òåðèàëüíîãî îòäåëà ðåíàëüíîãî êðîâåíîñ-

íîãî áàññåéíà. Ïîíèæåíèå ãåìîäèíàìè-

÷åñêîé íàãðóçêè íà âåòâè ïî÷å÷íûõ àðòå-

ðèé ïðèâîäèò ê àòðîôèè öèðêóëÿðíîé

ìóñêóëàòóðû èõ ñðåäíåé îáîëî÷êè è èñòîí-

÷åíèþ ñòåíêè. Ýòè èçìåíåíèÿ íîñÿò ðå-

àêòèâíî-ïðèñïîñîáèòåëüíûé õàðàêòåð è

ñïîñîáñòâóþò ïðèâåäåíèþ ñòåïåíè ðàçâè-

òèÿ óïîìÿíóòîé ìóñêóëàòóðû â ñîîòâåò-

ñòâèå ñ óðîâíåì åå ôóíêöèîíèðîâàíèÿ.

Óìåíüøåíèå ïðèòîêà êðîâè ê ïî÷êàì ñî-

çäàåò óãðîçó ðàññòðîéñòâà êëóáî÷êîâîé

ôèëüòðàöèè. Ïðè ýòîì â ïîðÿäêå àäàïòà-

öèè ê íîâîé ãåìîäèíàìè÷åñêîé ñèòóàöèè â

óñòüÿõ áîêîâûõ âåòâåé ðåíàëüíûõ àðòåðèé

ïîâûøàåòñÿ óðîâåíü ðàçâèòèÿ ìûøå÷íî-ýëàñòè-

÷åñêèõ ñôèíêòåðîâ. Îäíîâðåìåííî â ðåíàëüíîì àð-

òåðèàëüíîì ðóñëå óâåëè÷èâàåòñÿ ÷èñëåííîñòü ñî-

ñóäîâ, èìåþùèõ âî âíóòðåííåé îáîëî÷êå ïó÷êè êîñî

è ïðîäîëüíî îðèåíòèðîâàííûõ ÃÌÊ. Ñîãëàñíî äàí-

íûì ëèòåðàòóðû [14–16], îíè ïîïàäàþò ñþäà èç

ìåäèè, ïðîíèêàÿ ÷åðåç «îêíà» â ýëàñòè÷åñêîé ìåì-

áðàíå. Ïîäîáíàÿ ìèãðàöèÿ ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì

óíèâåðñàëüíîé ðåàêöèè ñîñóäèñòîé ñòåíêè íà âîç-

äåéñòâèå ëþáûõ, â òîì ÷èñëå è ãåìîäèíàìè÷åñ-

êèõ ïîâðåæäàþùèõ ôàêòîðîâ [17]. Àðòåðèè, èìå-

þùèå â èíòèìå êîñî è ïðîäîëüíî ðàñïîëîæåííûå

ãëàäêèå ìûøöû, îáëàäàþò ñïîñîáíîñòüþ ðåçêî ñî-

êðàùàòü ñâîé ïðîñâåò, âïëîòü äî ïîëíîãî çàêðû-

òèÿ èëè ïîäóøå÷íîãî çàæàòèÿ, ÷òî äàëî îñíîâàíèå

íàçâàòü èõ çàìûêàþùèìè èëè çàïèðàþùèìè

(sperrarterien) [18]. È ìûøå÷íî-ýëàñòè÷åñêèå ñôèí-

êòåðû, è èíòèìàëüíàÿ ìóñêóëàòóðà îáåñïå÷èâàþò

ðåãóëèðîâàíèå ïîòîêîâ êðîâè âíóòðè ñîñóäèñòîãî

áàññåéíà ïî÷åê, ÷åì ïîääåðæèâàåòñÿ íåîáõîäèìîå

äëÿ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ýòèõ îðãàíîâ êðîâåíàïîëíå-

íèå ÷àñòè êëóáî÷êîâ. Äðóãàÿ èõ ÷àñòü ñòàíîâèòñÿ

ìàëîêðîâíîé è ïîäâåðãàåòñÿ êîëëàïñó. Óäåëüíàÿ

ïëîùàäü ýòèõ ñòðóêòóð ñíèæàåòñÿ, â òî æå âðåìÿ

îíè ñáëèæàþòñÿ è êîëè÷åñòâî èõ íà ñòàíäàðòíîé

ïëîùàäè âîçðàñòàåò. Åìêîñòü âåíîçíîãî îòäåëà ðå-

íàëüíîãî ñîñóäèñòîãî ðóñëà, êàê ïîêàçàëè íàøè

èññëåäîâàíèÿ, â çíà÷èòåëüíîé ìåðå óâåëè÷èâàåò-

ñÿ. Âåðîÿòíåå âñåãî ýòî, êàçàëîñü áû, ïàðàäîêñàëü-

íîå ÿâëåíèå ïðîèñõîäèò â ñâÿçè ñ äåïîíèðîâàíèåì

êðîâè â âåíàõ ïî÷åê, ÷òî îáåñïå÷èâàåò çàìåäëå-

íèå äâèæåíèÿ åå ÷åðåç êàïèëëÿðíóþ ñèñòåìó ýòèõ

îðãàíîâ è ñîçäàåò îïòèìàëüíûå óñëîâèÿ äëÿ ãàçî-

îáìåíà â óñëîâèÿõ õðîíè÷åñêîé èøåìèè.

Ñ òå÷åíèåì âðåìåíè, íåñìîòðÿ íà âêëþ÷åíèå

ðÿäà ìåõàíèçìîâ àäàïòàöèè, êîððèãèðóþùèõ íàðó-

øåííûé êðîâîòîê, â ïî÷êàõ ïîÿâëÿþòñÿ ïðèçíàêè

ñðûâà êîìïåíñàöèè. Îíè âûðàæàþòñÿ â âîçíèêíî-

Таблица 1
Толщина (в мкм) и площадь поперечного сечения

стенки (в мкм2) ренальных артерий  в контроле и при
нарушении притока крови к почкам (X+m)

Характер Толщина стенки сосудов

серии МДЛА ДА МДА ПАР ВАР

Контроль 34,1+0,8 18,1+0,3 12,2+0,3 6,3+0,1 5,2+0,2
Опыт 24,2+1,8 15,8+0,4 7,7+0,2 5,1+0,1 4,1+0,1
р <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Площадь сечения стенки сосудов

Контроль 27150+570 5600+170 2000+60 533+10 306+20
Опыт 17800+300 4620+75 1150+22 351+9 214+9
р <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

Примечание: МДЛА – междолевые артерии, ДА – дуговые артерии,
МДА – междольковые артерии, ПАР – приносящие артериолы, ВАР –
выносящие артериолы.

Таблица 2
Количество артерий  ренального бассейна,

содержащих интимальную мускулатуру (в %),
в контроле и при нарушении притока

крови к почкам

МДЛА ДА МДА ПАР ВАР

Контроль 0 2,3 2,5 0 0
Сужение аорты 0 9,9 17,2 9,5 0

Примечание: МДЛА – междолевые артерии, ДА – дуговые
артерии, МДА – междольковые артерии, ПАР – артериолы,
ВАР – выносящие артериолы.
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âåíèè è íàðàñòàíèè ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé, êî-

òîðûå êàñàþòñÿ ðàçëè÷íûõ òêàíåâûõ êîìïîíåíòîâ

ýòèõ îðãàíîâ, îäíàêî ðàíüøå âñåãî ïîðàæàåòñÿ ñî-

ñóäèñòàÿ ñèñòåìà, ïåðâè÷íî ðåàãèðóþùàÿ íà ãå-

ìîöèðêóëÿòîðíûå íàðóøåíèÿ. Ñòåíêè ïî÷å÷íûõ

àðòåðèé è âåí ïîäâåðãàþòñÿ ñêëåðîçó, à èíîãäà è

ãèàëèíîçó. Ýòîò ïðîöåññ îõâàòûâàåò òàêæå ñôèíê-

òåðû è ìóñêóëàòóðó èíòèìû àðòåðèé. Ýòè ñòðóê-

òóðû íå òîëüêî óòðà÷èâàþò ñâîþ ðåãóëèðóþùóþ

ðîëü, íî è ñòàíîâÿòñÿ ïðåïÿòñòâèåì íà ïóòè äâè-

æóùåéñÿ êðîâè. Ïîñëåäíåå ïðèâîäèò ê ãðóáûì

íàðóøåíèÿì ïåðôóçèè ïî÷å÷íûõ ãëîìåðóë. Ðàçìåð

ýòèõ îáðàçîâàíèé, à òàêæå êîëè÷åñòâî êëåòîê íà

èõ ñðåçå, â ñâÿçè ñ àòðîôè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè,

ñòàíîâÿòñÿ ñóùåñòâåííî íèæå êîíòðîëüíûõ âåëè-

÷èí. Íàðàñòàíèå ýòîãî ïðîöåññà â ðÿäå êëóáî÷êîâ

çàêàí÷èâàåòñÿ èõ ñêëåðîçîì è ãèàëèíîçîì.

Âòîðè÷íî ñòðàäàþò è íåñîñóäèñòûå ñòðóêòó-

ðû ïî÷åê. Â ÷àñòíîñòè, ïîäâåðãàåòñÿ äèñòðîôèè è

àòðîôèðóåòñÿ èøåìèçèðîâàííàÿ ïàðåíõèìà ýòèõ

îðãàíîâ, ïðåäñòàâëåííàÿ ñèñòåìîé êàíàëüöåâ. Íà

åå ìåñòå ðàçðàñòàåòñÿ ñîåäèíèòåëüíàÿ òêàíü è

óäåëüíàÿ ïëîùàäü ðåíàëüíîé ñòðîìû âîçðàñòàåò.

Îïèñàííûå èçìåíåíèÿ òêàíåâûõ ñòðóêòóð ïî-

÷åê â óñëîâèÿõ äëèòåëüíîãî íàðóøåíèÿ ïðèòîêà

êðîâè ê íèì, îáóñëîâëåííîãî ñóæåíèåì àîðòû, íà-

ïðÿìóþ ñâÿçàíû ñ ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ ýêñïåðè-

ìåíòà è ñòåïåíüþ ðàññòðîéñòâ ðåíàëüíîé ãåìîäè-

íàìèêè. Çàêîíîìåðíûì ñëåäñòâèåì èõ ïðîãðåññè-

ðîâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ ðàññòðîéñòâî ôóíêöèè ïî÷åê, ÷òî

âûÿâëÿåòñÿ è â êëèíèêå ó áîëüíûõ ñ àòåðîñêëåðî-

òè÷åñêèì ïîðàæåíèåì àðòåðèé ïî÷åê, ñîïðîâîæ-

äàåìûì õðîíè÷åñêîé èøåìèåé ýòèõ îðãàíîâ [19].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ðàññòðîéñòâî ðåíàëüíîé ãåìîäèíàìèêè, ñâÿ-

çàííîå ñ ñóæåíèåì íèñõîäÿùåé àîðòû, ïðèâîäèò ê

ðåìîäåëèðîâàíèþ ïî÷åê ñ ðàçâèòèåì ñòðóêòóðíîé

ïåðåñòðîéêè âñåõ òêàíåâûõ êîìïîíåíòîâ ýòèõ îð-

ãàíîâ. Ïåðâûé «óäàð» ïðèíèìàåò íà ñåáÿ ðåíàëü-

íàÿ ñîñóäèñòàÿ ñèñòåìà, â êîòîðîé ñíà÷àëà âîçíè-

êàåò ðÿä àäàïòàöèîííûõ, à çàòåì è ïàòîëîãè÷åñ-

êèõ ïðåîáðàçîâàíèé. Àäàïòàöèîííûå èçìåíåíèÿ

âûðàæàþòñÿ â àòðîôèè öèðêóëÿðíîé ìóñêóëàòóðû

ïî÷å÷íûõ àðòåðèé ðàçëè÷íîãî óðîâíÿ âåòâëåíèÿ,

ïåðåñòðîéêå ÷àñòè ýòèõ ñîñóäîâ ïî çàìûêàþùåìó

òèïó, à òàêæå óâåëè÷åíèè ¸ìêîñòè âåíîçíûõ êîë-

ëåêòîðîâ. Ïàòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ çàêëþ÷àþò-

ñÿ â ðàçâèòèè ñêëåðîçà è ãèàëèíîçà ñîñóäîâ ðóñëà

ïðèòîêà è îòòîêà êðîâè îò ïî÷åê. Ïîñëåäíåå ñî-

ïðîâîæäàåòñÿ íàðóøåíèåì êðîâîîáðàùåíèÿ â ýòèõ

îðãàíàõ ñ ïîÿâëåíèåì ïðèçíàêîâ ïàòîëîãèè äðóãèõ

òêàíåâûõ ñòðóêòóð. Ðàçâèâàåòñÿ ñêëåðîç è ãèàëè-

íîç ðåíàëüíûõ ãëîìåðóë, äèñòðîôèÿ ýïèòåëèÿ, àò-

ðîôèÿ êàíàëüöåâîé ñèñòåìû íåôðîíîâ, ðàçðàñòà-

íèå íà èõ ìåñòå ñòðîìû. Âñå ýòî ÿâëÿåòñÿ ïðåäïî-

ñûëêîé äëÿ íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê, ÷òî èìååò

ìåñòî è â êëèíèêå ó áîëüíûõ ñòåíîçèðóþùèì àòå-

ðîñêëåðîçîì àðòåðèé ïî÷åê, ïðèâîäÿùèì  ê èõ õðî-

íè÷åñêîé èøåìèè.
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НЕФРОПРОТЕКТОРНЫЙ ЭФФЕКТ БЛОКАДЫ АТ1 РЕЦЕПТОРОВ ПОСЛЕ
ОСТРОГО НАРУШЕНИЯ УРОДИНАМИКИ

E.F. Barinov, O.N. Sulaeva

NEPHROPROTECTIVE EFFECT OF BLOCKADE OF AT1 RECEPTORS AFTER
ACUTE DEGRADATION OF URODYNAMICS
1 Кафедра гистологии, цитологии и эмбриологии Донецкого Национального медицинского университета им. М. Горького, Украина

РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬЮ ИССЛЕДОВАНИЯ является конкретизация морфогенетических механизмов реализации нефропротекторного эф�
фекта блокады АТ

1
 рецепторов у крыс после нарушения уродинамики, которое воспроизводили в модели острой обструк�

ции мочеточника. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. В 1�ю группу вошли животные без фармакологической коррекции (n=30).
Крысы 2�й группы (n=30) получали Лозартан (10 мг/кг в день) в течение 2 недель после восстановления уродинамики.
Морфологическое состояние почки с использованием количественных критериев исследовали через 7, 14 и 30 суток.
РЕЗУЛЬТАТЫ. Через 7 дней во 2�й группе отмечена оптимизация гломерулярного и перитубулярного кровотока при сниже�
нии степени альтерации канальцев коркового и наружного мозгового вещества соответственно на 26,41% и 48,51%. Удель�
ный объем (УО) инфильтратов в коре, наружной и внутренней медулле почки КВ, НМ и ВМ органа при блокаде АТ

1

рецепторов был соответственно на 36,57%, 40,34% (p<0,01) и 17,42% ниже (р<0,05), чем в 1�й группе. Через 14 суток в
корковом и наружном мозговом веществе постобструктивной почки крыс 2�й группы выявлено снижение интенсивности
воспалительной инфильтрации, нормализация состояния перитубулярных капилляров, усиление репаративных процес�
сов в почке: УО канальцев с нормальным строением и признаками регенерации был на 9,67% (р<0,05) и 59,26% (р<0,01)
выше, а УО канальцев с признаками альтерации – на 60,19% ниже, чем в 1�й группе (р<0,01). К 30�м суткам выявлено
ограничение фиброзирования в постобструктивной почке: УО интерстиция был на 21,43%, 25,53 и 17,65% ниже, чем в 1�й
группе соответственно в корковом, наружном и внутреннем мозговом веществе. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Блокада АТ

1
 рецепторов

способствует восстановлению  структурно�функционального состояния коркового вещества, завершению воспалительно�
репаративного процесса и ограничение фиброза в мозговом веществе постобструктивной почки.

Ключевые слова: почка, острая обструкция мочеточника, АТ
1
 рецепторы.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation is concrete definition of morphogenetic mechanisms of realization of nephroprotective effect of AT

1

receptor blockade in rats after degradation of urodynamics which was produced in the model of acute obstruction of the ureter.
MATERIAL AND METHODS. The first group (n=30) included animals without pharmacological correction. Rats of the second
group (n=30) were given Lozartan (10 mg/kg a day) during 2 weeks after restoration of urodynamics. The morphological state of
the kidney was investigated in 7, 14 and 30 days using quantitative criteria. RESULTS. In 7 days in the second group of animals
there was optimization of the glomerular and peritubular blood flow with the decreased degree of alteration of the tubules of the
cortical and external medullary substance by 26.41% and 48.51% respectively. The specific volume (SV) of infiltrates in the cortex
external and internal medulla of the kidney with AT

1
 receptor blockade was respectively 36.57%, 40.34% (p<0.01 and 17.42% lower

(p<0.05) that in the first group. Within 14 days in the cortical and external medullary substance of the postobstructive kidney of
the 2 group rats there was decreased intensity of the inflammatory infiltration, normalization of the state of peritubular capillaries,
intensification of the reparative processes in the kidney: SV of the tubules with normal structure and regeneration signs was
9.67% (p<0.05) and 59.26% (p<0.01) higher, and SV of the tubules with the signs of alteration – 60.19% lower that in the first group
(p< 0.01). By the 30th day restriction of fibrosing in the postobstructive kidney was revealed: the interstitium SV was 21.43%,
25.53% and 17.65% lower than in the first group respectively in the cortical, external and internal medullary substance. CONCLUSION.
AT

1
 receptor blockade facilitates the restortation of the structural�fuctional state of the cortical substance, completion of the

inflammatory�reparative process and limitation of fibrosis in the medullary substance of the postobstructive kidney.

Key words: kidney, acute obstruction of the ureter, AT
1
 receptors.

ВВЕДЕНИЕ

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîâûøåííàÿ ðåàêöèÿ ðåãóëÿ-

òîðíûõ ñèñòåì, â ÷àñòíîñòè, ðåíèí-àíãèîòåíçèíî-

âîé (ÐÀÑ), â îòâåò íà îñòðîå íàðóøåíèå óðîäèíà-

ìèêè ìîæåò áûòü ïðè÷èíîé íàðóøåíèÿ ôóíêöèé

ïî÷êè [1, 2]. Êëþ÷åâûìè ìîðôîãåíåòè÷åñêèìè ïðî-

öåññàìè ïðè ýòîì ÿâëÿþòñÿ àïîïòîç ýïèòåëèîöè-

òîâ êàíàëüöåâ, âîñïàëèòåëüíàÿ èíôèëüòðàöèÿ è

ñêëåðîç èíòåðñòèöèÿ [3, 4]. Ðåàëèçàöèÿ óêàçàííûõ

ñîáûòèé ñâÿçàíà ñ àêòèâàöèåé ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ê

àíãèîòåíçèíó II (ÀíãII). Äàííûé ôåíîìåí îáóñëîâ-

ëåí øèðîêîé ýêñïðåññèåé ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ â ïî÷êå,Áàðèíîâ Ý.Ô. 83003, Äîíåöê, Óêðàèíà, ïð.Èëüè÷à, 16. Äî-

íåöêèé íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò.



67

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2008. Том 12. №2.

êîòîðûå îáíàðóæåíû íà ïîâåðõíîñòè ýíäîòåëèÿ è

ãëàäêèõ ìèîöèòîâ ñîñóäèñòîé ñòåíêè, ôèáðîáëàñ-

òîâ è èíòåðñòèöèàëüíûõ êëåòîê ñòðîìû, ìåçàíãè-

àëüíûõ êëåòîê è ïîäîöèòîâ ñîñóäèñòûõ êëóáî÷êîâ,

êëåòîê ýïèòåëèÿ êàíàëüöåâ íåôðîíîâ è ñîáèðàòåëü-

íûõ òðóáîê [5]. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ðàííåå

íèâåëèðîâàíèå ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ýôôåêòîâ èçáû-

òî÷íîãî óðîâíÿ ÀíãII ïóòåì áëîêàäû ÀÒ
1
 ðåöåï-

òîðîâ îáåñïå÷èò âîññòàíîâëåíèå ñòðóêòóðíî-ôóí-

êöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïî÷êè, ÷òî òðåáóåò ïðîâå-

äåíèÿ êîìïëåêñíîãî ìîðôîëîãè÷åñêîãî àíàëèçà

ñòðóêòóðû ïî÷êè â ïîñòîáñòðóêòèâíîì ïåðèîäå ñ

èñïîëüçîâàíèåì îáúåêòèâíûõ êðèòåðèåâ. Öåëüþ

ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ êîíêðåòèçàöèÿ ìîðôîãåíåòè÷åñêèõ

ìåõàíèçìîâ ðåàëèçàöèè íåôðîïðîòåêòîðíîãî ýôôåê-

òà áëîêàòîðà ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ó êðûñ ïîñëå ÎÎÌ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Èññëåäîâàíèå âûïîëíåíî íà 70 êðûñàõ ñàìöàõ

ëèíèè Âèñòàð èñõîäíîé ìàññîé 220±15 ã. Ó 60 êðûñ

ìîäåëèðîâàëè îäíîñòîðîííþþ ÎÌ â óñëîâèÿõ ãåê-

ñåíàëîâîãî íàðêîçà. Âûïîëíÿëè ñðåäèííóþ ëàïà-

ðîòîìèþ, âûäåëÿëè èç îêðóæàþùèõ òêàíåé ìî÷å-

âîé ïóçûðü, ðàññåêàëè ñòåíêó è â óñòüå ëåâîãî

ìî÷åòî÷íèêà ââîäèëè àíãèîêàòåòåð. Ñâîáîäíûé

êîíåö êàòåòåðà âûâîäèëè íà øåþ è ïðèñîåäèíÿëè

ê ïëàñòèêîâîé ïðîáèðêå äëÿ ñáîðà ìî÷è. Áðþø-

íóþ ñòåíêó ïîñëîéíî óøèâàëè. ÎÌ âîñïðîèçâîäè-

ëè ÷åðåç äâîå ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè, äëÿ ÷åãî êà-

òåòåð çàêðûâàëè íà 48 ÷, ïîñëå ÷åãî âîññòàíàâëè-

âàëè îòòîê ìî÷è èç ëåâîé ïî÷êè. Êîíòðîëüíóþ

ãðóïïó ñîñòàâèëè 10 ëîæíîîïåðèðîâàííûõ êðûñ.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ ðàçäåëèëè íà äâå

ãðóïïû. Â 1-þ ãðóïïó âîøëè æèâîòíûå áåç ôàðìà-

êîëîãè÷åñêîé êîððåêöèè (n=30). Êðûñû 2-é ãðóïïû

(n=30) ïîëó÷àëè ëîçàðòàí, êîòîðûé íàçíà÷àëè æè-

âîòíûì ñðàçó ïîñëå óñòðàíåíèÿ ÎÎÌ â äîçå, íå

îêàçûâàþùåé ãèïîòåíçèâíîãî ýôôåêòà (10 ìã/êã â

äåíü), íà ïðîòÿæåíèè äâóõ íåäåëü [6].

Ìîðôîëîãè÷åñêîå ñîñòîÿíèå ïî÷êè èññëåäîâà-

ëè ÷åðåç 7, 14 è 30 ñóòîê ïîñëå óñòðàíåíèÿ ÎÎÌ;

ñðåçû îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì, ïî

ìåòîäó Áðàøå, òîëóèäèíîâûì ñèíèì, ïî ìåòîäó

Âàí-Ãèçîí, ñ ïîìîùüþ ØÈÊ-ðåàêöèè. Ìîðôîìåò-

ðè÷åñêèé àíàëèç ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êâàä-

ðàòíî-óçëîâîé òåñò-ñèñòåìû [7]. Ïîäñ÷èòûâàëè

óäåëüíûé îáúåì (ÓÎ) ïåðèòóáóëÿðíûõ êàïèëëÿðîâ

è ëåéêîöèòàðíûõ èíôèëüòðàòîâ â êîðêîâîì âåùå-

ñòâå (ÊÂ), íàðóæíîé (ÍÌ) è âíóòðåííåé (ÂÌ) ìå-

äóëëå ïî÷êè. Äëÿ àíàëèçà ñîñòîÿíèÿ êàíàëüöåâîãî

àïïàðàòà íåôðîíîâ è ñîáèðàòåëüíûõ òðóáîê (ÑÒ)

îöåíèâàëè ÓÎ òóáóëÿðíûõ ïðîôèëåé ñ íîðìàëüíûì

ñòðîåíèåì, àëüòåðàòèâíûìè èçìåíåíèÿìè (äåñêâà-

ìàöèÿ ùåòî÷íîé êàåìêè, âàêóîëèçàöèÿ öèòîïëàç-

ìû, íåêðîç êëåòîê), à òàêæå êàíàëüöû ñ ïðèçíàêà-

ìè ðåãåíåðàöèè (ôèãóðû ìèòîçà èëè óâåëè÷åíèå

âíóòðèêëåòî÷íîãî óðîâíÿ ÐÍÊ, îöåíåííîãî ñ ïî-

ìîùüþ ìåòîäà Áðàøå). Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû

îáðàáàòûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè [8].

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ áëîêàòîð ÀÒ
1
 ðåöåï-

òîðîâ, ÷åðåç 7 ñóòîê ïîñëå óñòðàíåíèÿ ÎÎÌ ïðè

ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè îòìå÷åíî îãðàíè-

÷åíèå îò¸êà èíòåðñòèöèÿ è ëåéêîöèòàðíîé èíôèëü-

òðàöèè. ÓÎ èíôèëüòðàòîâ â ñòðîìå ÊÂ, ÍÌ è ÂÌ

îðãàíà â ñðàâíåíèè ñ 1-é ãðóïïîé áûë ñîîòâåòñòâåí-

íî íà 36,57%, 40,34% (p<0,01) è 17,42% íèæå

(ð<0,05). Â êîðêîâîì âåùåñòâå êðûñ 2-é ãðóïïû

ïî÷å÷íûå òåëüöà õàðàêòåðèçîâàëèñü íåðàâíîìåð-

íûì êðîâåíàïîëíåíèåì ãëîìåðóëÿðíûõ êàïèëëÿðîâ.

Â íåêîòîðûõ ÏÒ îòìå÷àëàñü ðåàêöèÿ ìåçàíãèàëü-

íûõ êëåòîê. Ïåðèòóáóëÿðíàÿ êàïèëëÿðíàÿ ñåòü áûëà

óìåðåííî ðàñøèðåíà: ÓÎ ñîñóäîâ ÊÂ íà 14,29%

ïðåâûñèë êîíòðîëüíîå çíà÷åíèå (ð<0,05). Äàííàÿ

âåëè÷èíà áûëà íà 11,11% íèæå, ÷åì ó êðûñ áåç

áëîêàäû ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ (ð<0,05). Â ýïèòåëèè êà-

íàëüöåâ îïðåäåëÿëèñü íàáóõàíèå öèòîïëàçìû êëå-

òîê, ÿâëåíèÿ âàêóîëèçàöèè, äåñòðóêöèè ùåòî÷íîé

êàåìêè â ÏÊ, ïðîëàáèðîâàíèÿ ÿäåð â ïðîñâåò. Ïðè

ýòîì óðîâåíü àëüòåðàöèè êàíàëüöåâ â ÊÂ áûë íà

26,41% íèæå, ÷åì â àíàëîãè÷íîé çîíå êðûñ 1-é ãðóï-

ïû (ð<0,01). Ñòåïåíü àëüòåðàòèâíûõ ïðîöåññîâ

áûëà ìåíüøå â êàíàëüöàõ ñóïåðôèöèàëüíûõ è êîð-

òèêàëüíûõ íåôðîíîâ, ÷òî, âåðîÿòíî, ñâÿçàíî ñ ðàç-

ëè÷íûì óðîâíåì èøåìè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ

ñòðóêòóð ÊÂ ó æèâîòíûõ 1-é è 2-é ãðóïï.

Ìîðôîìåòðè÷åñêàÿ îöåíêà ìîçãîâîãî âåùåñòâà

ïî÷êè ïîçâîëèëà âûÿâèòü çàùèòíûé ýôôåêò áëî-

êàäû ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ íà ñòðóêòóðû ÍÌ. Òàê, êî-

ëè÷åñòâî êàíàëüöåâ ñ íîðìàëüíûì ñòðîåíèåì â

ÍÌ êðûñ 2-é ãðóïïû áûëî íà 21,75% âûøå, à ÓÎ

òóáóëÿðíûõ ñòðóêòóð ñ ïðèçíàêàìè àëüòåðàöèè îêà-

çàëñÿ íà 48,51% íèæå, ÷åì â 1-é ãðóïïå (ð<0,01).

ÓÎ ñîñóäîâ â ÍÌ íà 21,43% ïðåâûøàë äàííûé

ïîêàçàòåëü â êîíòðîëå (ð<0,01), õîòÿ è áûë íà

10,55% íèæå, ÷åì ó êðûñ áåç êîððåêöèè (ð<0,05).

ÓÎ èíôèëüòðàòîâ â äàííîé çîíå áûë íà 40,34%

ìåíüøå, ÷åì ó êðûñ áåç êîððåêöèè ëîçàðòàíîì

(ð<0,01). Âî ÂÌ êðûñ 2-é ãðóïïû ÷åðåç 7 ñóòîê

ïîñëå âîññòàíîâëåíèÿ óðîäèíàìèêè áëîêàäà ÀÒ
1

ðåöåïòîðîâ îãðàíè÷èâàëà àëüòåðàöèþ êàíàëüöåâ (èõ

ÓÎ óìåíüøèëñÿ íà 20,59%; ð<0,01) è ñïîñîáñòâî-

âàëà ñíèæåíèþ âîñïàëèòåëüíîé ðåàêöèè (ÓÎ èí-

ôèëüòðàòîâ ñíèçèëñÿ íà 17,42%; ð<0,05). Îò÷àñòè

ýòî áûëî îáóñëîâëåíî âîññòàíîâëåíèåì ìèêðîöèð-

êóëÿöèè â ÂÌ. Åñëè ó êðûñ 1-é ãðóïïû ÓÎ ñîñóäîâ

íà 37,14% ïðåâûøàë êîíòðîëü (ð<0,01), òî âî 2-é
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ãðóïïå ýòîò ïîêàçàòåëü íà 25,71% îòëè÷àëñÿ îò

íîðìû (ð<0,05). Ýòè èçìåíåíèÿ ñîïðîâîæäàëèñü

ïîâûøåíèåì èíòåíñèâíîñòè ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåñ-

ñîâ: îòìå÷åíà ïðîëèôåðàöèÿ èíòåðñòèöèàëüíûõ

êëåòîê, ÓÎ êàíàëüöåâ ñ ïðèçíàêàìè ðåãåíåðàöèè

ýïèòåëèÿ óâåëè÷èëñÿ íà 50,72% ïî ñðàâíåíèþ ñ

òàêîâûì â 1-é ãðóïïå (ð<0,01).

×åðåç 14 ñóòîê ïîñëå óñòðàíåíèÿ ÎÎÌ â êîð-

êîâîì âåùåñòâå ïî÷êè âûÿâëåíî âûðàæåííîå ñíè-

æåíèå èíòåíñèâíîñòè âîñïàëèòåëüíîé èíôèëüòðà-

öèè è îò¸êà, íîðìàëèçàöèÿ ñîñòîÿíèÿ ïåðèòóáóëÿð-

íûõ êàïèëëÿðîâ. Áëîêàäà ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ

ñïîñîáñòâîâàëà ïîâûøåíèþ ýôôåêòèâíîñòè òå÷å-

íèÿ ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåññîâ â ïî÷êå. Òàê, â ÊÂ

ïî÷åê êðûñ 2-é ãðóïïû, ÓÎ êàíàëüöåâ ñ íîðìàëü-

íûì ñòðîåíèåì è ïðèçíàêàìè ðåãåíåðàöèè áûë íà

9,67% (ð<0,05) è 59,26% (ð<0,01) âûøå, à ÓÎ êà-

íàëüöåâ ñ ïðèçíàêàìè àëüòåðàöèè – íà 60,19% íèæå,

÷åì â 1-é ãðóïïå (ð<0,01). Ðåïàðàöèÿ â ÊÂ ïî÷åê

êðûñ 2-é ãðóïïû ïðîèñõîäèëà íà ôîíå ðàçðåøåíèÿ

âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà, î ÷åì ìîæíî ñóäèòü ïî

äèíàìèêå ÓÎ èíôèëüòðàòîâ: çà ïðîøåäøóþ íåäå-

ëþ îí ñíèçèëñÿ íà 55,94% (ð<0,01), è áûë íà 59,03%

íèæå, ÷åì â 1-é ãðóïïå (ð<0,01). Ïðè ýòîì ãåìîäè-

íàìè÷åñêèé ýôôåêò áëîêàäû ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ïðî-

ÿâëÿëñÿ ñíèæåíèåì óðîâíÿ ïåðôóçèè ÏÒ íåôðîíîâ

è îïòèìèçàöèåé ïåðèòóáóëÿðíîé ìèêðîöèðêóëÿöèè.

Â ÍÌ ê 14 ñóòêàì ïîñëå óñòðàíåíèÿ ÎÎÌ â

ïî÷êàõ êðûñ 2-é ãðóïïû ñîõðàíÿëîñü îòíîñèòåëü-

íîå ïîëíîêðîâèå ïåðèòóáóëÿðíûõ êàïèëëÿðîâ, õîòÿ

ïðè ýòîì ñòåïåíü âàçîäèëÿòàöèè îêàçàëàñü íà

11,63% ìåíüøå, ÷åì â 1-é ãðóïïå (ð<0,05). ÓÎ èí-

ôèëüòðàòîâ ñíèçèëñÿ íà 55,52% ïî ñðàâíåíèþ ñ

ïðåäûäóùèì ñðîêîì èññëåäîâàíèÿ (ð<0,01), è áûë

â 2 ðàçà âûøå ïîêàçàòåëÿ â 1-é ãðóïïå (ð<0,001).

Âîññòàíîâëåíèå ïàðåíõèìàòîçíûõ ñòðóêòóð íàðóæ-

íîé ìåäóëëû ïðîèñõîäèëî òàêæå èíòåíñèâíî, êàê è

â ÊÂ. Îòìå÷åíî âûðàæåííîå ñíèæåíèå ÓÎ êàíàëü-

öåâ ñ àëüòåðàòèâíûìè èçìåíåíèÿìè – íà 54,02%

(ð<0,01). Äàííûé ïîêàçàòåëü îêàçàëñÿ íà 64,57%

íèæå, ÷åì ó êðûñ 1-é ãðóïïû (p<0,01). Êîìïåíñà-

òîðíûì ìåõàíèçìîì, íàïðàâëåííûì íà âîññòàíîâ-

ëåíèå öåëîñòíîñòè ñòðóêòóð â ÍÌ, ìîæíî ñ÷èòàòü

ñîõðàíåíèå âûñîêîãî óðîâíÿ ðåãåíåðàòîðíûõ ïðî-

öåññîâ. Ìåíåå âûðàæåííûå òåìïû âîññòàíîâëå-

íèÿ áûëè çàðåãèñòðèðîâàíû âî ÂÌ ïîñòîáñòðóê-

òèâíîé ïî÷êè êðûñ 2-é ãðóïïû ÷åðåç 14 ñóòîê ïîñ-

ëå ÎÎÌ. Çäåñü ÓÎ êàíàëüöåâ ñ íîðìàëüíûì

ñòðîåíèåì âûðîñ ëèøü íà 5,95% ïî ñðàâíåíèþ ñ 7-

ìè ñóòêàìè (ð<0,05) è íà 8,98% ïðåâûñèë ïîêàçà-

òåëü â 1-é ãðóïïå (ð<0,05). ÓÎ ñîñóäîâ ñíèçèëñÿ íà

5,68% (ð<0,05), íî òåì íå ìåíåå ïðåâûøàë ïîêàçà-

òåëü â êîíòðîëå íà 18,57% (ð<0,01). ÓÎ èíôèëüò-

ðàòîâ óìåíüøèëñÿ íà 33,63% ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðå-

äûäóùèì ñðîêîì èññëåäîâàíèÿ (ð<0,01), è áûë íà

39,11% íèæå, ÷åì ó êðûñ áåç êîððåêöèè (ð<0,01).

×åðåç 1 ìåñÿö ïîñëå óñòðàíåíèÿ ÎÎÌ ó êðûñ

2-é ãðóïïû îòìå÷åíà íîðìàëèçàöèÿ ñòðóêòóðû êîð-

êîâîãî âåùåñòâà ïîñòîáñòðóêòèâíîé ïî÷êè. Âàæ-

íî îòìåòèòü, ÷òî ÓÎ èíòåðñòèöèÿ â ÊÂ áûë íà

21,43% (ð<0,01) íèæå, ÷åì â 1-é ãðóïïå, è íå èìåë

äîñòîâåðíûõ îòëè÷èé îò êîíòðîëÿ. Â ÍÌ òàêæå

áûëè âûÿâëåíû âûðàæåííûå âîññòàíîâèòåëüíûå

ïðîöåññû ïàðåíõèìàòîçíûõ ñòðóêòóð îðãàíà, õîòÿ

â îòäåëüíûõ ïðîôèëÿõ òóáóëÿðíûõ ñòðóêòóð îïðå-

äåëÿëèñü äèñòðîôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ. Ìåñòàìè

èìåëî ìåñòî ðàñøèðåíèå ïåðèòóáóëÿðíûõ êàïèë-

ëÿðîâ, ñîõðàíÿëèñü ìåëêèå ëîêàëüíûå èíôèëüòðà-

òû, îïðåäåëÿëàñü ïðîëèôåðàöèÿ ôèáðîáëàñòîâ. Ïðè

ýòîì â óñëîâèÿõ áëîêàäû ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ÓÎ êà-

íàëüöåâ ñ ïðèçíàêàìè äèñòðîôèè áûë ïðàêòè÷åñ-

êè â 5 ðàç íèæå ïîêàçàòåëÿ ó æèâîòíûõ 1-é ãðóïïû.

ÓÎ ñîñóäîâ â ÍÌ êðûñ 2-é ãðóïïû ñíèçèëñÿ íà

7,94% ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùèì ñðîêîì (ð<0,05)

èññëåäîâàíèÿ è íà 9,38% îòëè÷àëñÿ îò òàêîâîãî ó

æèâîòíûõ áåç êîððåêöèè (ð<0,05). ÓÎ èíòåðñòèöèÿ

â ÍÌ áûë íà 25,53% íèæå òàêîâîãî ó êðûñ 1-é ãðóï-

ïû (ð<0,01). Âî ÂÌ ñîõðàíÿëàñü êàðòèíà íåðàâíî-

ìåðíîãî êðîâåíàïîëíåíèÿ ñîñóäîâ è óìåðåííàÿ èí-

ôèëüòðàöèÿ èíòåðñòèöèÿ. ÓÎ êàíàëüöåâ ñ äèñòðî-

ôè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè çà ïðîøåäøèå 2 íåäåëè

ñíèæàëñÿ â ïî÷êàõ æèâîòíûõ 2-é ãðóïïû íà 41,73%

(ð<0,01) è áûë â 2,48 ðàçà íèæå, ÷åì ó êðûñ áåç êîð-

ðåêöèè. Ïðîëîíãèðîâàíèå âîñïàëèòåëüíî-ðåïàðàòèâ-

íîãî ïðîöåññà âî ÂÌ ñîïðîâîæäàëîñü àêòèâàöèåé

ôèáðîãåíåçà, îäíàêî åãî ðàñïðîñòðàíåííîñòü áûëà

ìåíåå âûðàæåíà, ÷åì ó æèâîòíûõ áåç êîððåêöèè.

Âî 2-é ãðóïïå ÓÎ èíòåðñòèöèÿ âî ÂÌ ê êîíöó ìåñÿ-

öà ïîñëå ÎÎÌ áûë íà 17,65% íèæå ïî ñðàâíåíèþ ñ

òàêîâûì ó æèâîòíûõ 1-é ãðóïïû (ð<0,05).

Ñëåäîâàòåëüíî, áëîêàäà ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ñïî-

ñîáñòâóåò âîññòàíîâëåíèþ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèî-

íàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ñòðóêòóð êîðêîâîãî âåùåñòâà

ïî÷êè, çàâåðøåíèå âîñïàëèòåëüíî-ðåïàðàòèâíîãî

ïðîöåññà è îãðàíè÷åíèå ôèáðîçà â íàðóæíîì ìîç-

ãîâîì âåùåñòâå îðãàíà, à òàêæå ñíèæåíèþ âûðà-

æåííîñòè òóáóëî-èíòåðñòèöèàëüíûõ íàðóøåíèé âî

âíóòðåííåé ìåäóëëå.

ОБСУЖДЕНИЕ

Êàê ïîêàçàëè ðåçóëüòàòû äàííîé ðàáîòû, áëî-

êàäà ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ïðåäîòâðàùàåò ðàçâèòèå ïî-

ñòîáñòðóêòèâíîé íåôðîïàòèè. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü

ïåðâè÷íûé öèòîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò áëîêàäû ÀÒ
1

ðåöåïòîðîâ. Èññëåäîâàíèÿ [1, 3] ïðîäåìîíñòðèðî-

âàëè, ÷òî ãëàâíûì ôàêòîðîì ðàçâèòèÿ ïîñòîáñòðóê-

òèâíîé íåôðîïàòèè ÿâëÿåòñÿ âûðàæåííîñòü àïîïòîçà

êëåòîê òóáóëÿðíîãî ýïèòåëèÿ. Áëîêèðîâàíèå àïîï-
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òîçà íà ðàííèõ ýòàïàõ ïîñëå îáñòðóêöèè ìî÷åòî÷-

íèêà ïðåäîòâðàùàåò ïðîãðåññèðîâàíèå ðåíàëüíûõ

äèñôóíêöèé è ðàçâèòèå íåôðîñêëåðîçà â îòäàëåí-

íûå ñðîêè ïîñëå âîññòàíîâëåíèÿ óðîäèíàìèêè [9].

Ïðåäëàãàþòñÿ ðàçíûå êîíöåïöèè, îáúÿñíÿþùèå

ìåõàíèçìû èíäóêöèè àïîïòîçà ïðè ÎÎÌ. Îñíîâî-

ïîëàãàþùåé ÿâëÿåòñÿ ãèïîòåçà î òðèããåðíîé ðîëè

âûñîêîé êîíöåíòðàöèè ÀíãII [1]. Óñòàíîâëåíî, ÷òî

óæå ÷åðåç 7 äíåé ïîñëå ÎÎÌ ñîäåðæàíèå Àíã II â

ïî÷êå äîñòèãàåò êðèòè÷åñêîãî óðîâíÿ, çàïóñêàÿ ãè-

áåëü êëåòîê êàíàëüöåâ íåôðîíà [2]. Ïðèìåíåíèå áëî-

êàòîðîâ ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ èëè èíãèáèòîðîâ ÀÊÔ ïðå-

äîòâðàùàåò àïîïòîç êëåòîê òóáóëÿðíîãî ýïèòåëèÿ

[9]. Îò÷àñòè ýòî ñâÿçàíî ñ áëîêàäîé ïðîîêñèäàíò-

íîãî ýôôåêòà ÀíãII, ðåàëèçóåìîãî ïîñðåäñòâîì ÀÒ
1

ðåöåïòîðîâ. Êðîìå òîãî, âàæíûì ôàêòîðîì ïîâðåæ-

äåíèÿ òóáóëÿðíîãî ýïèòåëèÿ ÿâëÿåòñÿ ïîääåðæàíèå

ìèêðîöèðêóëÿòîðíûõ íàðóøåíèé ïðè äåéñòâèè âû-

ñîêèõ äîç ÀíãII è ïðîâîñïàëèòåëüíàÿ àêòèâàöèÿ êëå-

òîê êàíàëüöåâ, ñîïðîâîæäàþùàÿñÿ ýêñïðåññèåé õå-

ìîêèíîâ (ÌÑÐ-1, RANTES, îñòåîïîíòèíà, Ì-ÊÑÔ),

èíèöèèðóþùèõ ìèãðàöèþ ëåéêîöèòîâ èç ïåðèôåðè-

÷åñêîé êðîâè [10]. Îïòèìèçàöèÿ ïî÷å÷íîé ãåìîäè-

íàìèêè, çàðåãèñòðèðîâàííàÿ â ðàìêàõ äàííîé ðàáî-

òû â êîðêîâîì è íàðóæíîì ìîçãîâîì âåùåñòâå ïðè

áëîêàäå ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ìîæíî ðàñöåíèâàòü êàê

ôàêòîð îãðàíè÷åíèÿ èøåìè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ

êàíàëüöåâ, ãäå îñóùåñòâëÿåòñÿ ýíåðãîçàâèñèìûé

òðàíñïîðò ýëåêòðîëèòîâ.

Îñîáîãî âíèìàíèÿ çàñëóæèâàåò àíòèôèáðîòè÷åñ-

êèé ýôôåêò áëîêàäû ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ ïîñëå ÎÎÌ. Ê

ìîðôîëîãè÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿì íåôðîñêëåðîçà òðà-

äèöèîííî îòíîñÿò ðàçðàñòàíèå ñîåäèíèòåëüíîé òêà-

íè è ïðîñòðàíñòâåííîå ðàçîáùåíèå êàíàëüöåâ è ïå-

ðèòóáóëÿðíûõ êàïèëëÿðîâ, àòðîôèþ êàíàëüöåâîãî

ýïèòåëèÿ, ÷òî, â èòîãå, îïðåäåëÿåò ñíèæåíèå êàíàëü-

öåâîé ðåàáñîðáöèè, ïîòåðþ æèäêîñòè è ýëåêòðîëè-

òîâ [1]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñäåëàí ðÿä ïîïûòîê óñ-

òàíîâèòü èíôîðìàòèâíûå êðèòåðèè ðàííåé äèàãíîñ-

òèêè è ïðîãíîçèðîâàíèÿ ðàçâèòèÿ íåôðîñêëåðîçà. Òàê,

âûÿâëåíà çàâèñèìîñòü ìåæäó ðàçâèòèåì ñêëåðîòè-

÷åñêèõ èçìåíåíèé â ïî÷êå, âûðàæåííîñòüþ àïîïòîçà

è ìîíîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíîé èíôèëüòðàöèè íà ðàí-

íèõ ýòàïàõ íåôðîïàòèè [2]. Íî êëþ÷åâûì ôèáðîãå-

íîì ñ÷èòàåòñÿ òðàíñôîðìèðóþùèé ôàêòîð ðîñòà b1

(TGF
β1

). Ïîëàãàþò, ÷òî îñíîâíûì èñòî÷íèêîì TGF
β1

ÿâëÿþòñÿ èçìåíåííûå êëåòêè òóáóëÿðíîãî ýïèòåëèÿ

(îñîáåííî àòðîôèðîâàííîãî), à íå ìîíîöèòû-ìàêðî-

ôàãè [11]. Ïðè ýòîì ñîäåðæàíèå TGF
β1

 â ïî÷êå ïðè

ÎÎÌ ïðÿìîïðîïîðöèîíàëüíî àêòèâàöèè âíóòðèïî÷å÷-

íîé ÐÀÑ [4, 5], à òî÷íåå – óðîâíþ ÀíãII è ðåàëèçàöèè

åãî ýôôåêòîâ ÷åðåç ÀÒ
1
 ðåöåïòîðû, àêòèâàöèÿ êîòî-

ðûõ àññîöèèðîâàíà ñî Smad-ñèñòåìîé, êîíòðîëèðó-

þùåé ýêñïðåññèþ TGF
β1

 [11].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Â äàííîé ðàáîòå óäàëîñü âïåðâûå êîíêðåòèçè-

ðîâàòü ñðîêè ïðîÿâëåíèÿ îñíîâíûõ ëå÷åáíûõ ýô-

ôåêòîâ áëîêàäû ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ â ïî÷êå. Â òå÷å-

íèå 1-é íåäåëè âîññòàíàâëèâàåòñÿ àäåêâàòíàÿ ïåð-

ôóçèÿ êîðòèêàëüíûõ è ñóïåðôèöèàëüíûõ íåôðîíîâ,

÷òî ïðåäîòâðàùàåò ãèïåðïåðôóçèþ ãëîìåðóë è óâå-

ëè÷èâàåò ïåðèòóáóëÿðíûé êðîâîòîê. Ïðè ýòîì ìàê-

ñèìàëüíî âîñïðîèçâîäèòñÿ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûé

è öèòîïðîòåêòîðíûé ýôôåêòû ïðåïàðàòà, ÷òî îã-

ðàíè÷èâàåò ïîòåðþ êëåòîê, ñïîñîáíûõ ê ôóíêöèî-

íèðîâàíèþ è ñíèæàåò ïîòðåáíîñòè â ðåïàðàòèâíîé

ðåãåíåðàöèè ãëîìåðóë è êàíàëüöåâ ïî÷êè. ×åðåç 2

íåäåëè îòìå÷åíî âûðàæåííîå ïðîòèâîâîñïàëèòåëü-

íîå äåéñòâèå ïðåïàðàòà, ÷òî îáóñëîâëåíî íå òîëü-

êî ñíèæåíèåì ñòåïåíè ïîâðåæäåíèÿ ðåíàëüíûõ

ñòðóêòóð è ïðîôèëàêòèêîé ìèêðîöèðêóëÿòîðíûõ

íàðóøåíèé â îðãàíå, íî è, âåðîÿòíî, ìîäóëÿöèåé

àêòèâíîñòè ëåéêîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, ïðè-

íèìàþùèõ ó÷àñòèå â ðåàëèçàöèè âîñïàëåíèÿ. Ïðè

ýòîì îòìå÷åíî óñèëåíèå ðåãåíåðàòîðíûõ ïðîöåñ-

ñîâ â êàíàëüöàõ êîðêîâîãî è íàðóæíîãî ìîçãîâîãî

âåùåñòâà ïîñòîáñòðóêòèâíîé ïî÷êè. Ê 30-ì ñóò-

êàì âûÿâëÿåòñÿ îãðàíè÷åíèå ôèáðîçèðîâàíèÿ ñòðî-

ìû â ïîñòîáñòðóêòèâíîé ïî÷êå. Äàííûé ôåíîìåí

ðåãèñòðèðîâàëñÿ ñïóñòÿ 2 íåäåëè ïîñëå îêîí÷àíèÿ

ïðèåìà ïðåïàðàòà, ÷òî îáîñíîâûâàåò öåëåñîîáðàç-

íîñòü ðàííåé áëîêàäû ÀÒ
1
 ðåöåïòîðîâ.
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СОСТОЯНИЕ МИКРОЦИРКУЛЯЦИИ В СТЕНКЕ МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ
У БОЛЬНЫХ С ГИПЕРАКТИВНОСТЬЮ МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ

I.V. Kuzmin, A.G. Boriskin, M.N. Slesarevskaya, E.E. Lukina

THE STATE OF MICROCIRCULATION IN THE URINARY BLADDER WALL IN
PATIENTS WITH HYPERACTIVITY OF THE URINARY BLADDER
1Кафедра урологии Санкт�Петербургского государственного медицинского университета имени акад. И.П.Павлова, Россия

РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Изучить состояние микроциркуляции в стенке мочевого пузыря у больных с гиперактивностью
мочевого пузыря (ГАМП) и его связь с клиническими проявлениями заболевания. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. С помощью
внутрипузырной высокочастотной ультразвуковой доплерографии по оригинальной методике проведено изучение состо�
яния микроциркуляции у 48 женщин с ГАМП и 32 здоровых женщин из контрольной группы. Изучена связь между состоя�
нием кровотока в мочевом пузыре и выраженностью симптомов ГАМП. РЕЗУЛЬТАТЫ. У женщин с ГАМП по сравнению с
пациентками в контрольной группе отмечено ухудшение кровотока в микроциркуляторном русле в его артериальном,
венозном и капиллярном отделах. Степень нарушения микроциркуляции зависела от выраженности пролапса тазовых
органов и была связана с тяжестью симптоматики ГАМП. Частота императивных позывов коррелировала со значениями
показателей артериального кровотока, а степень учащения мочеиспускания – с показателями венозного и капиллярного
кровотока. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. У женщин с ГАМП наблюдается нарушение микроциркуляции в стенке мочевого пузыря, степень
которого связана с выраженностью симптоматики заболевания.

Ключевые слова: гиперактивность мочевого пузыря, внутрипузырная ультразвуковая доплерография, пролапс тазовых
органов, микроциркуляция.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation was to study the state of microcirculation in the urinary bladder wall in patients with hyperactivity of
the urinary bladder (HAUB) and its relations with clinical manifestations of the disease. PATIENTS AND METHODS. The state of
microcirculation in 48 women with HAUB and 32 healthy women of the control group was studied using intravesicular high�
frequency ultrasonic dopplerography by an original technique. The correlation between the state of blood flow in the urinary
bladder and the degree of HAUB symptoms were studied. RESULTS. In women with HAUB as compared with the patients of
control group there was deterioration of blood flow in the microcirculation bed in its arterial, venous and capillary parts.  The
degree of a disturbance of microcirculation depended on the degree of prolapse of pelvic organs and was associatedwith the
degree of HAUB symptoms. The frequency of imperative vesical tenesmus correlated with the values of  the indices of arterial
blood flow, and the degree of frequency of vesical tenesmus – with the indices of the venous and capillary blood flow. CONCLUSION.
Women with HAUB  have disturbed microcirculation in the urinary bladder wall, whose degree is associated with the degree of
symptomatology of the disease.

Key words: hyperactivity of the urinary bladder, intravesicular ultrasonic dopplerography, prolapse of pelvic organs, microcirculation.

ВВЕДЕНИЕ

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîä òåðìèíîì ãèïåðàêòèâ-

íîñòü ìî÷åâîãî ïóçûðÿ (ÃÀÌÏ) ïîíèìàþò ñèìï-

òîìîêîìïëåêñ, ïðîÿâëÿþùèéñÿ íàëè÷èåì èìïåðà-

òèâíûõ ïîçûâîâ íà ìî÷åèñïóñêàíèå, ÷àñòî ñîïðî-

âîæäàþùèéñÿ ó÷àùåíèåì ìî÷åèñïóñêàíèÿ è, ðåæå,

óðãåíòíûì íåäåðæàíèåì ìî÷è [1]. ×àñòîòà ÃÀÌÏ

äîñòàòî÷íî âåëèêà è ñðåäè âñåõ âçðîñëûõ äîñòè-

ãàåò 16–22% [2,3]. Ïðè ýòîì çíà÷èìîñòü ÃÀÌÏ

îáúÿñíÿåòñÿ íå òîëüêî åå âûñîêîé ðàñïðîñòðàíåí-

íîñòüþ, íî è ñóùåñòâåííûì óõóäøåíèåì êà÷åñòâà

æèçíè òàêèõ áîëüíûõ âñëåäñòâèå âëèÿíèÿ ïðàêòè-

÷åñêè íà âñå ñòîðîíû æèçíè ïàöèåíòà – ñîöè-

àëüíóþ, ñåìåéíóþ, ïðîôåññèîíàëüíóþ è ñåêñóàëü-

íóþ [4, 5].

Ñðåäè ïðè÷èí, êîòîðûå ñïîñîáñòâóþò ðàçâèòèþ

ñèìïòîìîâ ÃÀÌÏ, â ïîñëåäíèå ãîäû çíà÷èòåëü-

íîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ èøåìèè è ñâÿçàííîìó ñ

íåé íàðóøåíèþ ìèêðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå ìî÷å-

âîãî ïóçûðÿ. Ðåçóëüòàòû ðÿäà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ

è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïîêàçàëè, ÷òî èøåìèÿ

ñòåíêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ âûçûâàåò ìîðôîëîãè÷åñ-

êèå èçìåíåíèÿ äåòðóçîðà è óðîòåëèÿ, ïîðàæåíèå

èíòðàìóðàëüíûõ íåðâîâ è äåíåðâàöèþ äåòðóçîðà,

ïðèâîäÿ ê íàðóøåíèÿì ìî÷åèñïóñêàíèÿ [6,7]. Ê

ôàêòîðàì, ñïîñîáñòâóþùèì óõóäøåíèþ êðîâîòî-

êà â ìî÷åâîì ïóçûðå, ÷àùå âñåãî îòíîñÿò èíôðà-

Êóçüìèí È.Â., 197022, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, óë. Ë.Òîëñòîãî, 17,

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñè-

òåò èì. àêàä. È.Ï.Ïàâëîâà, êàôåäðà óðîëîãèè.
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âåçèêàëüíóþ îáñòðóêöèþ [8] è ãîðìîíàëüíûå íà-

ðóøåíèÿ ó æåíùèí â ìåíîïàóçàëüíîì è ïîñòìå-

íîïàóçàëüíîì âîçðàñòå [9].

Äëÿ îöåíêè ñîñòîÿíèÿ êðîâîòîêà â ñòåíêå ìî-

÷åâîãî ïóçûðÿ áûëî ïðåäëîæåíî íåñêîëüêî ñïîñî-

áîâ. Ê íèì îòíîñÿòñÿ äîïëåðîãðàôèÿ [10], ðåîïåëü-

âèîãðàôèÿ [11], ðåîöñòîöåðâèêîãðàôèÿ [12]. Ïîëó-

÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëèëè ïðåäïîëîæèòü

íàëè÷èå ñâÿçè ìåæäó íàðóøåíèÿìè êðîâîòîêà â

ìî÷åâîì ïóçûðå è âûðàæåííîñòüþ ñèìïòîìàòèêè

ÃÀÌÏ. Ïðè ýòîì èñïîëüçîâàíèå ðàçíûõ ìåòîäèê

îöåíêè íå ïîçâîëÿëî ïðîâîäèòü ñðàâíåíèå èõ ðå-

çóëüòàòîâ ìåæäó ñîáîé è, ÷òî ïðåäñòàâëÿåòñÿ îñî-

áåííî âàæíûì, ñ ïîìîùüþ ýòèõ ìåòîäîâ íåëüçÿ

áûëî òî÷íî îöåíèòü ñîñòîÿíèå ìèêðîöèðêóëÿöèè â

ñòåíêå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ.

Â ïîñëåäíèå ãîäû äëÿ èññëåäîâàíèÿ ñîñòîÿíèÿ

ìèêðîöèðêóëÿöèè øèðîêî èñïîëüçóþò âûñîêî÷àñ-

òîòíóþ óëüòðàçâóêîâóþ äîïëåðîãðàôèþ (ÓÇÄÃ)

Ïðåèìóùåñòâà ÓÇÄÃ çàêëþ÷àþòñÿ â òîì, ÷òî ðå-

çóëüòàò èññëåäîâàíèÿ íå çàâèñèò îò ñèëû ñîïðè-

êîñíîâåíèÿ äàò÷èêà ñ òêàíÿìè, òàê êàê îòñóòñòâó-

åò ñäàâëåíèå ìèêðîñîñóäîâ, çà ñ÷åò êîìïüþòåð-

íîé îáðàáîòêè ïîëó÷àåìûõ äàííûõ ñíèæåíî äî

ìèíèìóìà âðåìÿ îò ìîìåíòà èçìåðåíèÿ äî àíàëè-

çà ðåçóëüòàòà èññëåäîâàíèÿ, âîçìîæíî ïðîâåäåíèå

èññëåäîâàíèÿ ñîñóäîâ íà îãðàíè÷åííîì ó÷àñòêå

îðãàíà [13]. Ðàíåå ýòó ìåòîäèêó íå èñïîëüçîâàëè

äëÿ îöåíêè êðîâîòîêà â ìî÷åâîì ïóçûðå, îäíàêî

íàêîïëåí ïîëîæèòåëüíûé îïûò åå ïðèìåíåíèÿ ïðè

èññëåäîâàíèè êðîâîòîêà â äðóãèõ îðãàíàõ è òêà-

íÿõ: íèæíèõ êîíå÷íîñòåé, ïîëîñòè ðòà, äûõàòåëü-

íûõ ïóòåé.

Îñíîâíûìè çàäà÷àìè íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâè-

ëèñü èçó÷åíèå âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ ÓÇÄÃ äëÿ

îöåíêè ñîñòîÿíèÿ ìèêðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå ìî-

÷åâîãî ïóçûðÿ, îöåíêà ñîñòîÿíèÿ êðîâîòîêà â ìî-

÷åâîì ïóçûðå ó áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ è ñîïîñòàâëåíèå

ïîëó÷åííûõ äàííûõ ñ âûðàæåííîñòüþ ñèìïòîìà-

òèêè çàáîëåâàíèÿ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Â êëèíèêå óðîëîãèè ÑÏáÃÌÓ èì. àêàä. È.Ï.

Ïàâëîâà ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå ñîñòîÿíèÿ ìèê-

ðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ó 48 æåí-

ùèí ñ ñèìïòîìàìè ÃÀÌÏ â âîçðàñòå îò 24 äî 78

ëåò (ñðåäíèé âîçðàñò 52,8±1,8 ãîäà). Êîíòðîëüíóþ

ãðóïïó ñîñòàâèëè 32 çäîðîâûå æåíùèíû áåç êà-

êèõ-ëèáî íàðóøåíèé ìî÷åèñïóñêàíèÿ â âîçðàñòå îò

28 äî 63 ëåò (ñðåäíèé âîçðàñò 54,3±2,6 ãîäà). Íà-

ëè÷èå ÃÀÌÏ ó áîëüíûõ îöåíèâàëè â ñîîòâåòñòâèè

ñ êðèòåðèÿìè Êîìèòåòà ïî ñòàíäàðòèçàöèè

International Continence Society [1]. Ìû íå âêëþ÷à-

ëè â èññëåäîâàíèå áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ, ñî÷åòàþùåé-

ñÿ ñî ñòðåññîâûì íåäåðæàíèåì ìî÷è, à òàêæå ïà-

öèåíòîâ ñ íåâðîëîãè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè, èíôåê-

öèîííî-âîñïàëèòåëüíûìè áîëåçíÿìè íèæíèõ ìî÷å-

âûõ ïóòåé è äðóãèìè çàáîëåâàíèÿìè, ñîïðîâîæäà-

þùèìèñÿ íàðóøåíèåì àêòà ìî÷åèñïóñêàíèÿ (êàìíè

èëè îïóõîëè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, ïîðîêè ðàçâèòèÿ

ìî÷åâûõ ïóòåé è ò.ä.). Âñåì íàáëþäàâøèìñÿ áîëü-

íûì ïðîâîäèëè êîìïëåêñíîå óðîëîãè÷åñêîå îáñëå-

äîâàíèå. Âûðàæåííîñòü ñèìïòîìîâ ÃÀÌÏ îöåíè-

âàëè íà îñíîâàíèè äàííûõ äíåâíèêîâ ìî÷åèñïóñ-

êàíèÿ, êîòîðûå áîëüíûå çàïîëíÿëè â òå÷åíèå 3-õ

ñóòîê.

Ñîñòîÿíèå ìèêðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå ìî÷åâî-

ãî ïóçûðÿ îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ ðàçðàáîòàííîé

íàìè ìåòîäèêè âíóòðèïóçûðíîé ÓÇÄÃ, êîòîðóþ

âûïîëíÿëè íà âûñîêî÷àñòîòíîì óëüòðàçâóêîâîì

äîïëåðå «Ìèíèìàêñ-Äîïëåð-Ê» (Ðîññèÿ). Ðåãèñò-

ðàöèþ êðîâîòîêà â ìèêðîöèðêóëÿòîðíîì ðóñëå

ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ âíóòðèïó-

çûðíîãî óëüòðàçâóêîâîãî äàò÷èêà ñ ÷àñòîòîé

10ÌÃö â îáëàñòè ìî÷åïóçûðíîãî òðåóãîëüíèêà.

Èñïîëüçîâàíèå äàííîãî äàò÷èêà ïîçâîëÿëî îöåíèòü

ñîñòîÿíèå êðîâîòîêà íà ãëóáèíå äî 40 ìì [13].

Èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëè ïðè íàïîëíåíèè ìî÷åâî-

ãî ïóçûðÿ äî 100 ìë ïî ðåçóëüòàòàì óëüòðàçâóêî-

âîãî èññëåäîâàíèÿ.

Âî âðåìÿ ÓÇÄÃ îïðåäåëÿëè çíà÷åíèÿ ëèíåéíîé

è îáúåìíîé ñêîðîñòè êðîâîòîêà îòäåëüíî äëÿ àð-

òåðèàëüíîãî, âåíîçíîãî è êàïèëëÿðíîãî îòäåëîâ. Ê

ïîêàçàòåëÿì, õàðàêòåðèçóþùèì ëèíåéíóþ ñêî-

ðîñòü êðîâîòîêà, îòíîñèëèñü ìàêñèìàëüíàÿ ñèñòî-

ëè÷åñêàÿ ñêîðîñòü ïî êðèâîé ìàêñèìàëüíîé ñêî-

ðîñòè (Vs), ìàêñèìàëüíàÿ ñèñòîëè÷åñêàÿ ñêîðîñòü

ïî êðèâîé ñðåäíåé ñêîðîñòè (Vàs), ñðåäíÿÿ ñêî-

ðîñòü ïî êðèâîé ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè (Vm) è

ñðåäíÿÿ ñêîðîñòü ïî êðèâîé ñðåäíåé ñêîðîñòè

(Vàm). Ïîêàçàòåëè, õàðàêòåðèçóþùèå îáúåìíóþ

ñêîðîñòü êðîâîòîêà, âêëþ÷àëè â ñåáÿ ìàêñèìàëü-

íóþ îáúåìíóþ ñèñòîëè÷åñêóþ ñêîðîñòü ïî êðèâîé

ñðåäíåé ñêîðîñòè (Qas) è ñðåäíþþ îáúåìíóþ ñè-

ñòîëè÷åñêóþ ñêîðîñòü ïî êðèâîé ñðåäíåé ñêîðîñ-

òè (Qam).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè ðàçëè÷èå

â ñîñòîÿíèè ìèêðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå ìî÷åâîãî

ïóçûðÿ ó æåíùèí ñ ÃÀÌÏ è ïàöèåíòêàõ â êîíò-

ðîëüíîé ãðóïïå (òàáë. 1).

Ó æåíùèí ñ ñèìïòîìàìè ÃÀÌÏ âûÿâëåíî äî-

ñòîâåðíîå óìåíüøåíèå äâóõ âàæíûõ ïîêàçàòåëåé,

õàðàêòåðèçóþùèõ êðîâîòîê â àðòåðèàëüíîì çâåíå

ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà – ìàêñèìàëüíîé ñèñ-

òîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ìàêñèìàëüíîé ñêî-

ðîñòè è ñðåäíåé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ìàêñèìàëüíîé
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ñêîðîñòè. Ïîêàçàòåëè, çíà÷åíèÿ êîòîðûõ ðàçëè÷à-

ëèñü ó áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ è çäîðîâûõ æåíùèí, õà-

ðàêòåðèçîâàëè ëèíåéíóþ ñêîðîñòü êðîâîòîêà â àð-

òåðèîëàõ ñòåíêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ. Èçâåñòíî, ÷òî

ëèíåéíàÿ ñêîðîñòü êðîâîòîêà çàâèñèò îò ðåîëîãè-

÷åñêèõ ñâîéñòâ êðîâè, ñòåïåíè àãðåãàöèè è âîçìîæ-

íîñòè ôóíêöèîíàëüíîãî äåôîðìèðîâàíèÿ ýðèòðîöè-

òîâ [14]. Óìåíüøåíèå ëèíåéíîé ñêîðîñòè àðòåðè-

àëüíîãî êðîâîòîêà ìîæåò ïðèâîäèòü ê íàðóøåíèþ

êðîâîñíàáæåíèÿ ñòåíêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ è åå èøå-

ìèè. Äëÿ ïîêàçàòåëåé îáúåìíîãî êðîâîòîêà äîñ-

òîâåðíûõ ðàçëè÷èé ìåæäó äâóìÿ ãðóïïàìè íå îò-

ìå÷åíî.

Ðàçëè÷èÿ ìåæäó ïàöèåíòàìè ñ ÃÀÌÏ è æåí-

ùèíàìè èç êîíòðîëüíîé ãðóïïû áûëè âûÿâëåíû

òàêæå ñðåäè ïîêàçàòåëåé, õàðàêòåðèçóþùèõ âåíîç-

íûé îòäåë ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà. Ó æåíùèí

ñ ÃÀÌÏ îêàçàëèñü ìåíüøå çíà÷åíèÿ âñåõ ÷åòû-

ðåõ ïàðàìåòðîâ ëèíåéíîãî êðîâîòîêà, â òî âðåìÿ

êàê ïîêàçàòåëè îáúåìíîãî êðîâîòîêà ó áîëüíûõ

ýòèõ äâóõ ãðóïï íå ðàçëè÷àëèñü.

Ñðåäè ïîêàçàòåëåé êàïèëëÿðíîãî êðîâîòîêà

ðàçëè÷èå ìåæäó áîëüíûìè ñ ÃÀÌÏ è çäîðîâûìè

îòìå÷åíî òîëüêî â çíà÷åíèÿõ ìàêñèìàëüíîé

îáúåìíîé ñèñòîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåä-

íåé ñêîðîñòè. Îñòàëüíûå ïîêàçàòåëè, õàðàêòåðè-

çóþùèå ëèíåéíóþ è îáúåìíóþ ñêîðîñòü êàïèëëÿð-

íîãî êðîâîòîêà, ó áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ è â êîíòðîëüíîé

ãðóïïå äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëèñü.

Ëèíåéíàÿ ñêîðîñòü êàïèëëÿðíîãî êðîâîòîêà çíà-

÷èòåëüíî ìåíüøå ëèíåéíîé ñêîðîñòè êðîâîòîêà â

àðòåðèîëàõ è âåíóëàõ. Ýòî ñâÿçàíî ñ òåì,

÷òî ïî ìåðå óìåíüøåíèÿ äèàìåòðà ñîñó-

äîâ îò áîëåå êðóïíûõ ê êàïèëëÿðàì ïðî-

ãðåññèâíî óâåëè÷èâàåòñÿ ñóììàðíàÿ ïëî-

ùàäü ïîïåðå÷íîãî ñå÷åíèÿ êðîâÿíîãî ðóñ-

ëà è ñíèæàåòñÿ âíóòðèñîñóäèñòîå

äàâëåíèå, ÷òî ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ

ëèíåéíîé ñêîðîñòè êðîâîòîêà [15].

Òàêèì îáðàçîì, ñðàâíåíèå ïîêàçàòå-

ëåé, õàðàêòåðèçóþùèõ êðîâîòîê â ìèêðî-

öèðêóëÿòîðíîì ðóñëå ó áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ

è ó çäîðîâûõ æåíùèí, ïîêàçàë åãî óõóä-

øåíèå ïî íåêîòîðûì ïàðàìåòðàì ó ïàöè-

åíòîâ ñ ÃÀÌÏ. Â àðòåðèàëüíîì è âåíîç-

íîì îòäåëàõ ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà

ó áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ îêàçàëàñü ìåíüøåé

ñêîðîñòü ëèíåéíîãî êðîâîòîêà, à â êàïèë-

ëÿðíîì çâåíå äîñòîâåðíîå ðàçëè÷èå îòìå-

÷åíî ïî îäíîìó èç ïîêàçàòåëåé, õàðàêòå-

ðèçóþùèõ îáúåìíóþ ñêîðîñòü.

Ñ ïîìîùüþ êîððåëÿöèîííîãî àíàëèçà

ïðîâåäåíî èçó÷åíèå õàðàêòåðà âëèÿíèÿ íà

àðòåðèàëüíûé, âåíîçíûé è êàïèëëÿðíûé

êðîâîòîê ðàçëè÷íûõ ôàêòîðîâ àíàìíåçà æèçíè

áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ è èõ îáúåêòèâíîãî ñòàòóñà. Ñðå-

äè âñåõ âêëþ÷åííûõ â àíàëèç ôàêòîðîâ äîêàçàíî

âëèÿíèå íà ñîñòîÿíèå ìèêðîöèðêóëÿöèè â ìî÷åâîì

ïóçûðå óðîâíÿ àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ, íàëè÷èÿ

èøåìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà, õðîíè÷åñêèõ çàïî-

ðîâ. Ïðè ýòîì íàèáîëåå çíà÷èìîé ñâÿçü îêàçàëàñü

ìåæäó çíà÷åíèÿìè ïîêàçàòåëåé êðîâîòîêà â ìî-

÷åâîì ïóçûðå è ñòåïåíüþ ïðîëàïñà òàçîâûõ îðãà-

íîâ. Ýòà êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü îòðèöàòåëüíàÿ, òî

åñòü ÷åì áîëüøå ñòåïåíü ïðîëàïñà òàçîâûõ îðãà-

íîâ, òåì õóæå êðîâîòîê â ñòåíêå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ.

Íàëè÷èå îòðèöàòåëüíîé êîððåëÿöèîííîé ñâÿçè ñî

ñòåïåíüþ òàçîâîãî ïðîëàïñà ïîäòâåðæäåíû äëÿ

ìàêñèìàëüíîé ñèñòîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé

ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè (r=-0,422, p<0,005), ìàêñè-

ìàëüíîé ñèñòîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåä-

íåé ñêîðîñòè (r=-0,366, p<0,05), ñðåäíåé ñêîðîñòè

ïî êðèâîé ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè (r=-0,299,

p<0,05), ñðåäíåé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåäíåé ñêî-

ðîñòè (r=-0,296, p<0,05), ìàêñèìàëüíîé ñèñòîëè÷åñ-

êîé (r=-0,365, p<0,05) è ñðåäíåé (r=-0,302, p<0,05)

îáúåìíîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåäíåé ñêîðîñòè.

Ñâÿçü ìåæäó îïóùåíèåì òàçîâûõ îðãàíîâ è êðî-

âîòîêîì â ìî÷åâîì ïóçûðå ïðîñëåæèâàëàñü òîëü-

êî â àðòåðèàëüíîì çâåíå ìèêðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñ-

ëà, òîãäà êàê äîñòîâåðíîé ñâÿçè ñòåïåíè ïðîëàïñà

ñ ïîêàçàòåëÿìè âåíîçíîãî è êàïèëëÿðíîãî êðîâî-

òîêà íå ïîëó÷åíî.

Ïðîâåäåíî èçó÷åíèå ñâÿçè ìåæäó èçìåíåíèÿ-

ìè â ìèêðîöèðêóëÿòîðíîì ðóñëå ó áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ

Показатели кровотока в микроциркуляторном русле
мочевого пузыря у женщин с ГАМП и у здоровых

женщин, X±m

Показатель Контрольная Больные с
группа (n=32) ГАМП (n=48)

а) Показатели артериального кровотока
Vs, мм/с 18,7±1,8 14,2±1,4*
Vаs, мм/с 4,7±0,5 4,1±0,4
Vm, мм/с 9,4±0,9 6,4±0,6*
Vаm, мм/с 1,8±0,3 1,5±0,1
Qas, мл/с 2,0±0,2 1,9±0,2
Qam, мл/с 0,9±0,1 0,7±0,1
б) Показатели венозного кровотока
Vs, мм/с 11,7±1,4 7,8±1,3*
Vаs, мм/с 2,7±0,2 2,1±0,1*
Vm, мм/с 7,0±0,6 4,7±0,5*
Vаm, мм/с 1,8±0,1 1,1±0,1*
Qas, мл/с 1,2±0,2 1,0±0,1
Qam, мл/с 0,6±0,1 0,5±0,1
в) Показатели капиллярного кровотока
Vs, мм/с 5,8±1,3 5,5±1,1
Vаs, мм/с 1,7±0,2 1,6±0,1
Vm, мм/с 2,8±0,5 2,5±0,4
Vаm, мм/с 0,5±0,1 0,4±0,1
Qas, мл/с 1,1±0,05 0,7±0,03*
Qam, мл/с 0,2±0,02 0,2±0,01

* – различие со значениями в контрольной группе достоверно (p<0,05).
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è êëèíè÷åñêèìè ïðîÿâëåíèÿìè çàáîëåâàíèÿ. Âû-

ÿâëåíà îòðèöàòåëüíàÿ êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ìåæ-

äó çíà÷åíèÿìè ïîêàçàòåëåé àðòåðèàëüíîãî êðîâî-

òîêà è ÷àñòîòîé èìïåðàòèâíûõ ïîçûâîâ íà ìî÷å-

èñïóñêàíèå. Íàëè÷èå òàêîé ñâÿçè óñòàíîâëåíî äëÿ

ìàêñèìàëüíîé ñèñòîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé

ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè (r=-0,33; p<0,05), ìàêñè-

ìàëüíîé ñèñòîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåä-

íåé ñêîðîñòè (r=-0,31; p<0,05), ìàêñèìàëüíîé

îáúåìíîé ñèñòîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåä-

íåé ñêîðîñòè (r=0,31; p<0,05), ñðåäíåé îáúåìíîé

ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåäíåé ñêîðîñòè (r=0,27;

p=0,07). Ó áîëüíûõ ñ ìåíüøèìè çíà÷åíèÿìè ýòèõ

ïîêàçàòåëåé, òî åñòü ïðè ñíèæåíèè ñêîðîñòè òîêà

êðîâè, ÷àñòîòà èìïåðàòèâíûõ ïîçûâîâ âûøå. Äî-

ñòîâåðíîé êîððåëÿöèîííîé ñâÿçè ÷àñòîòû èìïåðà-

òèâíûõ ïîçûâîâ ñ ïîêàçàòåëÿìè, õàðàêòåðèçóþùè-

ìè âåíîçíûé è êàïèëëÿðíûé êðîâîòîê, íå ïîëó÷å-

íî. Ñ âûðàæåííîñòüþ äðóãèõ ñèìïòîìîâ ÃÀÌÏ,

ïîìèìî èìïåðàòèâíûõ ïîçûâîâ, ñòåïåíü ñíèæåíèÿ

àðòåðèàëüíîãî êðîâîòîêà íå êîððåëèðîâàëà.

Äëÿ ïîêàçàòåëåé âåíîçíîãî è êàïèëëÿðíîãî êðî-

âîòîêà óñòàíîâëåíà êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ñ ÷àñ-

òîòîé ìî÷åèñïóñêàíèÿ. Ýòà çàâèñèìîñòü îêàçàëàñü

îòðèöàòåëüíîé – ÷åì ìåíüøå ñêîðîñòü âåíîçíîãî

è êàïèëëÿðíîãî êðîâîòîêà, òåì ó÷àùåíèå ìî÷åèñ-

ïóñêàíèÿ áûëî áîëåå âûðàæåíî. Òàêàÿ êîððåëÿöè-

îííàÿ ñâÿçü óñòàíîâëåíà äëÿ òðåõ ïàðàìåòðîâ âå-

íîçíîãî êðîâîòîêà (ìàêñèìàëüíîé ñèñòîëè÷åñêîé

ñêîðîñòè ïî êðèâîé ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè, r=-0,37;

p<0,05; ñðåäíåé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ñðåäíåé

ñêîðîñòè,r=-0,30; p=0,054; ñðåäíåé îáúåìíîé ñêî-

ðîñòè ïî êðèâîé ñðåäíåé ñêîðîñòè, r=-0,30; p=0,054)

è îäíîãî ïàðàìåòðà êàïèëëÿðíîãî êðîâîòîêà (ìàê-

ñèìàëüíîé ñèñòîëè÷åñêîé ñêîðîñòè ïî êðèâîé ìàê-

ñèìàëüíîé ñêîðîñòè, r=-0,32; p<0,05).

ОБСУЖДЕНИЕ

Íàëè÷èå äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé â çíà÷åíèÿõ

ïîêàçàòåëåé ìèêðîöèðêóëÿöèè ó áîëüíûõ ñ ÃÀÌÏ

è çäîðîâûõ æåíùèí ïîäòâåðæäàåò ðîëü íàðóøå-

íèé êðîâîòîêà â ñòåíêå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ â ïàòîãå-

íåçå ÃÀÌÏ. Âûÿâëåííûå â íàñòîÿùåì èññëåäî-

âàíèè íàðóøåíèÿ íà óðîâíå ìèêðîöèðêóëÿöèè ìî-

ãóò ïðèâîäèòü ê èøåìèè ñòåíêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ,

êîòîðóþ ðàññìàòðèâàþò êàê îäíó èç îñíîâíûõ ïðè-

÷èí ïîÿâëåíèÿ ñèìïòîìîâ ÃÀÌÏ [6]. Ñðåäè ôàê-

òîðîâ, êîòîðûå ïðèâîäèëè ê óõóäøåíèþ êðîâîòîêà

â ìî÷åâîì ïóçûðå, íàèáîëüøåå çíà÷åíèå èìååò

îïóùåíèå òàçîâûõ îðãàíîâ. Âûÿâëåíèå òàêîé ñâÿ-

çè ìîæåò ñëóæèòü îáúÿñíåíèåì äàâíî óñòàíîâëåí-

íîìó ôàêòó, ÷òî ó æåíùèí ñ ïðîëàïñîì òàçîâûõ

îðãàíîâ åñòü ñêëîííîñòü ê ïîÿâëåíèþ ñèìïòîìîâ

ÃÀÌÏ [16; 17]. Áîëåå òîãî, ïîñëå õèðóðãè÷åñêîé

êîððåêöèè òàçîâîãî ïðîëàïñà ñèìïòîìàòèêà ÃÀÌÏ

èñ÷åçàåò ó ïðèìåðíî äâóõ òðåòåé ïàöèåíòîâ [17].

Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè íàëè÷èå

ñâÿçè ìåæäó ñòåïåíüþ óõóäøåíèÿ êðîâîòîêà â

ìèêðîöèðêóëÿòîðíîì ðóñëå è âûðàæåííîñòüþ ñèì-

ïòîìîâ ÃÀÌÏ. Ñíèæåíèå ñêîðîñòè àðòåðèàëüíîãî

êðîâîòîêà áûëî ñâÿçàíî ñ ÷àñòîòîé èìïåðàòèâíûõ

ïîçûâîâ, à óõóäøåíèå âåíîçíîãî è êàïèëëÿðíîãî

êðîâîòîêà – ñ áîëüøåé ÷àñòîòîé ìî÷åèñïóñêàíèÿ.

Îáúÿñíåíèå òàêîãî ôåíîìåíà ìîæåò çàêëþ÷àòüñÿ

â ñëåäóþùåì. Èçâåñòíî, ÷òî èìïåðàòèâíûå ïîçû-

âû ñâÿçàíû ñ íåïðîèçâîëüíîé ñîêðàòèòåëüíîé àê-

òèâíîñòüþ äåòðóçîðà, ïðè÷èíîé ïîÿâëåíèÿ êîòîðîé

ìîæåò ÿâëÿòüñÿ ñíèæåíèå òîðìîçÿùåãî äåéñòâèÿ

íà ìî÷åâîé ïóçûðü ñî ñòîðîíû öåíòðàëüíîé íå-

ðâíîé ñèñòåìû âñëåäñòâèå ïàðöèàëüíîé äåíåðâà-

öèè äåòðóçîðà [18]. Â ñâîþ î÷åðåäü äåíåðâàöèÿ

äåòðóçîðà ìîæåò áûòü âûçâàíà èøåìèåé ñòåíêè

ìî÷åâîãî ïóçûðÿ [6]. Òàêèì îáðàçîì, íàðóøåíèå

àðòåðèàëüíîãî êðîâîòîêà â ñòåíêå ìî÷åâîãî ïóçû-

ðÿ ïðèâîäèò ê åå èøåìèè, ïîñëåäóþùåé äåíåðâà-

öèè è óñèëåíèþ ñîêðàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè äåò-

ðóçîðà. Ïîñëåäíÿÿ êëèíè÷åñêè áóäåò ïðîÿâëÿòüñÿ

èìïåðàòèâíûìè ïîçûâàìè íà ìî÷åèñïóñêàíèå.

Ñâÿçü ìåæäó óõóäøåíèåì âåíîçíîãî è êàïèëëÿð-

íîãî êðîâîòîêà â ñòåíêå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, ñ îäíîé

ñòîðîíû, è ó÷àùåíèåì ìî÷åèñïóñêàíèÿ, ñ äðóãîé,

íå ñòîëü î÷åâèäíà. ×àñòîòà ìî÷åèñïóñêàíèÿ çà-

âèñèò îò ÷óâñòâèòåëüíîñòè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, à íå

îò ñîêðàòèòåëüíîé àêòèâíîñòè äåòðóçîðà, êàê èì-

ïåðàòèâíûå ïîçûâû. Îäíèì èç ôàêòîðîâ, îïðåäå-

ëÿþùèõ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, ÿâ-

ëÿåòñÿ àêòèâíîñòü àôôåðåíòíûõ ðåöåïòîðîâ, ãëàâ-

íûì îáðàçîì òåíçîðåöåïòîðîâ, íàõîäÿùèõñÿ â

ïîäñëèçèñòîì ñëîå ñòåíêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ. Óõóä-

øåíèå âåíîçíîãî è êàïèëëÿðíîãî êðîâîòîêà, ïî íà-

øåìó ìíåíèþ, ìîæåò âåñòè ê ïîâûøåíèþ ÷óâñòâè-

òåëüíîñòè ýòèõ ðåöåïòîðîâ, óñèëåíèþ àôôåðåíò-

íîé ñòèìóëÿöèè öåíòðîâ ìî÷åèñïóñêàíèÿ â

öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìå è, â êîíå÷íîì ñ÷åòå,

ê ó÷àùåíèþ ìî÷åèñïóñêàíèÿ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ïðèìåíåíèå âíóòðèïóçûðíîé ÓÇÄÃ ïîçâîëèëî

óñòàíîâèòü íàðóøåíèå ìèêðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå

ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ó æåíùèí ñ ÃÀÌÏ. Ñòåïåíü íà-

ðóøåíèÿ ìèêðîöèðêóëÿöèè êîððåëèðîâàëà ñ âûðà-

æåííîñòüþ ñèìïòîìàòèêè çàáîëåâàíèÿ. Ïðè ýòîì

ñòåïåíü óõóäøåíèÿ àðòåðèàëüíîãî êðîâîòîêà áûëà

ñâÿçàíà ñ âûðàæåííîñòüþ èìïåðàòèâíûõ ïîçûâîâ

íà ìî÷åèñïóñêàíèå, â òî âðåìÿ êàê ñòåïåíü ðàñ-

ñòðîéñòâ âåíîçíîãî è êàïèëëÿðíîãî êðîâîòîêà – ñ

÷àñòîòîé ìî÷åèñïóñêàíèÿ. Òÿæåñòü ðàññòðîéñòâ

ìèêðîöèðêóëÿöèè â ñòåíêå ìî÷åâîãî ïóçûðÿ çàâè-
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ñåëà îò ñòåïåíè îïóùåíèÿ òàçîâûõ îðãàíîâ. Ïîëó-

÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î öåëåñîîáðàç-

íîñòè èçó÷åíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ ó áîëü-

íûõ ñ ÃÀÌÏ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, âëèÿþùèõ

íà ñîñòîÿíèå ìèêðîöèðêóëÿöèè.
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Ïðåäèñëîâèå

Ïîíÿòèå õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê (ÕÁÏ), âïåð-

âûå ïðåäëîæåííîå â 2002 ã. ãðóïïîé ýêñïåðòîâ Íàöèî-

íàëüíîãî Ïî÷å÷íîãî Ôîíäà ÑØÀ (National Kidney

Foundation – NKF) áûñòðî ïîëó÷èëî ïðèçíàíèå â ìèðî-

âîì ìåäèöèíñêîì ñîîáùåñòâå. Ýòà êîíöåïöèÿ, îñíîâàí-

íàÿ íà ïðîñòûõ è ÿñíûõ ïðèíöèïàõ, äàëà âðà÷àì (ïðè-

÷åì íå òîëüêî, è íå ñòîëüêî, íåôðîëîãàì) íàäåæíûé

èíñòðóìåíò äëÿ âûÿâëåíèÿ ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè è âû-

áîðà òàêòèêè âåäåíèÿ òàêèõ áîëüíûõ. Ñóùåñòâåííî,

÷òî íà îñíîâå êîíöåïöèè ÕÁÏ ïîÿâèëàñü âîçìîæíîñòü

ñîïîñòàâëÿòü ðåçóëüòàòû ðàçëè÷íûõ èññëåäîâàíèé

èëè, ÷òî áîëåå âàæíî, ñðàâíèâàòü äàííûå, íàïðèìåð, î

ðàñïðîñòðàíåííîñòè õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè

â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ è ðåãèîíàõ. Âïåðâûå ñ ââåäåíèåì

êîíöåïöèè ÕÁÏ âðà÷è-íåôðîëîãè, äàæå íå çíàþùèå

èíîñòðàííûõ ÿçûêîâ, ïîëó÷èëè âîçìîæíîñòü «ðàçãî-

âàðèâàòü» äðóã ñ äðóãîì. Ïîíÿòèå ÕÁÏ äîâîëüíî áûñ-

òðî è áëàãîæåëàòåëüíî áûëî ïðèíÿòî è â Ðîññèè. Ïðè

ýòîì ìíîãèå èç àâòîðîâ íàñòîÿùèõ ðåêîìåíäàöèé îä-

íèìè èç ïåðâûõ âûñòóïèëè â êà÷åñòâå ñòîðîííèêîâ è

ïðîïàãàíäèñòîâ äàííîé êîíöåïöèè. Óæå â êîíöå 2002 ã.

â æóðíàëå «Íåôðîëîãèÿ» áûëà îïóáëèêîâàíà ñòàòüÿ

À.Â. Ñìèðíîâà, À.Ì. Åñàÿíà è È.Ã. Êàþêîâà «Õðîíè÷åñ-

êàÿ áîëåçíü ïî÷åê: íà ïóòè ê åäèíñòâó ïðåäñòàâëåíèé»

[Íåôðîëîãèÿ 2002; 6(4): 11-17]. Â íåé èçëàãàëèñü îñ-

íîâíûå ìîòèâû, ïðåäðàñïîëàãàþùèå ê ïðèíÿòèþ è âíå-

äðåíèþ êîíöåïöèè ÕÁÏ â ïðàêòèêó îòå÷åñòâåííîãî

çäðàâîîõðàíåíèÿ, è ïîêàçûâàëàñü íåñîñòîÿòåëüíîñòü,

ñóùåñòâîâàâøèõ äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè ïîäõîäîâ ê

ñòðàòèôèêàöèè òÿæåñòè õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷íîé äèñ-

ôóíêöèè, ïðèíÿòûõ â Ðîññèè. Íåñêîëüêî ïîçæå íà îñ-

íîâå êîíöåïöèè ÕÁÏ íàìè áûëè âíåñåíû ïðåäëîæåíèÿ,

ïîçâîëÿþùèå ðàñïðîñòðàíèòü ïðèíöèïû ïðåâåíòèâíî-

ãî ïîäõîäà, îáùåïðèíÿòîãî â ñîâðåìåííîé êàðäèîëî-

ãèè, íà íåôðîëîãèþ [Ñìèðíîâ ÀÂ, Êàþêîâ ÈÃ, Åñàÿí ÀÌ

è äð. Ïðåâåíòèâíûé ïîäõîä â ñîâðåìåííîé íåôðîëîãèè.

Íåôðîëîãèÿ 2004; 8(3): 7-14].

Ìû ñìîãëè ïîäòâåðäèòü çíà÷èòåëüíóþ ðàñïðîñò-

ðàíåííîñòü ÕÁÏ â ðÿäå ðåãèîíîâ íàøåé ñòðàíû [Ñìèð-

íîâ ÀÂ, Äîáðîíðàâîâ ÂÀ, Áîäóð-Îîðæàê ÀØ è äð. Ýïè-

äåìèîëîãèÿ è ôàêòîðû ðèñêà õðîíè÷åñêèõ áîëåçíåé

ïî÷åê: ðåãèîíàëüíûé óðîâåíü îáùåé ïðîáëåìû. Òåð àðõ

2005; 77(6): 20-27] è îáðàòèëè âíèìàíèå íà âàæíîå

ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêîå çíà÷åíèå ýòîé ïðîáëåìû

[Ñìèðíîâ ÀÂ, Äîáðîíðàâîâ ÂÀ, Êàþêîâ ÈÃ è äð. Ýïèäå-
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ВВЕДЕНИЕ

Â ñîâðåìåííîé ìåäèöèíå äî ïîñëåäíåãî âðå-

ìåíè îòñóòñòâîâàëè íå òîëüêî îáùåïðèíÿòûå ðóá-

ðèêàöèè ðàçëè÷íûõ ñòàäèé ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïà-

òîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà â ïî÷êàõ, ïðèâîäÿùåãî ê

òåì èëè èíûì íàðóøåíèÿì èõ ôóíêöèè, íî è îäèíà-

êîâî ïîíèìàåìàÿ òåðìèíîëîãèÿ â äàííîé îáëàñòè.

Àêòèâíî ðàçðàáàòûâàåìûé ïðåâåíòèâíûé ïîäõîä

â ñîâðåìåííîé íåôðîëîãèè ïîòðåáîâàë âûðàáîòêè

ïðîñòûõ êðèòåðèåâ è óíèâåðñàëüíîé êëàññèôèêà-

öèè, ïîçâîëÿþùèõ îöåíèâàòü ñòåïåíü äèñôóíêöèè

ïî÷åê, ïðîãíîç è ÷åòêî ïëàíèðîâàòü òå èëè èíûå

ëå÷åáíûå âîçäåéñòâèÿ [1,2]. Îáùåïðèçíàííàÿ òðàê-

òîâêà òÿæåñòè ïîðàæåíèÿ ïî÷åê òðåáîâàëàñü è äëÿ

ðåøåíèÿ ìåäèêî-ñîöèàëüíûõ è ìåäèêî-ýêîíîìè-

÷åñêèõ ïðîáëåì. Òîëüêî íà îñíîâå åäèíûõ ïîäõî-

äîâ è åäèíîé òåðìèíîëîãèè ìîæíî ïðîâîäèòü àäåê-

âàòíóþ îöåíêó çàáîëåâàåìîñòè è ðàñïðîñòðàíåí-

íîñòè òåõ èëè èíûõ áîëåçíåé, ñîñòàâëÿòü

ñîîòâåòñòâóþùèå ðåãèîíàëüíûå è íàöèîíàëüíûå

ðåãèñòðû ïàöèåíòîâ è íà ýòîé áàçå ðàññ÷èòûâàòü

ïîòðåáíîñòü â ñîîòâåòñòâóþùèõ ìåòîäàõ ëå÷åíèÿ,

à òàêæå ïëàíèðîâàòü íåîáõîäèìûå ôèíàíñîâûå

çàòðàòû.

Èñòîðè÷åñêè ïåðâàÿ ïîïûòêà ðåøåíèÿ äàííûõ

ïðîáëåì áûëà èíèöèèðîâàíà â íà÷àëå XXI ñòîëå-

òèÿ Íàöèîíàëüíûì Ïî÷å÷íûì Ôîíäîì ÑØÀ

(National Kidney Foundation – NKF) ïðè ó÷àñòèè

áîëüøîé ãðóïïû ýêñïåðòîâ (êîìèòåò K/DOQI-

Kidney Disease Outcomes Quality Initiative), êîòîðàÿ

âêëþ÷àëà ñïåöèàëèñòîâ â îáëàñòè íåôðîëîãèè, ýïè-

äåìèîëîãèè, êëèíè÷åñêîé ëàáîðàòîðíîé äèàãíîñòè-

êè, äèåòîëîãèè, ñîöèàëüíîé äåÿòåëüíîñòè, ãåðîíòî-

ëîãèè, à òàêæå ñåìåéíîé ìåäèöèíû. Ïðîâåäåííûé

àíàëèç ìíîãî÷èñëåííûõ ïóáëèêàöèé ïî âîïðîñàì

äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé ïî÷åê, ïðîãíî-

ñòè÷åñêîé ðîëè ðÿäà ïîêàçàòåëåé, òåðìèíîëîãè÷åñ-

êèõ ïîíÿòèé ëåã â îñíîâó êîíöåïöèè õðîíè÷åñêîé

áîëåçíè ïî÷åê (ÕÁÏ – chronic kidney disease –

CKD) [3]. Â äàëüíåéøåì â ðàçðàáîòêå äàííîé êîí-

öåïòóàëüíîé ìîäåëè ïðèíèìàëè ó÷àñòèå ýêñïåðòû

Åâðîïåéñêîé Ïî÷å÷íîé Àññîöèàöèè – Åâðîïåéñêîé

Àññîöèàöèè Äèàëèçà è Òðàíñïëàíòàöèè (ERA-

EDTA) [4] è êîìèòåòà KDIGO (Kidney Disease:

ìèîëîãèÿ è ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèå àñïåêòû õðîíè-

÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê. Íåôðîëîãèÿ 2006; 10(1): 7-13].

Çíà÷èòåëüíàÿ ÷àñòü íàøèõ óñèëèé â îòíîøåíèè

ðàçâèòèÿ êîíöåïöèè ÕÁÏ áûëà ñîñðåäîòî÷åíà íà âîï-

ðîñå êàðäèîðåíàëüíûõ âçàèìîîòíîøåíèé. Íà îñíîâå

àíàëèçà ëèòåðàòóðíûõ ñâåäåíèé è ñîáñòâåííîãî îïû-

òà èçó÷åíèÿ äàííîé ïðîáëåìû íàìè ñôîðìóëèðîâàíû

ïðåäñòàâëåíèÿ î êàðäèîðåíàëüíîì êîíòèíóóìå [Ñìèð-

íîâ ÀÂ, Äîáðîíðàâîâ ÂÀ, Êàþêîâ ÈÃ. Êàðäèî-ðåíàëü-

íûé êîíòèíóóì: ïàòîãåíåòè÷åñêèå îñíîâû ïðåâåíòèâ-

íîé íåôðîëîãèè. Íåôðîëîãèÿ 2005;9(3):7-15], êîòîðûå

ïîëó÷èëè äàëüíåéøåå ðàçâèòèå â ðÿäå ðàçðàáîòîê

[Ñìèðíîâ ÀÂ, Ñåäîâ ÂÌ, Ëõààõóó Îä-Ýðäýíý, Êàþêîâ

ÈÃ è äð. Ñíèæåíèå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè

êàê íåçàâèñèìûé ôàêòîð ðèñêà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé

áîëåçíè. Íåôðîëîãèÿ 2006; 10(4):7-17].

Íåìàëîå âíèìàíèå óäåëÿëîñü íàìè ðàçðàáîòêå ðÿäà

ïàòîãåíåòè÷åñêèõ àñïåêòîâ ÕÁÏ [Êó÷åð ÀÃ, Êàþêîâ ÈÃ,

Åñàÿí ÀÌ, Åðìàêîâ ÞÀ. Âëèÿíèå êîëè÷åñòâà è êà÷åñòâà

áåëêà â ðàöèîíå íà äåÿòåëüíîñòü ïî÷åê. Íåôðîëîãèÿ

2004; 8(2): 14-34; Òóãóøåâà ÔÀ, Çóáèíà ÈÌ, Ìèòðîôà-

íîâà ÎÂ. Îêñèäàòèâíûé ñòðåññ è õðîíè÷åñêàÿ áîëåçíü

ïî÷åê. Íåôðîëîãèÿ 2007; 11 (3): 29-34; Ïàíèíà ÈÞ, Ðó-

ìÿíöåâ ÀØ, Ìåíøóòèíà ÌÀ è äð. Îñîáåííîñòè ôóíê-

öèè ýíäîòåëèÿ ïðè õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê. Îáçîð

ëèòåðàòóðû è ñîáñòâåííûå äàííûå. Íåôðîëîãèÿ 2007;

11(4): 28-46 è äð.], à òàêæå ïîäõîäîâ ê ðåíîïðîòåê-

öèè [Êó÷åð ÀÃ, Êàþêîâ ÈÃ, Ãðèãîðüåâà ÍÄ, Âàñèëüåâ ÀÍ.

Ëå÷åáíîå ïèòàíèå íà ðàçëè÷íûõ ñòàäèÿõ õðîíè÷åñêîé

áîëåçíè ïî÷åê. Íåôðîëîãèÿ è äèàëèç 2007].

Ïðîïàãàíäèðóÿ è ðàçâèâàÿ êîíöåïöèþ ÕÁÏ, ìû âñå-

ãäà ñòàðàëèñü èäòè â íîãó ñî âðåìåíåì, òùàòåëüíî

èçó÷àÿ ïåðåäîâîé ìèðîâîé îïûò. Îñîáåííî ýòî êàñà-

åòñÿ óòî÷íåíèÿ ïðåäñòàâëåíèé î ñòðàòèôèêàöèè òÿ-

æåñòè, çíà÷èìîñòè òåõ èëè èíûõ ôàêòîðîâ ðèñêà èíè-

öèàöèè è ïðîãðåññèðîâàíèÿ è èíäåêñàöèè ðàçëè÷íûõ âà-

ðèàíòîâ äàííîãî ñîñòîÿíèÿ [Ñìèðíîâ ÀÂ, Äîáðîíðà-

âîâ ÂÀ, Êàþêîâ ÈÃ, Åñàÿí ÀÌ. Õðîíè÷åñêàÿ áîëåçíü ïî-

÷åê: äàëüíåéøåå ðàçâèòèå êîíöåïöèè è êëàññèôèêàöèè.

Íåôðîëîãèÿ 2007; 11(4): 7-17].

Âíåäðåíèå â ïðàêòèêó îòå÷åñòâåííîãî çäðàâîîõðà-

íåíèÿ êîíöåïöèè ÕÁÏ òðåáîâàëî ïîÿâëåíèÿ êðàòêîãî è

äîñòóïíîãî ðóêîâîäñòâà äëÿ âðà÷åé, îñâåùàþùåãî

ðàçëè÷íûå ñòîðîíû äàííîãî âîïðîñà. Â êà÷åñòâå ïåð-

âîãî øàãà ê ðàçðåøåíèþ ýòîé ïðîáëåìû, íà îñíîâå íà-

êîïëåííîãî íàìè îïûòà è áûëè ðàçðàáîòàíû íàñòîÿ-

ùèå Ðåêîìåíäàöèè. Îíè ïðîñìîòðåíû íåñêîëüêèìè âå-

äóùèìè îòå÷åñòâåííûìè ñïåöèàëèñòàìè è òùàòåëüíî

ïðîðåöåíçèðîâàíû À.Ì. Øóòîâûì (ìåäèöèíñêèé ôà-

êóëüòåò Óëüÿíîâñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî óíèâåðñèòå-

òà) è Ì.Ì. Áàòþøèíûì (Ðîñòîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé

ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò), êîòîðûì ìû âûðàæàåì èñ-

êðåííþþ ïðèçíàòåëüíîñòü. Îíè âíåñëè ðÿä âåñüìà öåí-

íûõ çàìå÷àíèé è ïðåäëîæåíèé, áîëüøèíñòâî èç êîòî-

ðûõ íàìè ñ ãëóáîêîé áëàãîäàðíîñòüþ ïðèíÿòî.

Îäíàêî â íàñòîÿùåå âðåìÿ íàçðåë âîïðîñ î ñîçäà-

íèè Íàöèîíàëüíûõ Ðåêîìåíäàöèé ïî ÕÁÏ, êàê ýòî ñäå-

ëàíî âî ìíîãèõ ðàçâèòûõ ñòðàíàõ. Íà íåîáõîäèìîñòü

ðàçðàáîòêè è ïðèíÿòèÿ òàêèõ Ðåêîìåíäàöèé îáðàòèë

âíèìàíèå Ïëåíóì Ïðàâëåíèÿ Íàó÷íîãî Îáùåñòâà Íå-

ôðîëîãîâ Ðîññèè (Ìîñêâà, 17-18 îêòÿáðÿ 2007 ã). Â

íàñòîÿùåå âðåìÿ íà óðîâíå ýêñïåðòîâ èäåò îáñóæäå-

íèå äàííîãî ïðîåêòà, â îñíîâó êîòîðîãî âî ìíîãîì

ëåãëè Ðåêîìåíäàöèè íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîãî èí-

ñòèòóòà íåôðîëîãèè Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî ãîñó-

äàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà èì. àêàä.

È.Ï. Ïàâëîâà.

Àâòîðû
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Improving Global Outcomes) [5], à ïîíÿòèå è êëàñ-

ñèôèêàöèÿ ÕÁÏ ïîëó÷èëà ïðèçíàíèå è øèðîêîå ðàñ-

ïðîñòðàíåíèå â ìèðîâîé ìåäèöèíå. Ïðîáëåìó

ÕÁÏ, íà÷èíàÿ ñ 2003 ã., íåîäíîêðàòíî îáñóæäàëè

íà ðàçëè÷íûõ ôîðóìàõ îòå÷åñòâåííûõ íåôðîëîãîâ,

â ñâÿçè ñ ÷åì Ïëåíóì Ïðàâëåíèÿ Íàó÷íîãî Îáùå-

ñòâà Íåôðîëîãîâ Ðîññèè (Ìîñêâà, 17-18 îêòÿáðÿ

2007 ã), äåòàëüíî ïðîàíàëèçèðîâàâ äàííûå âîïðî-

ñû, ñ÷åë íåîáõîäèìûì ðàçðàáîòêó ñîîòâåòñòâóþ-

ùèõ Íàöèîíàëüíûõ Ðåêîìåíäàöèé.

Раздел I. Хроническая болезнь почек, как важ�
ная медицинская и социальная проблема

Ðåêîìåíäàöèÿ 1

Âíåäðåíèå êîíöåïöèè ÕÁÏ â ïðàêòè÷åñêóþ

ðàáîòó ñëóæáû íàöèîíàëüíîãî çäðàâîîõðàíå-

íèÿ ñëåäóåò ðàññìàòðèâàòü êàê âàæíûé ñòðà-

òåãè÷åñêèé ïîäõîä ê ñíèæåíèþ ñåðäå÷íî-ñîñó-

äèñòîé è îáùåé ñìåðòíîñòè, óâåëè÷åíèþ ïðî-

äîëæèòåëüíîñòè æèçíè íàñåëåíèÿ, à òàêæå ê

ñíèæåíèþ ðàñõîäîâ íà ãîñïèòàëüíîå ëå÷åíèå

îñëîæíåíèé äèñôóíêöèè ïî÷åê è ïðîâåäåíèå

çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè.

Êîììåíòàðèé

Â ðÿäå êðóïíûõ ïîïóëÿöèîííûõ èññëåäîâàíèé

ïîêàçàíî, ÷òî äàæå íà÷àëüíîå ñíèæåíèå ôóíêöèè

ïî÷åê, êîãäà óðîâåíü êðåàòèíèíà â ñûâîðîòêå êðî-

âè «íîðìàëåí» èëè òîëüêî íåçíà÷èòåëüíî ïîâûøåí,

ñîïðîâîæäàåòñÿ ðåçêèì óâåëè÷åíèåì ñåðäå÷íî-

ñîñóäèñòîé çàáîëåâàåìîñòè è ñìåðòíîñòè. Â îä-

íîì èç íèõ (Cardiovascular Heart Study) áûëî óñòà-

íîâëåíî, ÷òî ó ëèö 65 ëåò è ñòàðøå óìåðåííîå ñíè-

æåíèå ôóíêöèè ïî÷åê ñîïðîâîæäàëîñü óâåëè÷åíèåì

ðàñïðîñòðàíåííîñòè àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè (ñ

36% äî 55%), ÈÁÑ (ñ 13% äî 26%), ñåðäå÷íîé íå-

äîñòàòî÷íîñòè (ñ 3% äî 8%). Ïðè ýòîì óâåëè÷è-

âàëàñü êàê îáùàÿ, òàê è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòàÿ çà-

áîëåâàåìîñòü de novo [6]. Â èññëåäîâàíèè ARIÑ

(The Atherosclerosis risk in Communities), âêëþ÷àâ-

øåì ëèö â âîçðàñòå 45-64 ëåò, íàëè÷èå ïî÷å÷íîé

äèñôóíêöèè àññîöèèðîâàëîñü ñ óâåëè÷åíèåì ðàñ-

ïðîñòðàíåííîñòè ÈÁÑ (ñ 4,4% äî 11%), öåðåáðî-

âàñêóëÿðíûõ çàáîëåâàíèé (ñ 4,4% äî 10%) è ñà-

õàðíîãî äèàáåòà (ñ13% äî 24%) [6]. Èòîãè äðóãî-

ãî ïðîñïåêòèâíîãî ïîïóëÿöèîííîãî èññëåäîâàíèÿ,

ïðîâåäåííîãî â äàòñêîì ãîðîäå Hoorn, ïîêàçàëè,

÷òî ó ëèö â âîçðàñòå îò 50 äî 75 ëåò ðèñê ñåðäå÷-

íî- ñîñóäèñòîé ëåòàëüíîñòè óâåëè÷èâàëñÿ íà 26%

íà êàæäûå 5 ìë/ìèí ñíèæåíèÿ ÑÊÔ. Ýòî ñîîòâåò-

ñòâóåò ïî÷òè äâóêðàòíîìó óâåëè÷åíèå ñìåðòíîñ-

òè îò ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè ïðè ñíèæå-

íèè áàçàëüíîé ÑÊÔ íà 20 ìë/ìèí [7]. Ðåçóëüòàòû

øâåéöàðñêèõ èññëåäîâàòåëåé (SAPALDIA – Swiss

Cohort Study on Air Pollution and Lung Diseases in

Adult) ïîêàçàëè çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû

âñòðå÷àåìîñòè ôàêòîðîâ ðèñêà ðàçâèòèÿ êàðäèî-

âàñêóëÿðíîé ïàòîëîãèè, êàê ó ìóæ÷èí, òàê è æåí-

ùèí ïðè ñíèæåíèè ÑÊÔ [8].

Ñóùåñòâóþò è äðóãèå äîêàçàòåëüñòâà âàæíîé

ðîëè ñîñòîÿíèÿ ïî÷åê â äåòåðìèíàöèè âåðîÿòíîñ-

òè ðàçâèòèÿ êàðäèîâàñêóëÿðíûõ îñëîæíåíèé ó

áîëüíûõ, íå èìåþùèõ ÿâíîé ïåðâè÷íîé ðåíàëüíîé

ïàòîëîãèè. Â ÷àñòíîñòè J. Segura è ñîàâò. [9] íà-

øëè, ÷òî ñíèæåíèå êëèðåíñà êðåàòèíèíà ìåíåå 60

ìë/ìèí àññîöèèðóåòñÿ ñ îò÷åòëèâûì óâåëè÷åíè-

åì íåæåëàòåëüíûõ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ ïîñëåä-

ñòâèé ó ïàöèåíòîâ ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé.

Ïðèâåäåííûå äàííûå ñîãëàñóþòñÿ è ñ ðåçóëüòàòà-

ìè ðÿäà äðóãèõ èññëåäîâàíèé, ïîäòâåðäèâøèõ, ÷òî

óõóäøåíèå ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïî÷åê ïðè

àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè ñâÿçàíî ñ óõóäøåíèåì

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîãî ïðîãíîçà [10].

Äðóãèì ôàêòîðîì, ñïîñîáñòâîâàâøèì ñóùå-

ñòâåííîìó ïåðåñìîòðó ïðåäñòàâëåíèé î âçàèìîñâÿ-

çÿõ ìåæäó ïàòîëîãèåé ïî÷åê è êàðäèîâàñêóëÿðíîé

ñèñòåìû, ÿâèëîñü íàêîïëåíèå ñâåäåíèé î òîì, ÷òî

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòàÿ çàáîëåâàåìîñòü â ïîïóëÿöèè

ïî÷å÷íûõ áîëüíûõ çíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì ýòî

ìîæíî áûëî áû îæèäàòü, èñõîäÿ èç âîçäåéñòâèÿ

òðàäèöèîííûõ äëÿ êàðäèîëîãèè ôàêòîðîâ ðèñêà.

Âñå ïåðå÷èñëåííûå äàííûå ïîçâîëÿþò ðàñöåíèâàòü

ñàì ôàêò ñíèæåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê â êà÷åñòâå ïðè-

÷èíû óñêîðåííîãî ðàçâèòèÿ ïàòîëîãèè ñåðäå÷íî-

ñîñóäèñòîé ñèñòåìû [11].

Ïîñëåäíåå îáñòîÿòåëüñòâî, ïî-âèäèìîìó,

îáúÿñíÿåòñÿ òåìè ìåòàáîëè÷åñêèìè è ãåìîäèíà-

ìè÷åñêèìè ñäâèãàìè, êîòîðûå ñîïóòñòâóþò ðàç-

âèòèþ ïî÷å÷íîé äèñôóíêöèè è êîòîðûå îáåñïå÷è-

âàþò â òàêîé ñèòóàöèè ïðåîáëàäàíèå íåòðàäèöè-

îííûõ ôàêòîðîâ ðèñêà àòåðîãåíåçà: àëüáóìèíóðèÿ/

ïðîòåèíóðèÿ, ñèñòåìíîå âîñïàëåíèå, îêñèäàòèâíûé

ñòðåññ, àíåìèÿ, ãèïåðãîìîöèñòåèíåìèÿ [12].

Òàêèì îáðàçîì, âçàèìîîòíîøåíèÿ äèñôóíêöèè

ïî÷åê è èçìåíåíèé ñåðäå÷íî- ñîñóäèñòîé ñèñòåìû

íîñÿò ìíîãîãðàííûé õàðàêòåð è âûñòðàèâàþòñÿ ïî

òèïó îáðàòíîé ñâÿçè. Â ýòîì êîíòåêñòå, ñ îäíîé

ñòîðîíû, ïî÷êà ìîæåò âûñòóïàòü êàê îðãàí-ìè-

øåíü äëÿ äåéñòâèÿ áîëüøèíñòâà èçâåñòíûõ ôàê-

òîðîâ, ñâÿçàííûõ ñ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûìè èçìå-

íåíèÿìè; ñ äðóãîé – àêòèâíî âìåøèâàòüñÿ â ôîð-

ìèðîâàíèå ñèñòåìíûõ ìåòàáîëè÷åñêèõ è

ñîñóäèñòûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, ÿâëÿÿñü

àêòèâíûì ãåíåðàòîðîì è òðàäèöèîííûõ, è íåòðà-

äèöèîííûõ ôàêòîðîâ ðèñêà. Òàêèì îáðàçîì, çàìû-

êàåòñÿ ñëîæíûé ïàòîãåíåòè÷åñêèé êðóã, îïðåäåëÿ-

þùèé ñóäüáó òàêèõ ïàöèåíòîâ. Ïîäîáíûé âçãëÿä

íà âçàèìîîáóñëîâëåííîñòü ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåñ-

ñîâ â ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìå è ïî÷êàõ, äâó-
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íàïðàâëåííîñòü äåéñòâèÿ ôàêòîðîâ ðèñêà, êëèíè-

÷åñêàÿ ïðåäñêàçóåìîñòü êîíå÷íûõ ðåçóëüòàòîâ

òàêîãî ñî÷åòàíèÿ, ñ îäíîé ñòîðîíû, ïîçâîëÿåò ïðåä-

ñòàâëÿòü äàííûå âçàèìîîòíîøåíèÿ êàê íåïðåðûâ-

íóþ öåïü ñîáûòèé, ñîñòàâëÿþùèõ êàðäèî-ðåíàëü-

íûé êîíòèíóóì [12], ñ äðóãîé – îòêðûâàåò äîïîë-

íèòåëüíûå ïåðñïåêòèâû ïåðâè÷íîé è âòîðè÷íîé

ïðîôèëàêòèêè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé è

ÕÁÏ.

Íå ìåíåå âàæíî òî, ÷òî íåôðîëîãèÿ ÿâëÿåòñÿ

âåñüìà çàòðàòíîé îòðàñëüþ çäðàâîîõðàíåíèÿ [13].

Íàèáîëüøàÿ ÷àñòü ðàñõîäîâ ïðèõîäèòñÿ íà ïðîâå-

äåíèå çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè (ÇÏÒ). Ïî

íåêîòîðûì îöåíêàì âî âñåì ìèðå íà ïðîãðàììû

äèàëèçà â íà÷àëå 2000-õ ãîäîâ åæåãîäíî óõîäèëî 70-

75 ìèëëèàðäîâ $. Ïðè ñîõðàíåíèè òåêóùèõ òåìïîâ

ïðèðîñòà ðàñïðîñòðàíåííîñòè òåðìèíàëüíîé ïî÷å÷-

íîé íåäîñòàòî÷íîñòè ê 2010 ã. ðàñõîäû, ñâÿçàííûå

ñ ÇÏÒ, ìîãóò äîñòèãíóòü 1 òðèëëèîíà $ (!) [13].

Â ñòðàíàõ Åâðîñîþçà, ãäå ðàñïðîñòðàíåííîñòü

ÇÏÒ ñîñòàâëÿåò â ñðåäíåì 664/ìëí íàñåëåíèÿ ëå-

÷åíèå îäíîãî áîëüíîãî îáõîäèòñÿ áîëåå ÷åì â

22000 $ â ãîä. Â ÑØÀ çàòðàòû íà âåäåíèå îäíîãî

ïàöèåíòà íà ðåãóëÿðíîì ãåìîäèàëèçå ïðåâûøàþò

52000 $ â ãîä, à ñòîèìîñòü ëå÷åíèÿ áîëüíîãî ñ

òðàíñïëàíòèðîâàííîé ïî÷êîé ñîñòàâëÿåò îêîëî

18500 $ â ãîä. Ïðè ýòîì ðàñõîäíàÿ ÷àñòü áþäæåòà

ñèñòåìû Medicare, íàïðàâëÿåìàÿ íà îáåñïå÷åíèå

ÇÏÒ, äîñòèãàåò 5%, òîãäà êàê äîëÿ ýòèõ ïàöèåíòîâ

ñîñòàâëÿåò âñåãî 0,7% îò îáùåãî ÷èñëà áîëüíûõ,

îõâà÷åííûõ äàííîé ñèñòåìîé. Â Åâðîïå â 1994 ã.

÷àñòü îáùåãî áþäæåòà çäðàâîîõðàíåíèÿ, íàïðàâ-

ëÿåìàÿ íà îáñëóæèâàíèå ïàöèåíòîâ íà ÇÏÒ, âàðüè-

ðîâàëà îò 0,7% â Ñîåäèíåííîì Êîðîëåâñòâå äî 1,8%

â Áåëüãèè. Ïðè ýòîì, äîëÿ áîëüíûõ ñ òåðìèíàëü-

íîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ (ÒÏÍ) â ïåðâîì

ñëó÷àå ñîñòàâëÿëà 0,022%, à âî âòîðîì 0,04% îò

îáùåé ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ [13].

Îáúåì ñðåäñòâ, çàòðà÷èâàåìûõ íà îêàçàíèå ïî-

ìîùè íåôðîëîãè÷åñêèì áîëüíûì, â ïåðâóþ î÷å-

ðåäü, ïîëó÷àþùèì ÇÏÒ, åñòåñòâåííî çàâèñèò îò

ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêîé ñèòóàöèè â êîíêðåòíîé

ñòðàíå èëè äàæå ðåãèîíå. Êðîìå òîãî, ïîíÿòíî, ÷òî

îáùàÿ ñóììà çàòðàò äîëæíà áûòü òåñíî ñâÿçàíà ñ

ðàñïðîñòðàíåííîñòüþ ÇÏÒ. Ïðè ýòîì ðàñõîäû ðàç-

âèòûõ è ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàí, î÷åâèäíî, íå ñîïî-

ñòàâèìû. Â ñòðàíàõ áûâøåãî ñîöèàëèñòè÷åñêîãî

áëîêà, îñîáåííî åñëè âêëþ÷èòü â ðàññìîòðåíèå ðåñ-

ïóáëèêè áûâøåãî ÑÑÑÐ, äîñòóïíîñòü ÇÏÒ áûëà

êðàéíå íèçêîé. Îäíàêî âî ìíîãèõ ýòèõ ãîñóäàðñòâàõ

â 90-å ãîäû ïðîøëîãî âåêà, â òîì ÷èñëå è â Ðîñ-

ñèè, â äàííîì ïëàíå áûë äîñòèãíóò ñóùåñòâåííûé

ïðîãðåññ [13].

Ïðîâåäåíèå ÇÏÒ òðåáóåò î÷åíü âûñîêèõ çàò-

ðàò, ïîýòîìó ñòàíîâèòñÿ î÷åâèäíîé öåëåñîîáðàç-

íîñòü ïîèñêà ïîäõîäîâ, íå âðåäÿùèõ ïàöèåíòó, íî

ñíèæàþùèõ ðàñõîäû. Îäíèì èç òàêèõ íàïðàâëå-

íèé ìîæåò áûòü ïðîâåäåíèå ìåð ïî ðåíîïðîòåê-

öèè. Ïîíÿòíî, ÷òî åñëè óäàñòñÿ îòîäâèíóòü íà÷àëî

ÇÏÒ, òî çàòðàòû íà åå âûïîëíåíèå ìîãóò óìåíü-

øèòüñÿ. Ðåçóëüòàòû ìåæäóíàðîäíîãî ìóëüòèöåí-

òðîâîãî èññëåäîâàíèÿ RENAAL, â êîòîðîì èçó÷à-

ëîñü âëèÿíèå ëîçàðòàíà íà òå÷åíèå äèàáåòè÷åñêîé

íåôðîïàòèè ó ïàöèåíòîâ ñ èíñóëèí-íåçàâèñèìûì

ñàõàðíûì äèàáåòîì ïîêàçàëè, ÷òî â öåëîì çà 4 ãîäà

íà êàæäûõ 100 ïàöèåíòàõ ìîæíî «ñýêîíîìèòü» îò

1502855 äî 528591 $ (çà ñ÷åò îòäàëåíèÿ íà÷àëà

ÇÏÒ) [13]. Ýêîíîìè÷åñêóþ ýôôåêòèâíîñòü ðàííå-

ãî âûÿâëåíèÿ äàííîãî ñîñòîÿíèÿ êîñâåííî ïîäòâåð-

æäàåò è îïûò ñòðàí Àçèàòñêî-Òèõîîêåàíñêîãî Ðå-

ãèîíà (ÀÒÐ), êîòîðûé, ïðàâäà, îòíîñèòñÿ ê äåòñ-

êîé ïîïóëÿöèè. Â ðÿäå ãîñóäàðñòâ ÀÒÐ äåéñòâóþò

ïðîãðàììû «ñêðèíèíãà ìî÷è ó äåòåé äëÿ ïðåäîòâ-

ðàùåíèÿ õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê». Ñóòü ýòèõ

ïðîãðàìì ñâîäèòñÿ ê îáñëåäîâàíèþ øêîëüíèêîâ

ðàçíûõ âîçðàñòíûõ ãðóïï ïóòåì âûïîëíåíèÿ ýëå-

ìåíòàðíîãî àíàëèçà ìî÷è (ñ ïîìîùüþ äèàãíîñòè-

÷åñêèõ «ïîëîñîê»), ïîçâîëÿþùåãî âûÿâëÿòü ãåìà-

òóðèþ è ïðîòåèíóðèþ. Ðàííåå âûÿâëåíèå àíîìà-

ëèé ñîñòàâà ìî÷è äàåò îñíîâàíèÿ äëÿ äàëüíåéøåãî

óãëóáëåííîãî îáñëåäîâàíèÿ, íàçíà÷åíèÿ ñîîòâåò-

ñòâóþùåãî ëå÷åíèÿ è âûáîðà ìåð âòîðè÷íîé ïðî-

ôèëàêòèêè. Èìåííî ñ òàêèì ïîäõîäîì ÿïîíñêèå

ïåäèàòðû-íåôðîëîãè ñâÿçûâàþò òîò ôàêò, ÷òî â èõ

ñòðàíå ÷èñëî äåòåé è ìîëîäûõ ëþäåé, êîòîðûì

åæåãîäíî íà÷èíàþò ÇÏÒ, ïðèìåðíî âäâîå íèæå,

÷åì, íàïðèìåð, â ÑØÀ. Äàííàÿ òî÷êà çðåíèÿ ïîä-

òâåðæäàåòñÿ è ðåçóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè íà Òàé-

âàíå, ãäå ðåàëèçàöèÿ ïðîãðàììû ñêðèíèíãà ìî÷è ó

øêîëüíèêîâ íà÷àëàñü â 1990 ã. Íà ýòîì îñòðîâå

÷èñëî äåòåé â âîçðàñòå 6-15 ëåò, êîòîðûì òðåáî-

âàëîñü íà÷àëî äèàëèçà, ñíèçèëîñü ñ 19 íà ìëí íà-

ñåëåíèÿ â 1992 ã. äî 8 íà ìëí â 1997 [13].

Ïîñëåäíåå ïîäòâåðæäàåò íåîáõîäèìîñòü íå

òîëüêî ðàííåãî âûÿâëåíèÿ ýòèõ ñòàäèé çàáîëåâà-

íèÿ, íî è ïðîâåäåíèÿ ñïåöèàëüíûõ ýïèäåìèîëîãè-

÷åñêèõ èññëåäîâàíèé. Íà îñíîâå ðåçóëüòàòîâ òà-

êèõ ðàçðàáîòîê â ïîñëåäóþùåì ìîæíî ïðîãíîçè-

ðîâàòü óðîâåíü çàòðàò íà ëå÷åíèå ïàöèåíòîâ ñ

ÕÁÏ.

Раздел II. Определение, критерии диагноза и
классификация хронической болезни почек

Ðåêîìåíäàöèÿ 2.1

Ïîä ÕÁÏ ñëåäóåò ïîíèìàòü íàëè÷èå ëþáûõ

ïðèçíàêîâ ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê, ïåðñèñòèðóþ-

ùèõ â òå÷åíèå òðåõ è áîëåå ìåñÿöåâ âíå çàâè-

ñèìîñòè îò íîçîëîãè÷åñêîãî äèàãíîçà.
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Êîììåíòàðèé

3-ìåñÿ÷íîå îãðàíè÷åíèå â êà÷åñòâå âðåìåííî-

ãî ïàðàìåòðà îïðåäåëåíèÿ ÕÁÏ áûëî âûáðàíî ïî-

òîìó, ÷òî â äàííûå ñðîêè îñòðûå âàðèàíòû ðàçâè-

òèÿ äèñôóíêöèè ïî÷åê, êàê ïðàâèëî, çàâåðøàþòñÿ

âûçäîðîâëåíèåì, à õðîíè÷åñêèå ïðîÿâëÿþòñÿ ñòîé-

êèìè êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè ïà-

òîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà.

ÕÁÏ – ïîíÿòèå íàäíîçîëîãè÷åñêîå, íî íå ÿâëÿ-

åòñÿ ôîðìàëüíûì îáúåäèíåíèåì õðîíè÷åñêèõ ïî-

âðåæäåíèé ïî÷åê ðàçëè÷íîé ïðèðîäû. Ïðè÷èíû

âûäåëåíèÿ ýòîãî ïîíÿòèÿ ãîðàçäî ãëóáæå. Îíè áà-

çèðóþòñÿ íà åäèíñòâå îñíîâíûõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ

ìåõàíèçìîâ ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïàòîëîãè÷åñêîãî

ïðîöåññà â ïî÷å÷íîé òêàíè (òàáë. 1), îáùíîñòè

ìíîãèõ ôàêòîðîâ ðèñêà ðàçâèòèÿ è ïðîãðåññèðîâà-

íèÿ çàáîëåâàíèÿ (ñì. òàáë. 6,7) ïðè ïîâðåæäåíèè

ïî÷åê ðàçíîé ýòèîëîãèè è âûòåêàþùèõ îòñþäà ñïî-

ñîáîâ ïåðâè÷íîé è âòîðè÷íîé ïðîôèëàêòèêè.

Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ïîíÿòèå ÕÁÏ, â ïåð-

âóþ î÷åðåäü, íàïðàâëåíî íà íåîáõîäèìîñòü âûÿâ-

ëåíèÿ ôàêòà ïåðñèñòèðóþùåãî ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê

è îöåíêè èõ ãëîáàëüíîé ôóíêöèè. Â òî æå âðåìÿ,

îíî, íè â êîåé ìåðå, íå îòìåíÿåò ýòèîëîãè÷åñêîãî

ïîäõîäà ê äèàãíîñòèêå è òåðàïèè êîíêðåòíîãî çà-

áîëåâàíèÿ ïî÷åê.

Áîëåå òîãî, â ëþáîì ñëó÷àå ÕÁÏ ñëåäóåò ñòðå-

ìèòüñÿ ê èäåíòèôèêàöèè êîíêðåòíîé ýòèîëîãè÷åñ-

êîé ïðè÷èíû (èëè ïðè÷èí) ðàçâèòèÿ ïîâðåæäåíèÿ

ïî÷åê [3]. Òåðìèí ÕÁÏ ñ óòî÷íåíèåì åå ñòàäèè

öåëåñîîáðàçíî óêàçûâàòü â äèàãíîçå ïîñëå îïèñà-

íèÿ íîçîëîãè÷åñêîé ôîðìû îñíîâíîãî ïî÷å÷íîãî

çàáîëåâàíèÿ è åãî ïðîÿâëåíèé.

Â îòäåëüíûõ ñëó÷àÿõ äèàãíîç ÕÁÏ ìîæåò

áûòü óñòàíîâëåí áåç äåòàëèçàöèè (äèàãíîñòèêè) åå

ïðè÷èíû äî ïðîâåäåíèÿ îêîí÷àòåëüíîé äèàãíîñòè-

êè èëè êîãäà äèàãíîç ïî÷å÷íîãî çàáîëåâàíèÿ íå

óäàåòñÿ óñòàíîâèòü, íåñìîòðÿ íà òùàòåëüíî ïðî-

âåäåííîå îáñëåäîâàíèå [5]. Ïðè âðåìåííîé íåîïðå-

äåëåííîñòè êîíêðåòíûõ ïðè÷èí ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê

èëè îòñóòñòâèÿ âîçìîæíîñòè/íåîáõîäèìîñòè óñòà-

íîâèòü ýòèîëîãè÷åñêèé äèàãíîç, óïîòðåáëåíèå òåð-

ìèíà «ÕÁÏ» ñ óòî÷íåíèåì ñòàäèè ïîçâîëÿåò îï-

ðåäåëèòü ïîäõîäû ê îöåíêå ïðîãíîçà è îáúåìó ëå-

÷åáíûõ ìåðîïðèÿòèé (ñì. ðàçäåë IV).

Ðåêîìåíäàöèÿ 2.2

Äèàãíîç ÕÁÏ ñëåäóåò óñòàíàâëèâàòü íà îñ-

íîâàíèè ñëåäóþùèõ êðèòåðèåâ:

1) íàëè÷èå ëþáûõ êëèíè÷åñêèõ ìàðêåðîâ ïî-

âðåæäåíèÿ ïî÷åê, âêëþ÷àÿ èçìåíåíèÿ ñîñòàâà

ìî÷è è êðîâè, ïîäòâåðæäåííûõ ñ èíòåðâàëîì

íå ìåíåå 3 ìåñÿöåâ;

2) ëþáûå ìàðêåðû íåîáðàòèìûõ ñòðóêòóð-

íûõ èçìåíåíèé îðãàíà, âûÿâëåííûå îäíîêðàò-

íî ïðè ïðèæèçíåííîì ìîðôîëîãè÷åñêîì èññëå-

äîâàíèè îðãàíà èëè ïðè åãî âèçóàëèçàöèè;

3) ñíèæåíèå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüò-

ðàöèè (ÑÊÔ) < 60 ìë/ìèí/1,73 ì2 â òå÷åíèå òðåõ

è áîëåå ìåñÿöåâ, âíå çàâèñèìîñòè îò íàëè÷èÿ

äðóãèõ ïðèçíàêîâ ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê.

Êîììåíòàðèé

Äèàãíîñòèêà ÕÁÏ ìîæåò áàçèðîâàòüñÿ íà âû-

ÿâëåíèè ëþáûõ ìîðôîëîãè÷åñêèõ è êëèíè÷åñêèõ

ìàðêåðîâ ïî÷å÷íîãî ïîâðåæäåíèÿ. Ê ëàáîðàòîð-

íûì ìàðêåðàì ïî÷å÷íîãî ïîâðåæäåíèÿ ìîæíî

îòíåñòè àëüáóìèíóðèþ, ïðîòåèíóðèþ, èçìåíåíèÿ

â îñàäêå ìî÷è, äàííûå áèîõèìè÷åñêèõ àíàëèçîâ

êðîâè è ìî÷è, èçìåíåíèÿ ïðè ôóíêöèîíàëüíûõ

ìåòîäàõ èññëåäîâàíèÿ, õàðàêòåðíûå äëÿ

íàðóøåíèÿ òåõ èëè èíûõ ïàðöèàëüíûõ ôóíêöèé

ïî÷åê (ðèñ. 1). Â ñîîòâåòñòâèè ñ îïðåäåëåíèåì äëÿ

äèàãíîñòèêè ÕÁÏ íåîáõîäèìî ïîäòâåðæäåíèå

íàëè÷èÿ ýòèõ ìàðêåðîâ, êàê ìèíèìóì, ñ 3-

ìåñÿ÷íûì èíòåðâàëîì. Òàêîé æå èíòåðâàë íåîá-

õîäèì äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ ñíèæåíèÿ óðîâíÿ

ÑÊÔ<60 ìë/ìèí, êàê êðèòåðèÿ ÕÁÏ.

Ïðè ýòîì äëÿ äèàãíîñòèêè ÕÁÏ äîñòàòî÷íî

Таблица 1
Общие механизмы прогрессирования

хронических заболеваний почек

Группы

Функционально�адап�
тивные механизмы

Структурно�клеточные
адаптивные механиз�
мы

Изменения экспрес�
сии медиаторов кле�
точного и структурного
повреждения
Метаболические и эн�
докринные механиз�
мы

Врожденные и генети�
ческие факторы

Факторы

Гиперперфузия и гиперфильтра�
ция в клубочках
Внутриклубочковая гипертензия
Гипоперфузия почек
Гипоксия интерстиция
Нарушения почечного транспорта
белка (протеинурия)
Активация РААС
Увеличение диаметра капилляров
клубочка
Гипертрофия структур почек
Дисбаланс между синтезом и дег�
радацией матрикса соединитель�
ной ткани почек
Гломерулосклероз
Тубуло�интерстициальный склероз
Цитокины
Факторы роста
Пептиды (макромолекулы)

Высокое потребление белка
Дислипопротеидемия
Нарушения минерального обмена
Гиперпаратиреоидизм
Гиперурекимия
Гипергомоцистеинемия
Анемия
Врожденное уменьшение количе�
ства нефронов
Полиморфизм генов, контролирую�
щих экспрессию нефротропных
биологически активных веществ



80

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2008. Том 12. №2.

îäíîêðàòíîãî èññëåäîâàíèÿ â òîì ñëó÷àå, åñëè íà

íàëè÷èå íåîáðàòèìûõ ñòðóêòóðíûõ èçìåíåíèé îðãà-

íà íåäâóñìûñëåííî óêàçûâàþò äàííûå èíñòðóìåí-

òàëüíûõ âèçóàëèçèðóþùèõ èëè ïðèæèçíåííûõ

ìîðôîëîãè÷åñêèõ ìåòîäîâ.

Âìåñòå ñ òåì, äëÿ ðàííèõ (1-3) ñòàäèé ÕÁÏ

õàðàêòåðíî áåññèìïòîìíîå òå÷åíèå, à ÿâíûå êëè-

íèêî-ëàáîðàòîðíûå èçìåíåíèÿ, òàê æå êàê è èçìå-

íåíèÿ êàðòèíû îðãàíà ïðè åãî âèçóàëèçàöèè, êàê

ïðàâèëî, óêàçûâàþò íà äàëåêî çàøåäøèé ïðîöåññ.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, â ðóòèííîé êëèíè÷åñêîé ïðàê-

òèêå ïðè îòñóòñòâèè ëþáûõ äðóãèõ ïðèçíàêîâ õðî-

íè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê ÑÊÔ è óðîâåíü ñó-

òî÷íîé àëüáóìèíóðèè (èëè åå ýêâèâàëåíò) ÿâëÿþò-

ñÿ åäèíñòâåííûìè ïîêàçàòåëÿìè, ïîçâîëÿþùèìè

èñêëþ÷èòü èëè ïîäòâåðäèòü íàëè÷èå ñóáêëèíè÷åñ-

êîãî òå÷åíèÿ ÕÁÏ. Ýòî îñîáåííî êàñàåòñÿ ìåä-

ëåííî ðàçâèâàþùèõñÿ ïî÷å÷íûõ ïðîöåññîâ, òàêèõ

êàê ñîñóäèñòûå ïîðàæåíèÿ ïî÷åê è ïðèíöèïèàëüíî

âàæíî, ïîñêîëüêó âòîðè÷íàÿ ïðîôèëàêòèêà ïðîãðåñ-

ñèðîâàíèÿ ÕÁÏ (ñì. ðàçäåë IV) íàèáîëåå ýôôåê-

òèâíà íà åå ðàííèõ ñòàäèÿõ

Îäíîâðåìåííàÿ îöåíêà äâóõ îñíîâíûõ ïîêàçà-

òåëåé – ÑÊÔ è àëüáóìèíóðèè/ïðîòåèíóðèè – çà-

íèìàåò öåíòðàëüíîå ìåñòî â ïåðâè÷íîé äèàãíîñ-

òèêå ðåíàëüíîé äèñôóíêöèè òàêæå è ïîòîìó, ÷òî

ýòè ïîêàçàòåëè èñïîëüçóþòñÿ äëÿ îïðåäåëåíèÿ

ïðîãíîçà, êîíòðîëÿ òå÷åíèÿ è/èëè

òåìïîâ ïðîãðåññèðîâàíèÿ íà

ôîíå òåðàïèè.

Ðåêîìåíäàöèÿ 2.3

ÕÁÏ ñëåäóåò ðàçäåëÿòü íà

ñòàäèè/ïîäñòàäèè â çàâèñèìî-

ñòè îò çíà÷åíèé ñêîðîñòè êëó-

áî÷êîâîé ôèëüòðàöèè (òàáë. 2).

Êîììåíòàðèé

Îöåíêà òÿæåñòè (èëè ñòàäèè)

ÕÁÏ îñóùåñòâëÿåòñÿ ïî âåëè÷è-

íå ñíèæåíèÿ óðîâíÿ ÑÊÔ – ïàðà-

ìåòðà íàèáîëåå ïîëíî è ïðîñòî (â

âèäå îäíîãî êîíêðåòíîãî ÷èñëîâî-

ãî çíà÷åíèÿ) õàðàêòåðèçóþùåãî

ãëîáàëüíóþ ôóíêöèþ ïî÷åê. ÑÊÔ

– ïîêàçàòåëü, îòðàæàþùèé êî-

ëè÷åñòâî äåéñòâóþùèõ íåôðî-

íîâ è ñóììàðíûé îáú¸ì èõ ðàáîòû, â òîì ÷èñ-

ëå ñâÿçàííîé ñ âûïîëíåíèåì íåýêñêðåòîðíûõ

ôóíêöèé.

Íîâûì ïîäõîäîì, â ñðàâíåíèè ñ èñõîäíîé êëàñ-

ñèôèêàöèåé [3] ÿâëÿåòñÿ âûäåëåíèå â 3 ñòàäèè ÕÁÏ

äâóõ ïîäñòàäèé (NKF/KDOQI). Òàêîå ðàçäåëåíèå

öåëåñîîáðàçíî, ïîñêîëüêó ïî÷å÷íûé è ñåðäå÷íî-

ñîñóäèñòûé ïðîãíîçû íå îäèíàêîâû â ãðóïïàõ ëèö

ñ ÕÁÏ 3 ñò. ñ ÑÊÔ îò 59 äî 45 ìë/ìèí/1,73 ì2 è îò

44 äî 30 ìë/ìèí/1,73 ì2. Åñëè â ïîäãðóïïå ëèö ñ

ÑÊÔ îò 59 äî 45 ìë/ìèí/1,73 ì2 âåñüìà âûñîêè

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå ðèñêè ïðè óìåðåííûõ òåì-

ïàõ ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ, òî ó ïàöèåíòîâ ñ ãðà-

äàöèåé ÑÊÔ â ïðåäåëàõ îò 44 äî 30 ìë/ìèí/1,73 ì2

ðèñê ðàçâèòèÿ ÒÏÍ îêàçûâàåòñÿ âûøå, ÷åì ðèñê

ëåòàëüíûõ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé [5,

14,15].

Êàê óêàçûâàþò ýêñïåðòû NKF è KDIGO, ïî-

íÿòèå ÕÁÏ îãðàíè÷èâàåò èñïîëüçîâàíèå òàêèõ òåð-

ìèíîâ, êàê «ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü» è «õðîíè-

÷åñêàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü». Êàê èçâåñò-

íî, â àíãëîÿçû÷íîé íåôðîëîãè÷åñêîé ëèòåðàòóðå

áîëüøîå ðàñïðîñòðàíåíèå ïîëó÷èë òåðìèí «êîíå÷-

íàÿ ñòàäèÿ áîëåçíè ïî÷åê» («end-stage renal

disease»), ïîýòîìó ýêñïåðòàìè NKF áûëî ïðèçíà-

íî öåëåñîîáðàçíûì ñîõðàíèòü âîçìîæíîñòü åãî

óïîòðåáëåíèÿ â ïðàêòè÷åñêîé ðàáîòå [3]. Ýêâèâà-

ëåíòîì òåðìèíà

«êîíå÷íàÿ ñòàäèÿ

áîëåçíè ïî÷åê» ÿâ-

ëÿåòñÿ øèðîêî ðàñ-

ïðîñòðàíåííîå â

îòå÷åñòâåííîé ìå-

äèöèíå ïîíÿòèå

«òåðìèíàëüíàÿ ïî-

Рис. 1. Алгоритм диагностики ХБП.

Таблица 2
Стадии ХБП в зависимости от уровня СКФ

Стадия ХБП 1 2                  3 4 5
A Б

СКФ, мл/мин >90 60�89 45�59 30�44 15�29 <15 или диализ
Описание Нормальная Начальное      Умеренное Выраженное ПН*

функция снижение       снижение снижение

*ПН – почечная недостаточность.
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÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü» (ÒÏÍ). ÒÏÍ äîëæíà

âêëþ÷àòü áîëüíûõ, êàê óæå ïîëó÷àþùèõ äèàëèç,

òàê è ïàöèåíòîâ ñ 5-é ñòàäèåé ÕÁÏ, êîòîðûì çà-

ìåñòèòåëüíîå ëå÷åíèå åùå íå íà÷àòî. Ïðè ýòîì

ñëåäóåò îòêàçàòüñÿ îò òàêèõ òåðìèíîâ, êàê «òåð-

ìèíàëüíàÿ õðîíè÷åñêàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷-

íîñòü», «òåðìèíàëüíàÿ ñòàäèÿ õðîíè÷åñêîé ïî÷å÷-

íîé íåäîñòàòî÷íîñòè è ò.ä. [16].

Ðåêîìåíäàöèÿ 2.4

Â ïðåäåëàõ êàæäîé èç ïåðâûõ ÷åòûðåõ ñòà-

äèé ÕÁÏ öåëåñîîáðàçíà èõ èíäåêñàöèÿ â çàâè-

ñèìîñòè îò âûðàæåííîñòè àëüáóìèíóðèè/ïðî-

òåèíóðèè – íîðìîàëüáóìèíóðèÿ (Í), ìèêðîàëüáó-

ìèíóðèÿ (Ì) è ïðîòåèíóðèÿ (ìàêðîàëüáóìèíóðèÿ)

(Ï), à äëÿ ñëó÷àåâ ÇÏÒ ñëåäóåò óêàçûâàòü åå âèä

– äèàëèç (Ä), òðàíñïëàíòàöèÿ ïî÷êè (Ò) (òàáë. 3).

Êîììåíòàðèé

Óðîâåíü ýêñêðåöèè àëüáóìèíà/áåëêà ñ ìî÷îé

ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ôèçèîëîãè÷åñêèì ïîêàçàòåëåì

è êëèíè÷åñêèì ñèìïòîìîì, ïîñêîëüêó îòðàæàåò

ñîñòîÿíèå ïðîíèöàåìîñòè ãëîìåðóëÿðíîãî áàðüå-

ðà è ðåàáñîðáöèîííóþ ¸ìêîñòü ïðîêñèìàëüíûõ

êàíàëüöåâ.

Ìî÷ó äëÿ îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ àëüáóìèíóðèè/

ïðîòåèíóðèè ìîæíî ñîáèðàòü, êàê çà îïðåäåëåí-

íûé èíòåðâàë âðåìåíè (îáû÷íî çà ñóòêè), òàê è

ïðè îäíîêðàòíîì ìî÷åèñïóñêàíèè (îáû÷íî óò-

ðåííÿÿ ïîðöèÿ). Â ïîñëåäíåì ñëó÷àå, íåîáõîäè-

ìî ðàññ÷èòûâàòü ñîîòíîøåíèå àëüáóìèí ìî÷è/

êðåàòèíèí ìî÷è [5]. Ýòîò ïîêàçàòåëü, âûðàæåí-

íûé â ìã
àëüáóìèíà

/ã
êðåàòèíèíà

 ïðàêòè÷åñêè ñî 100%-îé

÷óâñòâèòåëüíîñòüþ è ñïåöèôè÷íîñòüþ ñîîòâåò-

ñòâóåò çíà÷åíèÿì ìî÷åâîé ýêñêðåöèè àëüáóìèíà çà

ñóòêè, âûðàæåííîé â ìã.

Èíäåêñàöèÿ 1-é – 4-é ñòàäèé ÕÁÏ â çàâèñè-

ìîñòè îò óðîâíÿ àëüáóìèíóðèè/ïðîòåèíóðèè

ÿâëÿåòñÿ ñóùåñòâåííûì äîïîëíåíèåì êëàññè-

ôèêàöèè, ïîçâîëÿþùèì â êîìïàêòíîé ôîðìå

èìåòü âàæíóþ èíôîðìàöèþ äëÿ îöåíêè ïðîãíî-

çà òå÷åíèÿ ÕÁÏ è ïëàíèðîâàíèÿ ëå÷åáíî-ïðî-

ôèëàêòè÷åñêèõ ìåðîïðèÿòèé.

Ìèêðîàëüáóìèíóðèÿ (ÌÀÓ) – âûäåëåíèå ñ

ìî÷îé êîëè÷åñòâ àëüáóìèíà, íå ïðåâûøàþùèõ 300

ìã/ñóòêè (èëè 300 ìã/ã) (òàáë. 4). ÌÀÓ ìîæåò áûòü

âûÿâëåíà òîëüêî ñ ïîìîùüþ ñïåöèàëüíûõ ìåòî-

äîâ èññëåäîâàíèÿ (òåñò-ïîëîñîê «ñóõîé õèìèè» –

ïîëóêîëè÷åñòâåííî, íåôåëîìåòðè÷åñêè/òóðáîäè-

ìåòðè÷åñêè – êîëè÷åñòâåííî). Â ñëó÷àÿõ ÌÀÓ,

îáû÷íûå áèîõèìè÷åñêèå ñïîñîáû îöåíêè ïðîòåè-

íóðèè â ðàçîâûõ ïîðöèÿõ ìî÷è äàþò îòðèöàòåëü-

íûå ðåçóëüòàòû, à ïðè èññëåäîâàíèè ñóòî÷íîé ìî÷è

ýêñêðåöèÿ áåëêà íå ïðåâûøàåò 500 ìã. Òàêèì îá-

ðàçîì, ïðè îòñóòñòâèè êëèíè÷åñêè ÿâíîé ïðîòåè-

íóðèè èññëåäîâàíèå ìî÷è íà àëüáóìèí ïîçâîëÿåò

îïðåäåëÿòü îòíîñèòåëüíî ðàííèå ñòàäèè õðîíè÷åñ-

êîãî ïîðàæåíèÿ ïî÷åê.

Ñîâðåìåííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì,

÷òî ÌÀÓ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ðàííèì è äîñòàòî÷íî

ðàñïðîñòðàíåííûì ïðèçíàêîì ïîðàæåíèÿ ãëîìåðó-

ëÿðíîãî áàðüåðà ïðè ðÿäå çàáîëåâàíèé, íàïðèìåð,

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ è ñàõàðíîãî äèàáåòà (ÑÄ)

[17]. Â êðóïíûõ ìíîãîöåíòðîâûõ èññëåäîâàíèé

(PREVEND, LIFE) ÌÀÓ îáíàðóæèâàëè ó 20–30%

ëèö ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé, ó 25–40% ïàöè-

åíòîâ ñ äèàáåòîì òèïîâ 1 èëè 2 (AUSDIAB,

DEMAND) è ó 5–7% óñëîâíî çäîðîâûõ ëèö â îá-

ùåé ïîïóëÿöèè (PREVEND, HAND, AUSDIAB)

[18]. Ðàçâèòèå ÌÀÓ ñâÿçàíî ïðàêòè÷åñêè ñî âñå-

ìè êîìïîíåíòàìè ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà [19]

è îòìå÷àåòñÿ ïðè òàáàêîêóðåíèè [20]. Ñ÷èòàåòñÿ,

÷òî ÌÀÓ îòðàæàåò íàëè÷èå â îðãàíèçìå ãåíåðà-

ëèçèðîâàííîé ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè, ëåæà-

ùåé â îñíîâå ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà [16]. Îáùå-

ïðèíÿòûå ãðàäàöèè àëüáóìèíóðèè ñ áîëüøîé äîñ-

ò î â å ð í î ñ ò ü þ

õàðàêòåðèçóþò îò-

íîñèòåëüíûé ðèñê

ÈÁÑ ó ïàöèåíòîâ ñ

àðòåðèàëüíîé ãèïåð-

òåíçèåé [21].

Êàêîé óðîâåíü

àëüáóìèíóðèè ñëå-

äóåò ñ÷èòàòü íîð-

ìàëüíûì? Äëèòåëü-

Таблица 3
Индексация стадий ХБП

Стадия ХБП 1 2          3 4 5
A Б

Индекс прогрессиро Н Н Н Н Н
вания (протеинурии) М М М М М  �

П П П П П
Индекс ЗПТ T T           T T T/Д

«н» – нормоальбуминурия (определяется как альбуминурия
<15 мг/сутки или <15 мг/г

креатинина мочи
); «м» – микроальбуми�

нурия (определяется как альбуминурия 15�299 мг/сутки или
15�299 мг/г

креатинина мочи
); «п» – протеинурия определяется как

1) альбуминурия >300 мг/сутки или >300 мг/г
креатинина мочи 

или
2) протеинурия 500 мг /сутки или >500 мг мг/гкреатинина мочи).

Таблица 4
Критерии альбуминурии

Экскреция Концентрация Отношение альбумин/креатинин Терминология
альбумина, мг/сут альбумина, мг/л в разовой порции мочи

мг/ммоль мг/г

<15 <10 <1,5 <15 Норма
15�300 10�200 1,5�30 15�300 «Микроальбуминурия»
>300 >200 >30 >300 «Макроальбуминурия»,

«клиническая
протеинурия»
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íîå âðåìÿ, òàêèì óðîâíåì ñ÷èòàëè ìî÷åâóþ ýêñê-

ðåöèÿ àëüáóìèíà <30 ìã/ñóòêè. Îäíàêî â ïîñëåäíèå

ãîäû ðàñòåò ÷èñëî äîêàçàòåëüñòâ òîãî, ÷òî óðî-

âåíü ýêñêðåöèè àëüáóìèíà ñ ìî÷îé íèæå ïðèíÿòîé

ãðàíèöû íîðìû («lowgrade MA») òàêæå àññîöèè-

ðóåòñÿ ñ íàðàñòàíèåì ðèñêà ðàçâèòèÿ êàðäèîâàñ-

êóëÿðíûõ çàáîëåâàíèé è ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøå-

íèåì óðîâíÿ îáùåé ñìåðòíîñòè, äàæå ó ïðàêòè÷åñ-

êè çäîðîâûõ ëþäåé (áåç íàëè÷èÿ ñàõàðíîãî

äèàáåòà èëè àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè) [22,23].

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ PREVEND (ïðîñïåê-

òèâíîå íàáëþäåíèå äëèòåëüíîñòüþ 4,2 ãîäà), â êî-

òîðîì èçó÷àëèñü ðèñêè ðàçâèòèÿ àðòåðèàëüíîé ãè-

ïåðòåíçèè è ÑÄ òèïà 2 â îáùåé ïîïóëÿöèè de novo

[24], ïîêàçàëè, ÷òî ïðè àëüáóìèíóðèè â äèàïàçîíå

15-29 ìã/ñóòêè âåðîÿòíîñòü ïîÿâëåíèÿ äàííûõ çà-

áîëåâàíèé â ïîëòîðà-äâà ðàçà áîëüøå, ÷åì ó ëþ-

äåé ñ âåëè÷èíîé ýêñêðåöèè àëüáóìèíà ñ ìî÷îé

ìåíåå 15 ìã/ñóò. Àíàëîãè÷íûå äàííûå áûëè ïîëó-

÷åíû è â îòíîøåíèè óðîâíåé ÀÄ [16].

Â êîíå÷íîì èòîãå, òåçèñ î òîì, ÷òî ÌÀÓ «íèç-

êîé ñòåïåíè», äåéñòâèòåëüíî ñâÿçàíà ñ ïîâûøå-

íèåì ðèñêà íåæåëàòåëüíûõ êàðäèîâàñêóëÿðíûõ

ñîáûòèé è ñìåðòè íàøåë ïîäòâåðæäåíèå â ðàáîòå

J.P. Forman è B.M. Brenner [25], êîòîðûå ïðîàíà-

ëèçèðîâàëè ðåçóëüòàòû ðÿäà êðóïíûõ ïîïóëÿöèîí-

íûõ èññëåäîâàíèé. Ïîýòîìó â íàñòîÿùåå âðåìÿ

ñòîèò ïðèçíàòü öåëåñîîáðàçíûì â êà÷åñòâå ìàð-

ê¸ðà ïî÷å÷íîãî ïîâðåæäåíèÿ ñ÷èòàòü âåðõíèì ïî-

ðîãîì íîðìàëüíûõ çíà÷åíèé ìî÷åâîãî àëüáóìèíà

(ò.å. íîðìîàëüáóìèíóðèåé) 15 ìã/ñóò (èëè 15

ìã
àëüáóìèíà

/ã
êðåàòèíèíà

), à íå 30 ìã/ñóò (30 ìã/ã) êàê

ïðåäëàãàëîñü ðàíåå (ñì. òàáë. 4).

Çíà÷åíèå ñóòî÷íîé ïðîòåèíóðèè (èëè îòíîøå-

íèå ïðîòåèí/êðåàòèíèí â ðàçîâîé ïîðöèè ìî÷è), èìå-

þùåå ïðåäèêòîðíóþ ðîëü â îòíîøåíèè ïî÷å÷íîãî

ïðîãíîçà, ñîcòàâëÿåò > 0,5 ã/ñóòêè [26]. Â íàñòîÿ-

ùåå âðåìÿ íå âûçûâàåò ñîìíåíèé òî, ÷òî óðîâåíü

ïðîòåèíóðèè ÿâëÿåòñÿ íå òîëüêî ñèìïòîìîì ðå-

íàëüíîé äèñôóíêöèè, íî è íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì

ðèñêà äàëüíåéøåãî ñíèæåíèÿ ÑÊÔ ó ïàöèåíòîâ ñ

ïî÷å÷íûìè ïîâðåæäåíèÿìè ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè

[27–35].

Òàêèì îáðàçîì, èíäåêñ «í» â êëàññèôèêàöèè

ÕÁÏ óêàçûâàåò íà îòíîñèòåëüíî íèçêèå ðèñêè ïðî-

ãðåññèðîâàíèÿ äèñôóíêöèè ïî÷åê è ñåðäå÷íî-ñî-

ñóäèñòîé ïàòîëîãèè (îòñóòñòâèå äîïîëíèòåëüíûõ

ðèñêîâ ïðîãðåññèðîâàíèÿ äèñôóíêöèè ïî÷åê è ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè); èíäåêñ «ì» ó áîëü-

íîãî ñ ÕÁÏ óêàçûâàåò íà ñóùåñòâåííîå óâåëè÷å-

íèå ðèñêà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ ñîáûòèé ïðè îò-

íîñèòåëüíî íèçêîì ðèñêå ïðîãðåññèðîâàíèÿ

äèñôóíêöèè ïî÷åê; èíäåêñ «ï» îçíà÷àåò íàëè÷èå

ïðîòåèíóðèè è óêàçûâàåò íà âûñîêóþ âåðîÿòíîñòü

ïðîãðåññèðîâàíèÿ è ïî÷å÷íîé è êàðäèîâàñêóëÿðíîé

ïàòîëîãèè.

Ýêñïåðòû KDIGO óêàçûâàþò íà íåñîñòîÿòåëü-

íîñòü òåðìèíîâ «ìèêðîàëüáóìèíóðèÿ», «ìàêðîàëü-

áóìèíóðèÿ» è, ñîãëàøàÿñü ñ èõ èñïîëüçîâàíèåì â

íàñòîÿùèé ìîìåíò, ïðåäïîëàãàþò, ÷òî â áóäóùåì

îíè ïîäëåæàò îòìåíå èëè çàìåíå [5].

Òåðìèí ÕÁÏ äîëæåí óêàçûâàòüñÿ â äèàãíîçå

ïîñëå îïèñàíèÿ íîçîëîãè÷åñêîé ôîðìû è ïðîÿâëå-

íèé îñíîâíîãî ïî÷å÷íîãî çàáîëåâàíèÿ. Ñ ó÷åòîì,

âûñêàçàííûõ âûøå ïðåäëîæåíèé, äèàãíîç ìîæåò,

íàïðèìåð, ôîðìóëèðîâàòüñÿ ñëåäóþùèì îáðàçîì:

• Àíîìàëèÿ ðàçâèòèÿ ïî÷åê: óäâîåíèå ÷àøå÷-

íî-ëîõàíî÷íîé ñèñòåìû ñïðàâà. ÕÁÏ 2-í.

• Ñàõàðíûé äèàáåò, òèï 2. Äèàáåòè÷åñêàÿ íå-

ôðîïàòèÿ. ÕÁÏ 3Á-ï.

• Ãèïåðòîíè÷åñêàÿ áîëåçíü III ñò. Ðèñê 3. Ãè-

ïåðòîíè÷åñêèé íåôðîñêëåðîç. ÕÁÏ 3À-ì.

• Ôîêàëüíî-ñåãìåíòàðíûé ãëîìåðóëîñêëåðîç.

Íåôðîòè÷åñêèé ñèíäðîì. ÕÁÏ 3À-ï.

• IgA-íåôðîïàòèÿ. Èçîëèðîâàííûé ìî÷åâîé ñèí-

äðîì. ÕÁÏ 1-ï.

Ðåêîìåíäàöèÿ 2.5

Äëÿ äèàãíîñòèêè ÕÁÏ â øèðîêîé êëèíè÷åñ-

êîé ïðàêòèêå ñëåäóåò ïðèìåíÿòü ðàñ÷åòíûå

çíà÷åíèÿ ÑÊÔ (ðÑÊÔ); èñïîëüçîâàíèå òîëüêî

êîíöåíòðàöèè êðåàòèíèíà ñûâîðîòêè êðîâè ñ

öåëüþ îöåíêè ôóíêöèè ïî÷åê íå ðåêîìåíäóåòñÿ

Êîììåíòàðèé

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî «çîëîòûì ñòàíäàðòîì»

èçìåðåíèÿ ÑÊÔ, ïî-ïðåæíåìó, îñòàþòñÿ òðóäîåì-

êèå êëèðåíñîâûå ìåòîäèêè äëÿ øèðîêîé ïðàêòè-

÷åñêîé ðàáîòû âïîëíå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû è

âåñüìà ïðîñòûå ñïîñîáû ðàñ÷åòà êëèðåíñà êðåà-

òèíèíà èëè ÑÊÔ, ïîçâîëÿþùèå îáõîäèòüñÿ òîëüêî

èçìåðåíèÿìè ñûâîðîòî÷íûõ ïîêàçàòåëåé áåç ñáî-

ðà ñóòî÷íîé ìî÷è. Äîïóñòèìûì ñ÷èòàåòñÿ ïðèìå-

íåíèå ôîðìóëû D.W. Cockroft è M.H. Gault [36]:

Ccr =[(140 – Âç)×ÌÒ×1,73] / 72×Scr×Sò

ïîëó÷åííîå çíà÷åíèå ó æåíùèí ñëåäóåò óìíî-

æèòü íà 0,85,

ãäå: Âç – âîçðàñò, ã; ÌÒ – ìàññà òåëà, êã; Scr –

êîíöåíòðàöèÿ êðåàòèíèíà â ñûâîðîòêå êðîâè, ìã/

100 ìë, Sò – ïëîùàäü ïîâåðõíîñòè òåëà êîíêðåò-

íîãî èíäèâèäóóìà.

Ïðè èñïîëüçîâàíèè ñèñòåìû ÑÈ áîëåå óäîáíû

ñëåäóþùèå ïðåäñòàâëåíèÿ óðàâíåíèÿ D.W. Cockroft

è M.H. Gault.

Äëÿ ìóæ÷èí:
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Äëÿ æåíùèí:

Ôîðìóëà Cockcroft-Gault ïðåäñêàçûâàåò èìåí-

íî êëèðåíñ êðåàòèíèíà (à íå ÑÊÔ!) è âûâåäåíà ñ

ïîìîùüþ ðåãðåññèîííîãî àíàëèçà äàííûõ îáñëå-

äîâàíèÿ 249 ïàöèåíòîâ ñ êîíöåíòðàöèåé êðåàòèíè-

íà â ñûâîðîòêå êðîâè îò 0,99 äî 1,78 ìã/100 ìë (87

– 158) ìêìîëü/ë. Ïîýòîìó óðàâíåíèå Cockcroft-

Gault íå ñëåäóåò ïðèìåíÿòü ó ïàöèåíòîâ ñî ñíèæå-

íèåì ÑÊÔ ìåíåå 30 ìë/ìèí. Çíà÷åíèÿ êëèðåíñà

êðåàòèíèíà, ðàññ÷èòàííûå ïî óðàâíåíèþ Cockcroft-

Gault, äîëæíû ïðèâîäèòüñÿ ê ñòàíäàðòíîé ïëîùà-

äè ïîâåðõíîñòè òåëà. Ïðè ýòîì ïëîùàäü ïîâåðõ-

íîñòè òåëà êîíêðåòíîãî èíäèâèäóóìà (Sò) ìîæåò

îïðåäåëÿòüñÿ ïî ôîðìóëàì D. Dubois, E.F. Dubois:

Sò (ì2) = 0,007184 × ÌÒ0,425 × ÐÒ0,725

èëè E. Gehan, S.L. George:

Sò (ì2) = 0,0235 × ÌÒ0,51456 
× ÐÒ0,42246,

ãäå: ÌÒ – ìàññà òåëà, êã; ÐÒ – ðîñò, ñì.

Áîëåå îáîñíîâàííûì ñ÷èòàåòñÿ ïðèìåíåíèå

óðàâíåíèé, âûâåäåííûõ íà îñíîâå ðåçóëüòàòîâ èñ-

ñëåäîâàíèÿ MDRD (Modification of Diet in Renal

Disease) [37]. Îäèí èç âàðèàíòîâ ýòèõ óðàâíåíèé

ïîçâîëÿåò îöåíèâàòü âåëè÷èíó ÑÊÔ èñõîäÿ èç êîí-

öåíòðàöèé êðåàòèíèíà, ìî÷åâèíû è àëüáóìèíà â

ñûâîðîòêå êðîâè, âîçðàñòà, ïîëà è ðàñû ïàöèåíòà:

ÑÊÔ
MDRD7, 

ìë/ìèí/1,73 ì2 = 170 × (Scr × 0,0113)- 0,999

× ÂÇ 0,176 
× (Sur × 2,8) -0,17 × ÀË 0,318,

ãäå: Scr – êîíöåíòðàöèÿ êðåàòèíèíà â ñûâîðîò-

êå êðîâè, ìêìîëü/ë, ÂÇ – âîçðàñò, ãîäû, Sur – êîí-

öåíòðàöèÿ ìî÷åâèíû â ñûâîðîòêå êðîâè, ììîëü/ë,

ÀË – êîíöåíòðàöèÿ àëüáóìèíà â ñûâîðîòêå êðîâè,

ã/äë. Ó æåíùèí ïîëó÷åííóþ âåëè÷èíó ñëåäóåò

óìíîæèòü íà 0,762; ó ÷åðíîêîæèõ ïàöèåíòîâ – íà

1,18.

Ïðåäëîæåí è óïðîùåííûé âàðèàíò óðàâíåíèÿ

MDRD, êîòîðûé òðåáóåò çíàíèÿ òîëüêî êîíöåíò-

ðàöèè ñûâîðîòî÷íîãî êðåàòèíèíà, âîçðàñòà, ïîëà è

ðàñû áîëüíîãî [38]:

ÑÊÔ, ìë/ìèí/1,73 ì2 = 186×(Scr)-1,154
× (Âç)-0,203 

×

(0,742
æ

) × (1,210
àà

),

ãäå: Scr – ìã/100 ìë = Scr ìêìîëü/ë: 88,4; ÂÇ –

âîçðàñò, ã; 
æ
 – æåíùèíû; 

àà 
– àôðîàìåðèêàíöû.

Ïðåäñòàâëåííûå âûøå ìåòîäû îöåíêè ÑÊÔ,

îñíîâàííûå íà äàííûõ èññëåäîâàíèÿ MDRD, ïî-

êàçàëè õîðîøåå ñîîòâåòñòâèå ðåçóëüòàòàì îïðåäå-

ëåíèÿ ýòîãî ïàðàìåòðà ñ ïîìîùüþ ðåôåðåíòíîãî

ñïîñîáà (êëèðåíñà 125I-éîòàëàìàòà). Ïðè ýòîì, ñó-

ùåñòâåííûì ïðåèìóùåñòâîì òàêèõ ïîäõîäîâ ÿâ-

ëÿåòñÿ òî, ÷òî îíè áûëè ïîëó÷åíû íà îñíîâå îá-

ñëåäîâàíèÿ áîëüøîé ãðóïïû ïàöèåíòîâ (áîëåå 500

÷åëîâåê) ñ ðàçíîé ñòåïåíüþ íàðóøåíèÿ ôóíêöèè

ïî÷åê [37]. Ñ ïðàêòè÷åñêèõ ïîçèöèé ñóùåñòâåííîé

ðàçíèöû ìåæäó çíà÷åíèÿìè ÑÊÔ, ðàññ÷èòàííûìè

ïî îáîèì âàðèàíòàì óðàâíåíèé MDRD, íåò.

Ëþáîå èçìåðåíèå êîíöåíòðàöèè êðåàòèíèíà â

ñûâîðîòêå êðîâè äîëæíî äîïîëíÿòüñÿ îïðåäåëåíè-

åì ðÑÊÔ. Òàêîé îáðàç äåéñòâèé c 2006 ã. ïðèíÿò â

Âåëèêîáðèòàíèè [39] è ðÿäå äðóãèõ ñòðàí.

Îäíàêî ñóùåñòâóþò ñèòóàöèè, â êîòîðûõ èñ-

ïîëüçîâàíèå ðàñ÷åòíûõ ìåòîäîâ îöåíêè ÑÊÔ íå

ïðèåìëåìî:

• Ïàöèåíòû ñòàðøå 80 ëåò

• Íåñòàíäàðòíûå ðàçìåðû òåëà (ïàöèåíòû ñ

àìïóòàöèåé êîíå÷íîñòåé)

• Âûðàæåííûå èñòîùåíèå èëè îæèðåíèå

• Çàáîëåâàíèÿ ñêåëåòíîé ìóñêóëàòóðû

• Ïàðàïëåãèÿ è êâàäðèïëåãèÿ

• Âåãåòàðèàíñêàÿ äèåòà

• Áûñòðîå ñíèæåíèå ôóíêöèè ïî÷åê (îñòðûé è

áûñòðîïðîãðåññèðóþùèé íåôðèòè÷åñêèå ñèíäðî-

ìû, îñòðàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü)

• Ëå÷åíèå íåôðîòîêñè÷íûìè ïðåïàðàòàìè

• Ïðè ðåøåíèè âîïðîñà î íà÷àëå çàìåñòèòåëü-

íîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè.

Â òàêèõ îáñòîÿòåëüñòâàõ íåîáõîäèìî âîñïîëü-

çîâàòüñÿ, êàê ìèíèìóì, ñòàíäàðòíûì èçìåðåíèåì

êëèðåíñà ýíäîãåííîãî êðåàòèíèíà èëè äðóãèìè êëè-

ðåíñîâûìè ìåòîäàìè.

Íåîáõîäèìî òàêæå ïîìíèòü, ÷òî ôîðìóëû

Cockcroft-Gault è MDRD íåïðèìåíèìû ó äåòåé. Ó

íèõ, ñîãëàñíî êëèíè÷åñêèì ðåêîìåíäàöèÿì NKF

ÑÊÔ ðàññ÷èòûâàþò ïî ôîðìóëàì Schwartz èëè

Counahan [3].

Раздел III. Факторы риска и скрининг хрони�
ческой болезни почек

Ðåêîìåíäàöèÿ 3.1.

Âñå âçðîñëûå ïàöèåíòû ñ íàëè÷èåì ñåðäå÷-

íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè, ñàõàðíîãî äèàáåòà,

è íàëè÷èåì äðóãèõ ôàêòîðîâ ðèñêà ÕÁÏ äîëæ-

íû ïîäâåðãàòüñÿ ñêðèíèíãó ñ îïðåäåëåíèåì

ÑÊÔ è îòíîøåíèÿ àëüáóìèí/êðåàòèíèí ìî÷è.

Êîììåíòàðèé

Cóùåñòâåííîå âëèÿíèå íà ðàçâèòèå è ïðîãðåñ-

ñèðîâàíèå õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ïî÷åê â òîé

èëè èíîé ïîïóëÿöèè ìîæåò îêàçàòü öåëûé ðÿä ôàê-
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òîðîâ. Ê íèì îòíîñÿòñÿ ðàñïðîñòðàíåííîñòü íåêî-

òîðûõ èíôåêöèé, ïðèåì ðÿäà ëåêàðñòâåííûõ ïðå-

ïàðàòîâ, àëêîãîëü è êóðåíèå, ñîñòîÿíèå îêðóæàþ-

ùåé ñðåäû, êëèìàò, õàðàêòåð è òðàäèöèè ïèòàíèÿ,

ãåíåòè÷åñêèå îñîáåííîñòè ïîïóëÿöèè è äð. [1,2, 40–

42]. Îäíàêî íàèáîëåå èíòåðåñíî òî, ÷òî ìíîãèå

ôàêòîðû, àññîöèèðóþùèåñÿ ñ ðàçâèòèåì äèñôóíê-

öèè ïî÷åê, îäíîâðåìåííî ÿâëÿþòñÿ è «òðàäèöèîí-

íûìè» ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûìè ôàêòîðàìè ðèñêà,

ñðåäè êîòîðûõ ÀÃ, ÑÄ, âîçðàñò, ìóæñêîé ïîë, äèñ-

ëèïèäåìèÿ, îæèðåíèå, ìåòàáîëè÷åñêèé ñèíäðîì,

òàáàêîêóðåíèå.

Ñ äðóãîé ñòîðîíû ðåçóëüòàòû ìíîãî÷èñëåííûõ

èññëåäîâàíèé ïîêàçûâàþò, ÷òî íåòðàäèöèîííûå

ôàêòîðû êàðäèîâàñêóëÿðíîãî ðèñêà (àíåìèÿ, õðî-

íè÷åñêîå âîñïàëåíèå, ãèïåðãîìîöèñòåèíåìèÿ, óâå-

ëè÷åíèå ñèíòåçà àñèììåòðè÷íîãî äèìåòèëàðãèíè-

íà, îêñèäàòèâíûé ñòðåññ, àêòèâàöèÿ ðåíèí-àíãèî-

òåíçèí-àëüäîñòåðîíîâàÿ ñèñòåìû, ñòðåññ, ãèïåðó-

ðèêåìèÿ, íàòðèéóðåòè÷åñêèå ôàêòîðû ðàçíîãî ïðî-

èñõîæäåíèÿ è äð.) àññîöèèðóþòñÿ, à âîçìîæíî ïðè-

÷èííî îáóñëîâëåíû ïðîãðåññèðóþùåé äèñôóíêöèåé

ïî÷åê [12, 43, 44].

Â «êîíöåïòóàëüíîé ìîäåëè» õðîíè÷åñêîé áîëåç-

íè ïî÷åê NKF è KGIGO ïðåäïðèíÿòà ïîïûòêà êëàñ-

ñèôèöèðîâàòü ÔÐ [5]. Âûäåëåíû ñëåäóþùèå ãðóï-

ïû òàêèõ ôàêòîðîâ. Âî-ïåðâûõ, ÔÐ, ïîâûøàþùèå

âîñïðèèì÷èâîñòü ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû ê ïîâðåæ-

äàþùèì àãåíòàì. Âî-âòîðûõ, ÔÐ èíèöèàöèè ïî-

âðåæäåíèÿ ïî÷å÷íîé òêàíè. Çàòåì, ÔÐ ïðîãðåññè-

ðîâàíèÿ ïî÷å÷íîãî ïîâðåæäåíèÿ è, íàêîíåö, ÔÐ

ÒÏÍ, êîòîðûå èìåþò çíà÷åíèå äëÿ âîïðîñîâ ïðî-

ôèëàêòèêè ó áîëüíûõ, ïîëó÷àþùèõ ÇÏÒ. Îäíàêî ñ

ïðàêòè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ, òàêîå äåëåíèå ïðåä-

ñòàâëÿåòñÿ íå èäåàëüíûì. Ïðîâåñòè ÷åòêóþ ãðàíü,

íàïðèìåð, ìåæäó, ôàêòîðàìè èíèöèàöèè è ïðîãðåñ-

ñèðîâàíèÿ ÕÁÏ íåâîçìîæíî. Àâòîðû äàííûõ Ðå-

êîìåíäàöèé ñ÷èòàþò öåëåñîîáðàçíûì ïðèíÿòü ñëå-

äóþùóþ ãðàäàöèþ ôàêòîðîâ ðèñêà, âûäåëèâ íå-

ìîäèôèöèðóåìûå è ìîäèôèöèðóåìûå ÔÐ è

ðàçäåëèâ èõ íà ôàêòîðû ðàçâèòèÿ è ôàêòîðû ïðî-

ãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ (òàáë. 5, 6). Õîòÿ îò÷åòëèâî

äèôôåðåíöèðîâàòü ôàêòîðû ðàçâèòèÿ îò ôàêòîðîâ

ïðîãðåññèðîâàíèÿ è â äàííîì ñëó÷àå íå ïðåäñòàâ-

ëÿåòñÿ âîçìîæíûì.

Раздел IV. Основные подходы к профилакти�
ке хронической болезни почек

Ðåêîìåíäàöèÿ 4.1

Îñíîâîé ïåðâè÷íîé ïðîôèëàêòèêè ÕÁÏ ÿâ-

ëÿåòñÿ ðàííåå âûÿâëåíèå, óñòðàíåíèå èëè ìè-

íèìèçàöèÿ ôàêòîðîâ ðèñêà åå ðàçâèòèÿ.

Êîììåíòàðèé

Ïîäõîäû ê ïåðâè÷íîé ïðîôèëàêòèêå ÕÁÏ íå-

îòäåëèìû îò ìåðîïðèÿòèé ïî åå ñêðèíèíãó è âûÿâ-

ëåíèþ ôàêòîðîâ ðèñêà. Îäíàêî íåòðóäíî çàìåòèòü,

÷òî ÷àñòü ôàêòîðîâ ðèñêà ðàçâèòèÿ ÕÁÏ (ïîæèëîé

âîçðàñò, ñåìåéíûé àíàìíåç ïî ÕÁÏ, óìåíüøåíèå

ìàññû ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû; íèçêèé âåñ ïðè ðîæ-

äåíèè; ðàñîâûå è ýòíè÷åñêèå îòëè÷èÿ – ñì. òàáë.

5) îòíîñÿòñÿ ê íåìîäèôèöèðóåìûì. Ïîýòîìó îñ-

íîâîé ïåðâè÷íîé ïðîôèëàêòèê ÕÁÏ ÿâëÿåòñÿ ñêðè-

íèíã äàííîãî ñîñòîÿíèÿ, äèñïàíñåðíîå íàáëþäåíèå

ïðåäñòàâèòåëåé ãðóïï ðèñêà è ìåäèöèíñêèå ðåêî-

ìåíäàöèè ïî êîíòðîëþ ìîäèôèöèðóåìûõ ÔÐ.

Ðåêîìåíäàöèÿ 4.2

Âòîðè÷íàÿ ïðîôèëàêòèêà ÕÁÏ äîëæíà

áûòü îäíîâðåìåííî íàïðàâëåíà íà ïðåäóïðåæ-

äåíèå ðàçâèòèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëî-

ãèè è îòäàëåíèå ñðîêîâ ïîÿâëåíèÿ ïî÷å÷íîé íå-

Таблица 6
Факторы прогрессирования ХБП

Немодифицируемые

Пожилой возраст
Мужской пол
Исходно низкое число
нефронов (низкая
масса тела при рож�
дении)
Расовые и этнические
особенности

Модифицируемые

Персистирующая активность ос�
новного патологического процесса
Высокие уровни
�системного АД
�протеинурии
Плохой метаболический контроль
СД
Ожирение/метаболический синдром
Дислипидемия
Табакокурение
Анемия
Метаболический ацидоз
Хроническое воспаление/оксида�
тивный стресс
Беременность
Нарушения кальций�фосфорного
обмена (гиперпаратиреоз)
Высокобелковая диета и повышен�
ное потребление натрия с пищей

Таблица 5
Факторы риска развития ХБП

Немодифицируемые

Пожилой возраст
Мужской пол
Исходно низкое число
нефронов (низкая
масса тела при рож�
дении)
Расовые и этнические
особенности
Наследственные фак�
торы (в том числе се�
мейный анамнез по
ХБП)

Модифицируемые

Диабет
Артериальная гипертензия
Аутоиммунные болезни
Хроническое воспаление/оксида�
тивный стресс
Инфекции и конкременты мочевых
путей
Обструкция нижних мочевых путей
Лекарственная токсичность
Высокое потребление белка и соли
Дислипидемия
Табакокурение
Ожирение/метаболический синд�
ром
Гипергомоцистеинемия
Беременность
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äîñòàòî÷íîñòè çà ñ÷åò òîðìîæåíèÿ, ñòàáè-

ëèçàöèè èëè ðåãðåññà îñíîâíîãî ïàòîëîãè÷åñ-

êîãî ïðîöåññà â ïî÷êàõ, à òàêæå ðàííåãî âûÿâ-

ëåíèÿ è îïòèìàëüíîãî êîíòðîëÿ ôàêòîðîâ ðèñ-

êà ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïî÷å÷íîé äèñôóíêöèè è

êàðäèîâàñêóëÿðíûõ îñëîæíåíèé.

Êîììåíòàðèé

Âûðàæåííàÿ àêòèâíîñòü îñíîâíîãî ïàòîëî-

ãè÷åñêîãî ïðîöåññà â ïî÷å÷íîé òêàíè îñòàåòñÿ

îäíîé èç îñíîâíûõ ïðè÷èí, îïðåäåëÿþùèõ âûñîêóþ

ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ. Äàííîå ïîëîæå-

íèå, î÷åâèäíî, íàèáîëåå ñïðàâåäëèâî äëÿ «ïåðâè÷-

íûõ» çàáîëåâàíèé ïî÷åê è ïîäòâåðæäàåò íåîáõîäè-

ìîñòü ýíåðãè÷íîé ýòèîïàòîãåíåòè÷åñêîé òåðàïèè

òàêèõ áîëåçíåé. Êàê óæå îòìå÷àëîñü âûøå, ïîíÿ-

òèå ÕÁÏ, ÿâëÿÿñü íàäíîçîëîãè÷åñêèì, íå îòìåíÿåò

íîçîëîãè÷åñêîãî ïîäõîäà ê äèàãíîñòèêå è ëå÷åíèþ

äàííîãî ñîñòîÿíèÿ. Ïðè ýòîì ëå÷åíèå, âêëþ÷àþùåå

ýòèîòðîïíóþ è ïàòîãåíåíòè÷åñêóþ òåðàïèþ çàáî-

ëåâàíèÿ, ïðèâåäøåãî ê ÕÁÏ, äîëæíî îñíîâûâàòüñÿ

íà ïðèíöèïàõ äîêàçàòåëüíîé ìåäèöèíû.

Äèàáåòè÷åñêàÿ íåôðîïàòèÿ ÿâëÿåòñÿ, ïîæà-

ëóé, íàèáîëåå èçó÷åííîé ìîäåëüþ, äåòàëüíî îïè-

ñàíà è íå òðåáóåò ñïåöèàëüíîãî îáñóæäåíèÿ. Âìå-

ñòå ñ òåì, ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî äèàáåòè÷åñ-

êàÿ íåôðîïàòèÿ – îäíà èç ëèäèðóþùèõ ïðè÷èí

ðàçâèòèÿ ÒÏÍ [45]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ðåçóëüòàòû

èññëåäîâàíèÿ DOCCT ïðîäåìîíñòðèðîâàëè ïîçè-

òèâíîå âëèÿíèå ñòðîãîãî ãëèêåìè÷åñêîãî êîíòðîëÿ

íà ôîíå »èíòåíñèâíîé» èíñóëèíîòåðàïèè íà óðîâíè

ìèêðî- è ìàêðîàëüáóìèíóðèè ïî ñðàâíåíèþ ñ

«îáû÷íûì» ðåæèìîì íàçíà÷åíèÿ èíñóëèíà [46].

Ïðè «èíòåíñèâíîì» ëå÷åíèè (óðîâåíü HbA1c 7%)

ïî ñðàâíåíèþ ñ «îáû÷íîé» òàêòèêîé (óðîâåíü

HbA1c 7,9%) äîñòèæåíèå «ìèêðîâàñêóëÿðíûõ êî-

íå÷íûõ òî÷åê», âêëþ÷àÿ ïî÷å÷íóþ íåäîñòàòî÷-

íîñòü, óìåíüøàëîñü íà 25% [47]. ßïîíñêèå èññëå-

äîâàòåëè íàáëþäàëè 110 ïàöèåíòîâ ñ ÑÄ òèïà 2 â

òå÷åíèå 6 ëåò è îáíàðóæèëè, ÷òî ïðè ðåæèìå «ìíî-

æåñòâåííûõ èíúåêöèé èíñóëèíà» ïðîÿâëåíèÿ ïðî-

ãðåññèðîâàíèÿ äèàáåòè÷åñêîé íåôðîïàòèè íàáëþ-

äàþòñÿ â 6,6% ñëó÷àåâ ïî ñðàâíåíèþ ñ 28% ïðè

«îáû÷íîì ðåæèìå èíñóëèíîòåðàïèè» [48]. Ðåçóëü-

òàòû ýòîé æå ðàáîòû ïîêàçàëè, ÷òî öåëåâûì óðîâ-

íåì, ïðåäîòâðàùàþùèì ðàçâèòèå è ïðîãðåññèðî-

âàíèå ÄÍ, ÿâëÿåòñÿ çíà÷åíèå HbA1c<6,5% [48].

Ðîëü àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè (ÀÃ), êàê

îäíîãî èç âàæíåéøèõ ôàêòîðîâ ðèñêà ðàçâèòèÿ è

ìåõàíèçìà ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ â íàñòîÿùåå

âðåìÿ òàêæå íå âûçûâàåò ñîìíåíèé. Îäíàêî íå

òîëüêî òÿæåëàÿ, íåêîíòðîëèðóåìàÿ ãèïåðòåíçèÿ

ìîæåò ïðèâîäèòü ê ðàçâèòèþ ãëîìåðóëîñêëåðîçà è

ñìåðòè áîëüíûõ îò ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, êàê

ýòî òðàäèöèîííî áûëî ïðèíÿòî ñ÷èòàòü [49]. Â êðóï-

íîìàñøòàáíûõ èññëåäîâàíèÿõ ÍÎÒ (Hypertension

Optimal Treatment Study) è INSIGHT (Intervention

as a Goal in Hypertension Treatment) áûëî óñòàíîâ-

ëåíî, ÷òî óìåðåííîå ñíèæåíèå ôóíêöèè ïî÷åê (êëè-

ðåíñ êðåàòèíèíà < 60 ìë/ìèí, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò

III ñòàäèè ÕÁÏ; ñì. òàáë.1) ó áîëüíûõ ñ àäåêâàò-

íî êîíòðîëèðóåìîé ýññåíöèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé

îòìå÷àåòñÿ â 13- 30% ñëó÷àåâ [50,52]. Äàæå âû-

ñîêèå óðîâíè íîðìàëüíîãî àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ

(«âûñîêîíîðìàëüíîå àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå») ñî-

ïðÿæåíû ñ ïîâûøåííûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ ÕÁÏ

[52]. Ïîýòîìó íåóäèâèòåëüíî, ÷òî â ÑØÀ ÒÏÍ,

àññîöèèðîâàííàÿ ñ ÀÃ, ÿâëÿåòñÿ âòîðîé ïî ÷àñòî-

òå ïðè÷èíîé íà÷àëà ÇÏÒ, à ïðèðîñò òàêèõ ñëó÷àåâ

ñ 1990 ïî 2001 ãîä ñîñòàâèë 50% [53].

Â öåëîì æå ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïîñòîÿííûé

ðîñò çàáîëåâàåìîñòè ÒÏÍ íà ôîíå ÑÄ è ÀÃ â ïîñ-

ëåäíèå òðè äåêàäû ïðèâåë ê ðåçêîìó èçìåíåíèþ

ýòèîëîãè÷åñêîé ñòðóêòóðû ïîïóëÿöèè áîëüíûõ, ïî-

ëó÷àþùèõ ëå÷åíèå äèàëèçîì è òðàíñïëàíòàöèåé

ïî÷êè. Ïîðàæåíèÿ ïî÷åê, ñâÿçàííûå ñ ñîñóäèñòîé

ïàòîëîãèåé ïðî÷íî çàíèìàþò ëèäèðóþùèå ïîçèöèè

ïðè ñòàáèëüíîì è îòíîñèòåëüíî íèçêîì âêëàäå â

ñòðóêòóðó ÒÏÍ äðóãîé ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè [54].

Äèñëèïèäåìèÿ, îæèðåíèå è ìåòàáîëè÷åñêèé

ñèíäðîì. Ãèïåðëèïèäåìèÿ óõóäøàåò ïðîãíîç ëþ-

áîãî ïî÷å÷íîãî çàáîëåâàíèÿ, à ãèïîëèïèäåìè÷åñ-

êàÿ òåðàïèÿ ñïîñîáñòâóåò ñîõðàíåíèþ ôóíêöèè

ïî÷åê [55]. Îäíàêî ëèøü â ïîñëåäíåå âðåìÿ âíè-

ìàíèå èññëåäîâàòåëåé áûëî îáðàùåíî íà èçó÷å-

íèå ñâÿçè ìåæäó äèñëèïîïðîòåèäåìèåé è ôóíêöè-

îíàëüíûì ñîñòîÿíèåì ïî÷åê ó ëèö áåç ïåðâè÷íîé

ïàòîëîãèè ýòîãî îðãàíà. Â ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ

èññëåäîâàíèÿõ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ãèïåðõîëåñ-

òåðèíåìèÿ [56], ãèïåðòðèãëèöåðèäåìèÿ [57] è íèç-

êèå çíà÷åíèÿ õîëåñòåðèíà ëèïîïðîòåèäîâ âûñîêîé

ïëîòíîñòè [56] ÿâëÿþòñÿ íåçàâèñèìûìè ïðåäèêòî-

ðàìè ñíèæåíèÿ ôóíêöèè ïî÷åê â îáùåé ïîïóëÿöèè

óñëîâíî çäîðîâûõ ëþäåé.

Âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ ÕÁÏ, î÷åâèäíî, äîëæíà

âîçðàñòàòü ïðè ñî÷åòàíèè íåñêîëüêèõ ôàêòîðîâ ðèñ-

êà. Äàííîå ïîëîæåíèå íàõîäèò ïîäòâåðæäåíèå, íà-

ïðèìåð, ïðè ìåòàáîëè÷åñêîì ñèíäðîìå. Îêàçàëîñü,

÷òî ðàñïðîñòðàíåííîñòü ÕÁÏ (ÑÊÔ< 60 ìë/ìèí) â

îáùåé ïîïóëÿöèè óâåëè÷èâàëàñü ñ 0,9%, â ñëó÷àå

íàëè÷èÿ îäíîãî ôàêòîðà ðèñêà, äî 9,2% åñëè ïðè-

ñóòñòâîâàëè âñå ïÿòü ïðèçíàêîâ ìåòàáîëè÷åñ-

êîãî ñèíäðîìà. Ñîîòâåòñòâåííî ýòîìó ðàñïðîñò-

ðàíåííîñòü ìèêðîàëüáóìèíóðèè âîçðàñòàëà ñ 4,9%

äî 20,1% [58].Ñ äðóãîé ñòîðîíû, èìåþòñÿ äàííûå,

ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî çíà÷åíèå ìåòàáî-

ëè÷åñêîãî ñèíäðîìà, êàê îäíîãî èç ïîòåíöèàëüíûõ

óñëîâèé ïîÿâëåíèÿ ÕÁÏ íàèáîëåå ñóùåñòâåííî ó

ñðàâíèòåëüíî ìîëîäûõ (ìîëîæå 60 ëåò) ëþäåé [59].
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Êðîìå òîãî, ðåçóëüòàòû ïîñëåäíèõ ñîîáùåíèé ñâè-

äåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî çíà÷åíèÿ èíäåêñà ìàññû

òåëà (ÈÌÒ) >25 êã/ì2 àññîöèèðóþòñÿ ñ íàðàñòà-

íèåì ðèñêà ðàçâèòèÿ ÒÏÍ ïðè äëèòåëüíîì íàáëþ-

äåíèè ó ìîëîäûõ ëþäåé, äàæå ïðè îòñóòñòâèè ó

íèõ ñïåöèôè÷åñêîé ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè, àðòåðèàëü-

íîé ãèïåðòåíçèè è ñàõàðíîãî äèàáåòà [60]. Íàêî-

íåö, ñëåäóåò èìåòü â âèäó, ÷òî ãåìîäèíàìè÷åñêèå

ñäâèãè â ïî÷êàõ (íàðàñòàíèå ÑÊÔ è ôèëüòðàöèîí-

íîé ôðàêöèè) îòìå÷àëèñü ó ìîëîäûõ çäîðîâûõ

ëþäåé ñ ÈÌÒ 25≥ êã/ì2 òîëüêî ïðè âûñîêîì ïî-

òðåáëåíèè ñîëè [61].

Îêñèäàòèâíûé ñòðåññ è õðîíè÷åñêîå âîñïà-

ëåíèå. Îêñèäàòèâíûé ñòðåññ (ÎÊÑÒÐ) – ýòî ïî-

âðåæäåíèå òêàíåé â ðåçóëüòàòå èçáûòî÷íîãî îáðà-

çîâàíèÿ ñâîáîäíî-ðàäèêàëüíûõ îêèñëèòåëüíûõ êîì-

ïîíåíòîâ è íåäîñòàòî÷íîñòè ìåõàíèçìîâ

àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû (ÀÎÇ). Ñðåäè íîðìàëüíûõ

ìåòàáîëèòîâ êëåòêè, îáëàäàþùèõ îêèñëèòåëüíûìè

ñâîéñòâàìè ãëàâíîå ìåñòî, íåñîìíåííî, ïðèíàäëå-

æèò òàê íàçûâàåìûì «àêòèâíûì ôîðìàì êèñëîðî-

äà» (ÀÔÊ), ê êîòîðûì îòíîñÿòñÿ ñóïåðîêñèäàíèîí,

ïåðåêèñü âîäîðîäà, îêñèä àçîòà, ïåðîêñèíèòðèò, ãèä-

ðîêñèëüíûé ðàäèêàë, ãèïîõëîðíàÿ êèñëîòà. Ôèçèî-

ëîãè÷åñêèé ñìûñë îáðàçîâàíèÿ ÀÔÊ ñîñòîèò â òîì,

÷òî äàííûå ðåàêöèè ÿâëÿþòñÿ ñîñòàâíîé ÷àñòüþ

íåñïåöèôè÷åñêîé çàùèòíîé ñèñòåìû îðãàíèçìà ïðî-

òèâ ïàòîãåíîâ, ìèêðîîðãàíèçìîâ, îïóõîëåâûõ êëå-

òîê. Îäíàêî â ïàòîëîãè÷åñêèõ óñëîâèÿõ íîðìàëü-

íûå êëåòêè îðãàíèçìà òàêæå ìîãóò ñòàòü ìèøåíüþ

ÀÔÊ [62]. Ðåàêöèÿì ñâîáîäíî-ðàäèêàëüíîãî îêèñ-

ëåíèÿ (ÑÐÎ) ñ ó÷àñòèåì ÀÔÊ ïîäâåðãàþòñÿ àìè-

íîêèñëîòû, áåëêè, óãëåâîäû, îäíàêî íàèáîëåå ÷óâ-

ñòâèòåëüíû ê ÑÐÎ ëèïèäû: â ïåpâóþ î÷åpåäü, íå-

íàñûùåííûå æèpíûå êèñëîòû (HåÆÊ), êàê

ñâîáîäíûå, òàê è â ñîñòàâå ôîñôîëèïèäîâ (ÔË) [62].

ÎÊÑÒÐ ÿâëÿåòñÿ àòðèáóòîì è âàæíîé ïðè÷è-

íîé ðàçâèòèÿ êàðäèîâàñêóëÿðíûõ è äðóãèõ îñëîæ-

íåíèé ÒÏÍ [63]. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èìåþòñÿ è

ñâèäåòåëüñòâà è òîãî, ÷òî ÎÊÑÒÐ âûÿâëÿåòñÿ óæå

íà ñàìûõ ðàííèõ ñòàäèÿõ ðàçâèòèÿ ÕÁÏ, ïðè÷åì â

òàêîé ñèòóàöèè îí ìîæåò óñêîðÿòü àòåðîãåíåç

[62,64].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïîêàçàíî, ÷òî ìàðêåðû âîñ-

ïàëåíèÿ, òàêèå êàê Ñ-ðåàêòèâíûé áåëîê (ÑÐÁ), èí-

òåðëåéêèí-6 (ÈË-6), ôàêòîð íåêðîçà îïóõîëåé-α

(ÔÍÎ-α) è äðóãèå èìåþò ïðîãíîñòè÷åñêîå çíà÷å-

íèå â îòíîøåíèè ðàçâèòèÿ êàðäèîâàñêóëÿðíîé ïà-

òîëîãèè [65-67]. Âûñîêèå óðîâíè ìàðêåðîâ âîñïà-

ëåíèÿ àññîöèèðóþòñÿ ñ ïëîõèì ñåðäå÷íî-ñîñóäèñ-

òûì ïðîãíîçîì ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ, ïîëó÷àþùèõ

ëå÷åíèå ãåìîäèàëèçîì [68,69].

Âìåñòå ñ òåì CÐÁ ìîæåò âûñòóïàòü â êà÷å-

ñòâå ðàííåãî ìàðêåðà ïî÷å÷íîé äèñôóíêöèè [70,71],

à åãî óðîâåíü â êðîâè îáðàòíî êîððåëèðóåò ñ âåëè-

÷èíîé ÑÊÔ ó áîëüíûõ ñ ÕÁÏ [72,73]. Âîñïàëèòåëü-

íàÿ ðåàêöèÿ, îñîáåííî â òóáóëîèíòåðñòèöèàëüíîì

ïðîñòðàíñòâå ïî÷åê, èãðàþò ðåøàþùóþ ðîëü â

ïðîãðåññèðîâàíèè ÕÁÏ, äàæå ó áîëüíûõ ñ íåèìóí-

íûìè íåôðîïàòèÿìè [74,75]. Îäíàêî ðîëü ÑÐÁ â

îöåíêå ïðîãíîçà ÕÁÏ è ýôôåêòèâíîñòè ïðîâîäèìîé

òåðàïèè íóæäàåòñÿ â óòî÷íåíèè [70]. Äëÿ îöåíêè

ðîëè âîñïàëåíèÿ â ðàçâèòèè è ïðîãðåññèðîâàíèè

êàðäèîâàñêóëÿðíîé è ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè

èññëåäóåòñÿ «âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûé CÐÁ» (high-

sensitivity C-RP), äëÿ îïðåäåëåíèÿ êîòîðîãî

èñïîëüçóþòñÿ ñïåöèàëüíûå ìåòîäû.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñóùåñòâóåò ìíîãî êîñâåí-

íûõ è ïðÿìûõ äîêàçàòåëüñòâ òîãî, ÷òî ÎÊÑÒÐ è

âîñïàëåíèå ÿâëÿþòñÿ âçàèìîñâÿçàííûìè ìåæäó

ñîáîé ïðîöåññàìè, êîòîðûå èíäóöèðóþò è óñèëè-

âàþò äðóã äðóãà, îáðàçóÿ çàìêíóòûé ïàòîãåíåòè-

÷åñêèé êðóã [62,76,77].

Àíåìèÿ. Àíåìèÿ, êàê ïðåäèêòîð ðàçâèòèÿ ãè-

ïåðòðîôèè ëåâîãî æåëóäî÷êà [78] è ÈÁÑ [79], àñ-

ñîöèèðóåòñÿ ñ óõóäøåíèåì êà÷åñòâà æèçíè, ðîñ-

òîì êàðäèîâàñêóëÿðíûõ îñëîæíåíèé è óâåëè÷åíè-

åì ÷àñòîòû ãîñïèòàëèçàöèé ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ

[78]. Ðàçâèâàþùàÿñÿ âñëåäñòâèå óãíåòåíèÿ ñåêðå-

öèè ýðèòðîïîýòèíà, è óõóäøåíèÿ ñíàáæåíèÿ êîñò-

íîãî ìîçãà æåëåçîì àíåìèÿ ñïîñîáñòâóåò ïîâû-

øåíèþ íàãðóçêè íà ñåðäöå çà ñ÷åò òàõèêàðäèè è

óâåëè÷åíèÿ óäàðíîãî îáú¸ìà, ÷òî â ñâîþ î÷åðåäü

âûçûâàåò ïî÷å÷íóþ âàçîêîíñòðèêöèþ è çàäåðæêó

æèäêîñòè. Â êîíå÷íîì èòîãå ôîðìèðóåòñÿ çàìê-

íóòûé ïîðî÷íûé ïàòîãåíåòè÷åñêèé êðóã, îïèñàííûé

êàê «êàðäèîðåíàëüíûé àíåìè÷åñêèé ñèíäðîì», â

êîòîðîì çàñòîéíàÿ ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü

(ÇÑÍ), ÕÁÏ è àíåìèÿ âçàèìíî óñóãóáëÿþò äðóã

äðóãà [80]. Â ñâÿçè ñ ýòèì, ìîæíî îæèäàòü, ÷òî

ëå÷åíèå àíåìèè äîëæíî çàìåäëÿòü ïðîãðåññèðî-

âàíèå, êàê ïî÷å÷íûõ, òàê è êàðäèîâàñêóëÿðíûõ ïî-

âðåæäåíèé. Ïðè ýòîì ñëåäóåò èìåòü â âèäó, ÷òî ñ

ó÷åòîì òàê íàçûâàåìûõ «ïëåéîòðîïíûõ» ýôôåê-

òîâ ýðèòðîïîýòèíà ìîæíî ðàññ÷èòûâàòü íà åãî

ðåíî- è êàðäèîïðîòåêòîðíûå ýôôåêòû, íåçàâèñè-

ìî îò âëèÿíèÿ äàííîãî ãîðìîíà íà ýðèòðîïîýç [81].

Òàáàêîêóðåíèå. Ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå èññëåäî-

âàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî êóðåíèå ÿâëÿåòñÿ ôàê-

òîðîì ðèñêà ñíèæåíèÿ ÑÊÔ è ïîÿâëåíèÿ ìèêðîàëü-

áóìèíóðèè [82]. Ïðè ýòîì íåãàòèâíîå âëèÿíèå êó-

ðåíèÿ íà ñîñòîÿíèå ïî÷åê èìååò ìåñòî êàê ó

ìóæ÷èí, òàê è ó æåíùèí [52]. Îäíàêî íàèáîëåå ÿðêî

ýòîò ýôôåêò ïðîÿâëÿåòñÿ ó êóðÿùèõ ãèïåðòîíèêîâ

[83]. Ðåçóëüòàòû íåäàâíåãî èññëåäîâàíèÿ, âûïîë-

íåííîãî â Ðîññèè, òàêæå ïîêàçàëè, ÷òî ó êóðÿùèõ

ïàöèåíòîâ ñ êîðîíàðíîé áîëåçíüþ ñåðäöà áåç ÿâ-

íûõ ïðèçíàêîâ «ïåðâè÷íîé ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèè» âå-



87

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2008. Том 12. №2.

ëè÷èíû ÑÊÔ îêàçûâàþòñÿ äîñòîâåðíî íèæå, ÷åì

ó íèêîãäà íå êóðèâøèõ áîëüíûõ [84].

Äèåòà. Õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî âûñîêîå ïîòðåá-

ëåíèå áåëêà (â ïåðâóþ î÷åðåäü æèâîòíîãî) àññî-

öèèðóåòñÿ ñî ñâîåîáðàçíûìè ãåìîäèíàìè÷åñêèìè

ñäâèãàìè â ïî÷êàõ, êîòîðûå âûðàæàþòñÿ â ñíèæå-

íèè ïî÷å÷íîãî ñîñóäèñòîãî ñîïðîòèâëåíèÿ, íàðàñ-

òàíèè ïî÷å÷íîãî êðîâîòîêà è ãëîìåðóëÿðíîé óëüò-

ðàôèëüòðàöèè. Íà ýòîì ôîíå óìåíüøàåòñÿ êîýô-

ôèöèåíò ãëîìåðóëÿðíîé óëüòðàôèëüòðàöèè (Kf).

Ñíèæåíèå Kf â äàííûõ óñëîâèÿõ ðàññìàòðèâàåòñÿ

â êà÷åñòâå ðåàêöèè, ïðèçâàííîé îãðàíè÷èòü íåêîí-

òðîëèðóåìûé ðîñò ÑÊÔ â îòäåëüíîì íåôðîíå.

Ïîíÿòíî, ÷òî â òàêîé ñèòóàöèè óìåíüøåíèå âåëè-

÷èíû Kf äîëæíî ïðèâîäèòü ê óñóãóáëåíèþ èíòðàã-

ëîìåðóëÿðíîé ãèïåðòåíçèè. Î÷åâèäíî òàêèå èçìå-

íåíèÿ ìîãóò ñïîñîáñòâîâàòü óñóãóáëåíèþ ïî÷å÷-

íûõ ïîâðåæäåíèé ïî ãåìîäèíàìè÷åñêîìó

ìåõàíèçìó [85,86].

Îäíàêî âëèÿíèå çíà÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà ïðî-

òåèíîâ â ðàöèîíå íà ñîñòîÿíèå ïî÷åê íå èñ÷åðïû-

âàåòñÿ òîëüêî ãåìîäèíàìè÷åñêèìè ýôôåêòàìè.

Íàïðèìåð, íà ôîíå ïîâûøåííîãî ïîòðåáëåíèÿ áåë-

êà íàáëþäàåòñÿ íàðàñòàíèå êîíå÷íûõ ïðîäóêòîâ

ãëèêèðîâàíèÿ, êîòîðûå çàïóñêàþò ñëîæíûé êàñêàä

ðåàêöèé, âêëþ÷àþùèé ãåíåðàöèþ àêòèâíûõ ôîðì

êèñëîðîäà. Ïîñëåäíèå, â ñâîþ î÷åðåäü, àêòèâèðó-

þò ñèãíàëüíûå ïóòè ìèòîãåí-àêòèâèðóåìûõ ïðî-

òåèíêèíàç, ïðîòåíêèíàçû Ñ è àêòèâàòîðîâ òðàíñ-

êðèïöèè. Ýòî ñîïðîâîæäàåòñÿ íàðàñòàíèåì ýêñïðåñ-

ñèè ïðîâîñïàëèòåëüíûõ (NF-kB, ìîíîöèòàðíîãîãî

õåìîàòòðàêòàíòíîãî ïðîòåèíà-1, ôàêòîðà íåêðîçà

îïóõîëåé-α) è ïðîôèáðîòè÷åñêèõ (òðàíñôîðìèðóþ-

ùåãî ôàêòîðà ðîñòà-β, ôàêòîðà ðîñòà ñîåäèíèòåëü-

íîé òêàíè, ôàêòîðà ðîñòà òðîìáîöèòàðíîãî ïðîèñ-

õîæäåíèÿ) ñóáñòàíöèé. Â òàêîé ñèòóàöèè ïðîèñõî-

äèò òðàíñôîðìàöèÿ êàíàëüöåâûõ êëåòîê â

ìèîôèáðîáëàñòû, ÷òî â êîíå÷íîì èòîãå ïðèâîäèò

ê òóáóëÿðíîé àòðîôèè è ôèáðîçó èíòåðñòèöèÿ. Ñâîé

âêëàä â ôîðìèðîâàíèå ïî÷å÷íûõ ïîâðåæäåíèé â

óñëîâèÿõ âûñîêîãî ïîòðåáëåíèÿ áåëêà âíîñèò óñó-

ãóáëåíèå àöèäîçà è àêòèâàöèÿ ýíäîòåëèíà-1 [87,88].

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî âîïðîñ î âçàèìîîò-

íîøåíèÿõ ìåæäó ïîòðåáëåíèåì áåëêà è ñîñòîÿíè-

åì ïî÷åê êðàéíå ñëîæåí [89,90]. Ïî-âèäèìîìó, òà-

êèå âçàèìîñâÿçè îïðåäåëÿþòñÿ íå òîëüêî êîëè÷å-

ñòâîì, íî è êà÷åñòâîì ïèùåâîãî ïðîòåèíà. Åñòü

îñíîâàíèÿ ñ÷èòàòü, ÷òî ðàñòèòåëüíûå áåëêè îêà-

çûâàþò ìåíüøóþ íàãðóçêó íà ïî÷êè, ÷åì æèâîò-

íûå. Ïðè ýòîì ïðîòåèíû ñîè (äàæå ïðè âûñîêîì

ïîòðåáëåíèè áåëêà) îêàçûâàþò, âîçìîæíî, íå òîëü-

êî ìåíüøåå íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà ïî÷å÷íóþ ãå-

ìîäèíàìèêó, íî è îáëàäàþò êàðäèîïðîòåêòèâíûì

è àíòèñêëåðîòè÷åñêèì äåéñòâèåì [86,87,91].

Ñðåäè äðóãèõ îñîáåííîñòåé ðàöèîíà, ìîãóùèõ

âûñòóïàòü â êà÷åñòâå ôàêòîðîâ ïî÷å÷íûõ ðèñêîâ,

ñëåäóåò îòìåòèòü ïîòðåáëåíèå ñîëè. Õîðîøî èç-

âåñòíî, ÷òî âûñîêèé óðîâåíü ïîñòóïëåíèÿ õëîðèäà

íàòðèÿ ñ ïèùåé ÷åòêî àññîöèèðîâàí ñ ðàçâèòèåì è

ïðîãðåññèðîâàíèåì àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè, êî-

òîðàÿ, â ñâîþ î÷åðåäü, ñëóæèò âàæíûì äåòåðìè-

íàíòîì ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê è ñåðäöà. Îäíàêî ïî-

âðåæäàþùåå äåéñòâèå âûñîêîñîëåâîé äèåòû íà

îðãàíû-ìèøåíè íå èñ÷åðïûâàåòñÿ åå âëèÿíèåì íà

ñèñòåìíóþ ãåìîäèíàìèêó è ìîæåò ðåàëèçîâûâàòü-

ñÿ ÷åðåç ìåõàíèçìû, íå ñâÿçàííûå íàïðÿìóþ ñ

ðîñòîì ñèñòåìíîãî ÀÄ [61,92-94].

Â ÷àñòíîñòè, íà ôîíå âûñîêîãî ïîòðåáëåíèÿ

ñîëè óñèëèâàþòñÿ ýôôåêòû àíãèîòåíçèíà II è àëü-

äîñòåðîíà. Êðîìå òîãî, ïðè çíà÷èòåëüíîì ñîäåð-

æàíèè õëîðèäà íàòðèÿ â ðàöèîíå â ýíäîòåëèè ïî-

÷åê è àîðòû âûÿâëÿëîñü íàðàñòàíèå ýêñïðåññèè

òðàíñôîðìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñòà-β, õîðîøî èç-

âåñòíîãî ïðîôèáðîòè÷åñêîãî öèòîêèíà [92,93]. Ó

ëèö ñ èçáûòî÷íîé ìàññîé òåëà âûñîêèé óðîâåíü

ïîñòóïëåíèÿ íàòðèÿ ñ ïèùåé îïðåäåëÿåò ðàçâèòèå

ãèïåðôèëüòðàöèè â êëóáî÷êàõ [61].

Íàðóøåíèÿ ãîìåîñòàçà êàëüöèÿ è ôîñôîðà

è ïðîÿâëåíèÿ âòîðè÷íîãî ãèïåðïàðàòèðåîçà ïðî-

ãðåññèðóþò ïî ìåðå ñíèæåíèÿ ÑÊÔ. Ïðè ýòîì êðè-

òè÷åñêèì çíà÷åíèåì ÑÊÔ, ïðè êîòîðîì íà÷èíàåò

íàáëþäàòüñÿ ïîäàâëåíèå àêòèâíîñòè 1α-ãèäðîêñè-

ëàçû â ïî÷êàõ, ïîâûøåíèå ñûâîðîòî÷íîé êîíöåíò-

ðàöèè íåîðãàíè÷åñêîãî ôîñôîðà, óìåíüøåíèå êîí-

öåíòðàöèè êàëüöèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè è íàðàñòà-

íèå óðîâíÿ ïàðàò-ãîðìîíà (ÏÒÃ) ñ÷èòàåòñÿ 60 ìë/

ìèí/1,73ì2. Ýòè èçìåíåíèÿ íå òîëüêî âûçûâàþò

ðàçâèòèå îñòåîäèñòðîôèè, íî è ñïîñîáñòâóþò êàëü-

öèôèêàöèè ñîñóäîâ è ìÿãêèõ òêàíåé è óâåëè÷èâà-

þò óðîâåíü êàðäèîâàñêóëÿðíîé çàáîëåâàåìîñòè è

ñìåðòíîñòè íà áîëåå ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ [95].

Èìåþòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî äëèòåëüíàÿ òåðàïèÿ

äåðèâàòàìè êàëüöèòðèîëà ïðèâîäèò ê óëó÷øåíèþ

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé âûæèâàåìîñòè ïàöèåíòîâ íà

ãåìîäèàëèçå. Ìåõàíèçì ïîçèòèâíîãî ýôôåêòà ñâÿ-

çàí ñ èíãèáèðîâàíèåì êàëüöèòðèîëîì àêòèâíîñòè

ÐÀÀÑ íà ãåííîì óðîâíå. Ïîëó÷åíû è ïåðâûå ñâè-

äåòåëüñòâà òîãî, ÷òî íàçíà÷åíèå êàëüöèòðèîëà àñ-

ñîöèèðóåòñÿ ñ ðåãðåññîì ãèïåðòðîôèè è óëó÷øå-

íèåì ñîêðàòèòåëüíîé ñïîñîáíîñòè ìèîêàðäà

[96,97].

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëü-

ñòâóþò î òîì, ÷òî ìåòàáîëè÷åñêèé àöèäîç òàê-

æå ìîæåò èãðàòü ðîëü â ïðîãðåññèðîâàíèè ÕÁÏ.

Ïðè óìåíüøåíèè ÷èñëà äåéñòâóþùèõ íåôðîíîâ,

êàæäûé èç íèõ âûíóæäåí ýêñêðåòèðîâàòü áîëüøå

êèñëîò, ãëàâíûì îáðàçîì, â âèäå àììîíèÿ. Ãèïå-

ðàììîíèîãåíåç òàêæå ìîæåò áûòü ñëåäñòâèåì
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íàðàñòàíèÿ èíòðàòóáóëÿðíîãî êàòàáîëèçìà èç-çà

óâëå÷åíèÿ ïîñòóïëåíèÿ áåëêà â êàíàëüöû ó áîëü-

íûõ ñ ïðîòåèíóðèåé. Ëîêàëüíàÿ àêêóìóëÿöèÿ àì-

ìîíèÿ ìîæåò íåïîñðåäñòâåííî àêòèâèðîâàòü ñèñ-

òåìó êîìïëåìåíòà, âûçûâàÿ âòîðè÷íûå òóáóëîèí-

òåðñòèöèàëüíûå ïîâðåæäåíèÿ [98,99]. Êðîìå òîãî,

ñëåäóåò ó÷èòûâàòü âîçìîæíûå íåãàòèâíûå ñèñ-

òåìíûå ïîñëåäñòâèÿ àöèäîçà, â ÷àñòíîñòè åãî âîç-

äåéñòâèå íà êîñòíóþ ñèñòåìó [100]. Êàê óæå óêà-

çûâàëîñü âûøå, âûñîêîáåëêîâîå ïèòàíèå (îñîáåí-

íî ñ ïðåîáëàäàíèåì â ðàöèîíå æèâîòíûõ ïðîòåèíîâ)

ìîæåò óñóãóáëÿòü àöèäîç [88].

Íàêîíåö, â íàñòîÿùåå âðåìÿ ëåêàðñòâåííàÿ

íåôðîòîêñè÷íîñòü ñòàíîâèòñÿ îäíèì èç âàæíûõ

ôàêòîðîâ èíèöèàöèè è ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ. Îñî-

áåííî çíà÷èìû â äàííîì ïëàíå ïîñëåäñòâèÿ íåïðå-

ðûâíîãî íàðàñòàíèÿ ÷èñëà ðåíòãåíîêîíòðàñòíûõ

ïðîöåäóð. Íàêîïëåííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè äàí-

íûå îäíîçíà÷íî ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî äàæå

êðàòêîâðåìåííîå òðàíçèòîðíîå óõóäøåíèå ôóíêöèè

ïî÷åê ïîñëå ââåäåíèÿ ðåíòãåíîâñêîãî êîíòðàñòà

àññîöèèðóþòñÿ ñ óõóäøåíèåì ïî÷å÷íîãî è ñåðäå÷-

íî-ñîñóäèñòûõ ïðîãíîçîâ è íàðàñòàíèåì óðîâíÿ

îáùåé ñìåðòíîñòè [101–103].

Â öåëîì ïîäõîäû ê ïðîôèëàêòèêå ÕÁÏ äîëæíû

îñíîâûâàòüñÿ íà êîíöåïòóàëüíîé ìîäåëè ðàçâèòèÿ

è ïðîãðåññèðîâàíèÿ äàííîãî ñîñòîÿíèÿ (òàáë. 7).

Ðåêîìåíäàöèÿ 4.2.1

Ïàöèåíòàì ñ ÕÁÏ è íàëè÷èåì àðòåðèàëü-

íîé ãèïåðòåíçèè â îáÿçàòåëüíîì ïîðÿäêå íà-

çíà÷àåòñÿ àíòèãèïåðòåíçèâíàÿ òåðàïèÿ ñ öå-

ëüþ íîðìàëèçàöèè ÀÄ.

Ðåêîìåíäàöèÿ 4.2.2

Ïàöèåíòàì ñ ÕÁÏ è íàëè÷èåì ÌÀÓ èëè ïðî-

òåèíóðèè íåîáõîäèìà àíòèïðîòåèíóðè÷åñêàÿ

òåðàïèÿ, âíå çàâèñèìîñòè îò íàëè÷èÿ èëè îò-

ñóòñòâèÿ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè.

Êîììåíòàðèé

Â ïðîöåññå àíòèãèïåðòåíçèâíîé òåðàïèè ÕÁÏ

ñëåäóåò ñòðåìèòüñÿ ê äîñòèæåíèþ öåëåâûõ óðîâ-

íåé ÀÄ. Ïðè ýòîì öåëåâûìè óðîâíÿìè ÀÄ â áîëü-

øèíñòâå ñëó÷àåâ ñ÷èòàåòñÿ <130/80 ìì ðò. ñò.[104-

108]. Îäíàêî ïðè êëèíè÷åñêè ÿâíîé ïðîòåèíóðèè

(>0,5 ã/ñóò) öåëåâîé óðîâåíü ÀÄ ïîíèæàåòñÿ äî <

125/75 ìì ðò. ñò. Òåì íå ìåíåå ïðåäñòàâëåííûå

âûøå öåëåâûå óðîâíè ÀÄ, íå îòíîñÿòñÿ ê ïàöèåí-

òàì, ïåðåíåñøèì îñòðûé èíôàðêò ìèîêàðäà, íàðó-

øåíèå ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ, ëå÷åíèå ÀÃ ó

êîòîðûõ äîëæíî ïðîâîäèòüñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñ

äåéñòâóþùèìè îòå÷åñòâåííûìè èëè ìåæäóíàðîä-

íûìè ðåêîìåíäàöèÿìè [109] èëè ê áîëüíûì ñ ÕÁÏ,

íà÷èíàÿ ñ 3Á ñòàäèè. Ó ïîñëåäíèõ öåëåâûå óðîâíè

ÀÄ äîëæíû èíäèâèäóàëèçèðîâàòüñÿ, êàê ïðàâèëî,

â ãðàíèöàõ 130-140 ìì ðò. ñò. äëÿ ñèñòîëè÷åñêîãî

è 80-90 ìì. ðò. ñò. – äëÿ äèàñòîëè÷åñêîãî. Äëÿ

äîñòèæåíèÿ öåëåâûõ óðîâíåé àðòåðèàëüíîãî äàâ-

ëåíèÿ ìîæåò èñïîëüçîâàòüñÿ äîñòàòî÷íî øèðîêèé

ñïåêòð ñîâðåìåííûõ àíòèãèïåðòåíçèâíûõ ïðåïàðà-

òîâ (ñì. ðåêîìåíäàöèþ 4.2.3 è êîììåíòàðèè ê íåé).

Çíà÷èòåëüíîå ÷èñëî íàáëþäåíèé ïîêàçàëî, ÷òî

ñíèæåíèå ÀÄ çàìåäëÿåò ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâà-

íèÿ ÕÁÏ [110-113]. Ðåçóëüòàòû îäíîãî èç ìåòàíà-

ëèçîâ äàëè îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî òåìïû ñíèæå-

íèÿ ÑÊÔ óìåíüøàþòñÿ íà 0,18 ìë/ìèí/1,73ì2/ìåñ

íà êàæäûå 10 ìì ðò. ñò. ñíèæåíèÿ ñðåäíåãî àðòå-

ðèàëüíîãî äàâëåíèÿ [110]. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâà-

íèÿ MDRD ïîêàçàëè, ÷òî ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâà-

íèÿ ÕÁÏ îïðåäåëÿåòñÿ âçàèìîîòíîøåíèÿìè ìåæ-

äó óðîâíåì ñðåäíåãî ÀÄ è âåëè÷èíîé ñóòî÷íîé

ïðîòåèóðèè [114]. Ðåçóëüòàòû ìåòàíàëèçà, âêëþ-

÷àâøåãî 11 êîíòðîëèðóåìûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ

èññëåäîâàíèé (âñåãî 1860 ïàöèåíòîâ ñ çàáîëåâà-

íèÿìè ïî÷åê íåäèàáåòè÷åñêîé ïðèðîäû) ïîçâîëè-

ëè óòâåðæäàòü, ÷òî íàèìåíüøèé ðèñê ïðîãðåññè-

ðîâàíèÿ ÕÁÏ îòìå÷àåòñÿ ïðè óðîâíÿõ ñèñòîëè÷åñ-

êîãî ÀÄ 110-119 ìì ðò. ñò. è âåëè÷èíå ïðîòåèíóðèè

íå áîëåå 1,0 ã/ñóò.

Ðåêîìåíäàöèÿ 4.2.3

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ â êà÷åñòâå îäíîé èç áà-

çèñíûõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ãðóïï àíòèãèïåð-

òåíçèâíûõ è àíòèïðîòåèíóðè÷åñêèõ ïðåïàðà-

òîâ ñëåäóåò ïðèìåíÿòü èíãèáèòîðû àíãèîòåí-

çèí I-ïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà (èÀÏÔ) èëè

áëîêàòîðû ÀÒ
1
 – ðåöåïòîðîâ àíãèîòåíçèíà II

(ÁÐÀ), çà èñêëþ÷åíèåì ñèòóàöèé, êîãäà èõ ïðè-

ìåíåíèå ïðîòèâîïîêàçàíî èëè ñâÿçàíî ñ ðàçâè-

òèåì âûðàæåííûõ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ.

Êîììåíòàðèé

Íåîáõîäèìîñòü ïðèìåíåíèÿ äàííûõ ìåäèêà-

ìåíòîâ îïðåäåëÿåòñÿ òåì, ÷òî ïðåïàðàòû îáîèõ

Таблица 7
Подходы к профилактике хронической

болезни почек

Стадия

Наличие факто�
ров риска раз�
вития ХБП
1

2
3 А и В
4

5

Рекомендуемые мероприятия

Регулярный скрининг ХБП, мероприятия
по снижению риска

Диагностика и лечение основного забо�
левания для замедления темпов про�
грессирования и снижения риска
развития сердечно�сосудистых ослож�
нений
+  Оценка скорости прогрессирования
+  Выявление и лечение осложнений
+  Подготовка к заместительной почеч�
ной терапии
Заместительная почечная терапия
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êëàññîâ ïðîÿâëÿþò ðåíî- è êàðäèîïðîòåêòîðíûå

ñâîéñòâà, íåçàâèñÿùèå îò èõ âîçäåéñòâèÿ íà ñèñ-

òåìíóþ ãåìîäèíàìèêó.

Ñëåäóåò èìåòü â âèäó, ÷òî äîñòè÷ü öåëåâûõ

óðîâíåé àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ ïðè èñïîëüçîâà-

íèè ìîíîòåðàïèè êðàéíå ñëîæíî. Îáû÷íî äëÿ ðå-

øåíèÿ äàííîé çàäà÷è ïðèõîäèòñÿ ïðèìåíÿòü êîì-

áèíàöèþ èç äâóõ è áîëåå ëåêàðñòâ ñ ðàçíûìè ìå-

õàíèçìàìè äåéñòâèÿ.

Â öåëîì, àíòèãèïåðòåíçèâíàÿ òåðàïèÿ ÕÁÏ ìî-

æåò ñòðîèòüñÿ ïî ïðèíöèïàì òðåóãîëüíèêà (ðèñ. 2).

Ïðè íåóäîâëåòâîðèòåëüíîì êîíòðîëå ÀÄ ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì ñõåì, ïðåäñòàâëåííûõ íà ðèñ. 2. âîç-

ìîæíî èñïîëüçîâàíèå ñëåäóþùèõ ïîäõîäîâ:

(èÀÏÔ/ÁÐÀ + äèóðåòèê) + β-áëîêàòîð + äèãèäðî-

ïèðèäèíîâûé ÁÊÊ + àãîíèñò èìèäàçîëèíîâûõ ðå-

öåïòîðîâ äëèòåëüíîãî äåéñòâèÿ.

Ïðèìåíåíèå òèàçèäîâ áåñïåðñïåêòèâíî â ïëà-

íå äîñòèæåíèÿ êàê ãèïîòåíçèâíîãî, òàê è äèóðåòè-

÷åñêîãî ýôôåêòîâ ó ïàöèåíòîâ ñ 3Á è áîëüøèìè

ñòàäèÿìè ÕÁÏ.

Òàêèì îáðàçîì, âûáèðàÿ âàðèàíò àíòèãèïåð-

òåíçèâíîé òåðàïèè äëÿ ïàöèåíòà ñ ÕÁÏ, ñòîèò

èìåòü â âèäó, ÷òî ïðè ïðîòåèíóðèè < 1,0 ã/ñóò êëó-

áî÷êîâàÿ ôèëüòðàöèÿ ñíèæàåòñÿ â ñðåäíåì íà 3–4

ìë/ìèí/ãîä, ïðè ïðîòåèíóðèè > 3,0 ã/ñóò – íà 7–14

ìë/ìèí/ãîä. ×åì âûðàæåííåå ïðîòåèíóðèÿ, òåì

êîððåêöèÿ ÀÄ îêàçûâàåò áîëåå çíà÷èìûé ðåíîï-

ðîòåêòèâíûé ýôôåêò [114].

Â êà÷åñòâå îñíîâíûõ àíòèïðîòåèíóðè÷åñêèõ

ëåêàðñòâ (è îäíîâðåìåííî àíòèãèïåðòåíçèâíûõ

ïðåïàðàòîâ, à òàêæå ñðåäñòâ ðåíî- è êàðäèîïðî-

òåêöèè) ïðè ÕÁÏ ïðèìåíÿþòñÿ èÀÏÔ è ÁÐÀ. Íà-

çíà÷åíèå ïðåäñòàâèòåëåé ýòèõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ

ãðóïï îáÿçàòåëüíî â 3 ñò. ÕÁÏ íåçàâèñèìî îò óðîâ-

íÿ ÀÄ. Â òî æå âðåìÿ äàííûå ïðåïàðàòû âî ìíî-

ãèõ ñèòóàöèÿõ äîëæíû íàçíà÷àòüñÿ è íà áîëåå ðàí-

íèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ.

Ðåçóëüòàòû ðÿäà êîíòðîëèðóåìûõ ìóëüòèöåíò-

ðîâûõ èññëåäîâàíèé (EUCLID, REIN,

MICROHOPE, AIPRI, RENAAL, IDNT, IRMA-2,

NIDDM è äð.) ïîäòâåðäèëè, ÷òî èÀÏÔ è ÁÐÀ äåé-

ñòâèòåëüíî ÿâëÿþòñÿ ïðåïàðàòàìè, êîòîðûå ìîãóò

ðåàëüíî çàìåäëèòü ñêîðîñòü ïðîãðåññèðîâàíèÿ

ÕÁÏ è ñíèçèòü âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ ñåðäå÷íî-

ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé [2].

Ïðè ýòîì â èñïîëüçîâàíèè äàííûõ ëåêàðñòâ ó

áîëüíûõ ñ ÕÁÏ ñóùåñòâóåò äâà ïîäõîäà. Ñîãëàñ-

íî ïåðâîìó â ðåíî- è êàðäèîïðîòåêöèè ïðè ÕÁÏ â

êà÷åñòâå ïðåïàðàòîâ ïåðâîãî ðÿäà äîëæíû èñïîëü-

çîâàòüñÿ èÀÏÔ, à ÁÐÀ ìîãóò ïðèìåíÿòüñÿ òîëüêî

ïðè íåäîñòàòî÷íîé ýôôåêòèâíîñòè èíãèáèòîðîâ

àíãèîòåíçèí I-ïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà â êà÷å-

ñòâå àëüòåðíàòèâû èëè â êîìáèíàöèè ñ íèìè. Âòî-

ðîé ðàññìàòðèâàåò îáà âèäà ïðåïàðàòà, êàê ðàâíî-

ïðàâíûå è âûáîð ïðèìåíåíèÿ òîãî èëè èíîãî èç íèõ

â êà÷åñòâå ñðåäñòâà ïåðâîé ëèíèè îñòàåòñÿ çà ëå-

÷àùèì âðà÷îì. Êðîìå òîãî, íàêîïëåíî äîñòàòî÷-

íî ìíîãî äàííûõ, óêàçûâàþùèå íà òî, ÷òî ñî÷å-

òàííîå ïðèìåíåíèå èÀÏÔ è ÁÐÀ ìîæåò îêàçàòüñÿ

áîëåå ýôôåêòèâíûì, ÷åì ïðèìåíåíèå ïðåäñòàâè-

òåëåé ýòèõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ãðóïï ïî îòäåëüíî-

ñòè [115].

èÀÏÔ è (èëè) ÁÐÀ ñëåäóåò íàçíà÷àòü âñåì

áîëüíûì íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ðàçâèòèÿ ïîäàâëÿþ-

ùåãî áîëüøèíñòâà íåôðîïàòèé ïðè íàëè÷èè ÌÀÓ

èëè ïðîòåèíóðèè ïðè ëþáîì óðîâíå ÀÄ, ïîñêîëüêó

îíè îêàçûâàþò ðåíîïðîòåêòèâíîå äåéñòâèå âíå çà-

âèñèìîñòè îò ñèñòåìíîãî ãèïîòåíçèâíîãî ýôôåê-

òà. Òåì íå ìåíåå, åñëè óðîâåíü ÀÄ íà ôîíå èõ ïðè-

ìåíåíèÿ íå äîñòèãàåò îïòèìàëüíîãî (<130/80 ìì

ðò. ñò. – ñì. âûøå), íåîáõîäèìî ïðèñîåäèíåíèå ãè-

ïîòåíçèâíûõ ñðåäñòâ äðóãèõ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ

ãðóïï. Êëèíè÷åñêèì ïðåäèêòîðîì ýôôåêòèâíîñòè

ðåíîïðîòåêòèâíîãî äåéñòâèÿ ïðåïàðàòîâ ÿâëÿåòñÿ

÷àñòè÷íàÿ (<2,5 ã/ñóò) èëè ïîëíàÿ (<0,5 ã/ñóò) ðå-

ìèññèÿ ïðîòåèíóðèè ÷åðåç íåñêîëüêî íåäåëü èëè

ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà ïðèåìà ìåäèêàìåíòîâ. Ïðè

íàëè÷èè èçáûòî÷íîãî âåñà (èíäåêñ ìàññû òåëà >27

êã/ì2) íåîáõîäèìî äîáèòüñÿ ñíèæåíèÿ ìàññû òåëà,

÷òî óñèëèâàåò àíòèïðîòåèíóðè÷åñêèé ýôôåêò ïðå-

ïàðàòîâ. Â 3 è 4 ñò. ÕÁÏ íàçíà÷åíèå èíãèáèòîðîâ

ÀÏÔ ñëåäóåò ïðîâîäèòü íà ôîíå ìàëîáåëêîâîé

äèåòû: 0,8-0,7-0,6 ã/êã ìàññû òåëà, ÷òî óâåëè÷èâà-

åò àíòèïðîòåèíóðè÷åñêèé (ðåíîïðîòåêòèâíûé) ýô-

ôåêò èÀÏÔ, ïðè ýòîì íåîáõîäèì êîíòðîëü çà ñî-

ñòîÿíèåì íóòðèöèîííîãî ñòàòóñà áîëüíîãî, ÷òîáû

íå äîïóñòèòü ïîòåðè ìûøå÷íîé ìàññû.

Ïðè íåäîñòàòî÷íîì àíòèïðîòåèíóðè÷åñêîì

Рис. 2. «Треугольник» антигипертензивной терапии при ХБП.
н�БКК – недигидропиридиновые блокаторы кальциевых
каналов; * – при ХБП 1,2 – тиазидовый диуретик, при ХБП
3А ст. – тиазидовый или петлевой диуретик, при ХБП 3Б и 4
ст – петлевой диуретик,** – при сопутствующей доброкаче�
ственной гиперплазии предстательной железы замена на
α

1
�блокатор, при наличии ИБС – замена на β�блокатор.
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ýôôåêòå ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíà êîìáèíàöèÿ

èÀÏÔ è ÁÐÀ èëè äîïîëíåíèå èÀÏÔ í-ÁÊÊ.

Ðåêîìåíäàöèÿ 4.2.4

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ öåëåñîîáðàçíà ðàííÿÿ

êîððåêöèÿ ìåòàáîëè÷åñêèõ íàðóøåíèé, ñâÿçàí-

íûõ ñ ðåíàëüíîé äèñôóíêöèåé.

Êîììåíòàðèé

Ñðåäè ïîäõîäîâ ê êîððåêöèè ìåòàáîëè÷åñêèõ

íàðóøåíèé, â íàñòîÿùåå âðåìÿ îïðåäåëåííîå çíà-

÷åíèå ìîãóò èìåòü ëå÷åáíîå ïèòàíèå, êîððåêöèÿ

äèñëèïîïðîòåèäåìèè, àíåìèè, íàðóøåíèé êàëü-

öèé-ôîñôîðíîãî ãîìåîñòàçà.

 Îäíèì èç ïîäõîäîâ, èìåþùèì îïðåäåëåííûå

äîêàçàòåëüñòâà â ïëàíå çàìåäëåíèÿ ïðîãðåññèðî-

âàíèÿ ÕÁÏ è ïðîôèëàêòèêè ðÿäà ìåòàáîëè÷åñêèõ

îñëîæíåíèé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ÿâëÿåòñÿ

ëå÷åáíîå ïèòàíèå (ËÏ). Â ðåàëüíîé ïðàêòèêå ëå-

÷åíèÿ áîëüíûõ â äîäèàëèçíûõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ èñïîëü-

çóåòñÿ äîâîëüíî ìíîãî âàðèàíòîâ äèåòè÷åñêèõ

ïðåäïèñàíèé, ñâÿçàííûõ ñ îãðàíè÷åíèåì ïîñòóïëå-

íèÿ áåëêà ñ ïèùåé. Îäíàêî ðåçóëüòàòû ïðèìåíåíèÿ

ìàëîáåëêîâûõ äèåò (0,6–0,8–1,0 ã áåëêà/êã ìàññû

òåëà/ñóò) â ïëàíå çàìåäëåíèÿ ïðîãðåññèðîâàíèÿ

ÕÁÏ îêàçàëèñü íåîäíîçíà÷íûìè [116–120].

C äðóãîé ñòîðîíû åñòü íåìàëî ñâèäåòåëüñòâ

òîãî, ÷òî âêëþ÷åíèå â ÌÁÄ ñìåñè ýññåíöèàëüíûõ

àìèíîêèñëîò è èõ êåòîàíàëîãîâ («êåòîñòåðèë») ïðè-

âîäèò ê çàìåäëåíèþ ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ [121–

123]. Íàêîíåö, îïûò ìíîãîëåòíåãî èñïîëüçîâàíèÿ

ÌÁÄ ñ âêëþ÷åíèåì ñîåâîãî èçîëÿòà SUPRO 760

(0,3–0,4 ã áåëêà/ êã/ÈÌÒ/ñóò íà îñíîâå îáû÷íûõ

ïðîäóêòîâ ïèòàíèÿ ïëþñ ñîåâûé èçîëÿò èç ðàñ÷å-

òà 0,3–0,2 ã áåëêà/êã/ÈÌÒ/ñóò), ñâèäåòåëüñòâóåò

î òîì, ÷òî òàêèå ðàöèîíû ìîãóò çàìåäëèòü ïðî-

ãðåññèðîâàíèå ÕÁÏ, ïî êðàéíåé ìåðå, ó ÷àñòè áîëü-

íûõ [86].

Êîððåêöèÿ àíåìèè. Êàê óæå óêàçûâàëîñü

âûøå, àíåìèÿ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç íåçàâèñèìûõ

ôàêòîðîâ ïðîãðåññèðîâàíèÿ ÕÁÏ è ðàçâèòèÿ êàð-

äèîâàñêóëÿðíûõ îñëîæíåíèé ïðè äàííîì ñîñòîÿ-

íèè. Íàêîíåö, óðîâåíü ãåìîãëîáèíà â çíà÷èòåëüíîé

ìåðå îïðåäåëÿåò ïðîãíîç ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ óæå

ïîëó÷àþùèõ ÇÏÒ. Â ñâÿçè ñ ýòèì âîçíèêëî âïîëíå

îáîñíîâàííîå ïðåäïîëîæåíèå î öåëåñîîáðàçíîñòè

íà÷àëà êîððåêöèè àíåìèè íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ.

Îäíàêî ñëåäóåò èìåòü â âèäó, ÷òî ðåçóëüòàòû ìàñ-

øòàáíûõ ðàçðàáîòîê (CHOIR, CREATE è ðÿäà

äðóãèõ) ïðèâåëè ñêîðåå ê ïðîòèâîïîëîæíîìó âû-

âîäó [124–126]. Ïîýòîìó êîððåêöèþ àíåìèè â 1–4

ñò. ÕÁÏ ñëåäóåò ïðîâîäèòü ñòðîãî ïî ïîêàçàíèÿì

â ñîîòâåòñòâèè ñ Íàöèîíàëüíûìè Ðåêîìåíäàöèÿ-

ìè ïî êîððåêöèè ïî÷å÷íîé àíåìèè [127].

Êîððåêöèÿ äèñëèïèäåìèè. Öåëåñîîáðàçíîñòü

ïðèìåíåíèÿ ãèïîëèïèäåìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ ó

áîëüíûõ ÕÁÏ îïðåäåëÿåòñÿ íåîáõîäèìîñòüþ çà-

ìåäëåíèÿ àòåðîãåíåçà è ïðîãðåññèðîâàíèÿ ïî÷å÷-

íîãî ôèáðîçà. Â ýòèõ ñëó÷àÿõ âîïðîñ î íàçíà÷åíèè

ãèïîëèïèäåìè÷åñêîé òåðàïèè, è â ÷àñòíîñòè ñòà-

òèíîâ, êàê íàèáîëåå ýôôåêòèâíûõ è áåçîïàñíûõ

ïðåïàðàòîâ, äîëæåí ðåøàòüñÿ ïîëîæèòåëüíî [128].

Êîððåêöèÿ íàðóøåíèé êàëüöèé-ôîñôîðíîãî

ãîìåîñòàçà. Íàðóøåíèÿ ãîìåîñòàçà êàëüöèÿ è

ôîñôîðà è ïðîÿâëåíèÿ âòîðè÷íîãî ãèïåðïàðàòèðå-

îçà ïðîãðåññèðóþò ïî ìåðå ñíèæåíèÿ ÑÊÔ. Ïðè

ýòîì êðèòè÷åñêèì çíà÷åíèåì ÑÊÔ, ïðè êîòîðîì

íà÷èíàåò íàáëþäàòüñÿ ïîäàâëåíèå àêòèâíîñòè 1α-

ãèäðîêñèëàçû â ïî÷êàõ, ïîâûøåíèå ñûâîðîòî÷íîé

êîíöåíòðàöèè íåîðãàíè÷åñêîãî ôîñôîðà, óìåíüøå-

íèå êîíöåíòðàöèè êàëüöèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè è íà-

ðàñòàíèå óðîâíÿ ÏÒÃ ñ÷èòàåòñÿ 60 ìë/ìèí/1,73ì2.

Ýòè èçìåíåíèÿ íå òîëüêî âûçûâàþò ðàçâèòèå îñ-

òåîäèñòðîôèè, íî è ñïîñîáñòâóþò êàëüöèôèêàöèè

ñîñóäîâ è ìÿãêèõ òêàíåé è óâåëè÷èâàþò óðîâåíü

êàðäèîâàñêóëÿðíîé çàáîëåâàåìîñòè è ñìåðòíîñòè

íà áîëåå ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ÕÁÏ [95]. Îäíàêî äîêà-

çàòåëüñòâà ýôôåêòèâíîñòè ïðîôèëàêòèêè íàðóøå-

íèé êàëüöèé-ôîñôîðíîãî ãîìåîñòàçà íà ðàííèõ ñòà-

äèÿõ ÕÁÏ ïîêà îãðàíè÷åíû. Öåëåñîîáðàçíûì ñ÷è-

òàåòñÿ ïðîâåäåíèå òàêèõ ìåðîïðèÿòèé â 4-5 ñò.

ÕÁÏ [129].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Íàêîïëåííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè ñâåäåíèÿ

îäíîçíà÷íî ïîäòâåðæäàþò, ÷òî ïðîáëåìà ÕÁÏ

âåñüìà àêòóàëüíà íå òîëüêî äëÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ

è ìåäèöèíû, íî è äëÿ îáùåñòâà â öåëîì. Íåñìîò-

ðÿ íà òî, ÷òî ñóùåñòâóþùàÿ êîíöåïòóàëüíàÿ ìî-

äåëü íå ñâîáîäíà îò ðÿäà âíóòðåííèõ ïðîòèâîðå-

÷èé è ìíîãèå åå àñïåêòû íóæäàþòñÿ â óòî÷íåíèè,

íåîáõîäèìîñòü âíåäðåíèÿ êîíöåïöèè ÕÁÏ â ïðàê-

òèêó îòå÷åñòâåííîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ íå âûçûâàåò

ñîìíåíèé. Òîëüêî íà òàêîé îñíîâå ìîæíî äîáèòüñÿ

ñíèæåíèÿ îáùåé è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñìåðòíîñòè

è óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íàñåëåíèÿ,

à òàêæå óìåíüøåíèÿ ðàñõîäîâ íà ãîñïèòàëüíîå

ëå÷åíèå ïàöèåíòîâ ñ ïî÷å÷íîé ïàòîëîãèåé è

ïðîâåäåíèå çàìåñòèòåëüíîé ïî÷å÷íîé òåðàïèè.

Ñëåäóåò ïðèçíàòü öåëåñîîáðàçíûì â áóäóùåì

ðàçðàáîòêó Íàöèîíàëüíûõ Ðåêîìåíäàöèé ïî êîíê-

ðåòíûì àñïåêòàì âåäåíèÿ ïàöèåíòîâ ñ ÕÁÏ íà

ðàçíûõ åå ñòàäèÿõ, êàê ýòî áûëî ñäåëàíî ðàíåå â

îòíîøåíèè ïî÷å÷íîé àíåìèè [127].
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ГЕОРГ ГАНТЕР – ОСНОВОПОЛОЖНИК ПЕРИТОНЕАЛЬНОГО ДИАЛИЗА

D. Paskalev, M. Lazarova

GEORG GANTER A FATHER OF PERITONEAL DIALYSIS
1 Клиника нефрологии и диализа университетской больницы «Св. Марина» Медицинского университета им. проф. П. Стоянова, Варна,
Болгария

РЕФЕРАТ
В 1861 году Томас Грэхэм впервые ввел термин «диализ»,описывающий процесс разделения веществ в растворе посред�
ством полупроницаемой мембраны. Между 1912�1914 годами Дж.Абель, Л.Роунтри и Б.Тернер в Балтиморе (США) созда�
ли первую модель аппарата «искусственная почка», состоящую из нескольких, сделанных вручную из коллодия, трубок,
служивших полупроницаемой мембраной. В этой экспериментальной модели кровь животного циркулировала по экстра�
корпоральной системе под действием изгоняющей силы сердца. В Германии как Г.Нехелес (Гамбург), так и Г.Хаас (Гиссен)
построили аппараты для гемодиализа с целью удаления из крови уремических токсинов. Аппарат Нехелеса состоял из
трубчатой системы, сделанной из брюшины овцы. Хаас сконструировал свой диализатор из коллодийных трубок. Все
вышеперечисленные авторы использовали гирудин в качестве антикоагулянта. Георг Гантер (Вюрцбург) представил аль�
тернативную модель, в которой предложил использовать брюшину как обширную по площади эндогенную мембрану.
Между 1922–23 гг. он создал серию экспериментов на животных моделях с лигированными мочеточниками, в которых
показал, что однократные или повторяющиеся инстилляции физиологического раствора NaCl в брюшную полость снижа�
ют как симптомы уремии, так и уровень продуктов азотистого обмена в крови. Новый метод был использован у двух
пациентов, в обоих случаях в варианте единичной инстилляции диализного раствора: у женщины с острой уремией
вследствие билатеральной окклюзии мочеточников раком матки и у пациента в диабетической коме. В 1923 году Г.Гантер
опубликовал свой классический труд «Ueber die Beseitigung giftiger Stoffe aus dem Blute durch Dialyse» («Об удалении
токсинов из крови методом диализа»).

Ключевые слова: перитонеальный диализ, гемодиализ, Георг Гантер.

ABSTRACT
In 1861, Thomas Graham introduced the term «dialysis» to describe the separation of substances across semi�permeable
membranes. Between 1912�14, J. Abel, L. Rowntree and B. Turner in Baltimore (USA) created the first «artificial kidney» consisting
of several handmade tubes of collodion which served as semi�permeable membrane. The blood of the experimental animal
circulated through the extracorporal system using the force of the heart. In Germany, both H.Necheles (Hamburg) and G.Haas
(Giessen) built haemodialysis devices with the purpose to remove the uremic toxins from the blood. The apparatus of Necheles
consisted of a tube system made of sheep peritoneum. Haas constructed his dialyzer from collodion tubes. All of above
mentioned authors used hirudin as an anticoagulant. Georg Ganter (Wurzburg) proposed an alternative mode suggesting the use
of peritoneum as an especially large endogeneous membrane. Between 1922�23, he performed serial experiments on ureter�
ligated guinea�pigs and rabbits. Ganter was able to demonstrate that the single or repeated instillation of physiological NaCl
solution in the abdominal cavity improved both the uremic symptoms and the blood urea nitrogen level. In two patients the new
method was implemented only in the form of a single fluid instillation: in a female patient with acute uremia as a consequence of
bilateral ureter occlusion due to uterus carcinoma, and in a patient with a diabetic coma. In 1923, G.Ganter published his classical
paper «Ueber die Beseitigung giftiger Stoffe aus dem Blute durch Dialyse» («About the removal of toxins from the blood through
dialysis»).

Key words: peritoneal dialysis, hemodialysis, Georg Ganter.

Ãåîðã Ãàíòåð – îñíîâîïîëîæíèê ïåðèòî-

íåàëüíîãî äèàëèçà. Â 2008 ãîäó èñïîëíÿåòñÿ 85

ëåò ñ ìîìåíòà ïóáëèêàöèè êëàññè÷åñêîé ðàáîòû

«Îá óäàëåíèè òîêñèíîâ èç êðîâè ìåòîäîì äèàëè-

çà», àâòîð êîòîðîé – íåìåöêèé âðà÷ è ó÷åíûé Ãå-

îðã Ãàíòåð [1] (ðèñ. 1). Â ñâîåé ðàáîòå Ãàíòåð èç-

ëîæèë îñíîâû ñîâðåìåííîãî ïåðèòîíåàëüíîãî äè-

àëèçà. Íà íàñòîÿùèé ìîìåíò èñòîðèÿ äèàëèçà

íàñ÷èòûâàåò áîëåå 60 ëåò.

Ïðåäøåñòâåííèêè è ñîâðåìåííèêè. Àíðè

Æîàêåí Ðåíå Äþòðîøå (1776–1847), ôðàíöóçñêèé

âðà÷, áûë ïåðâûì, êòî ñòàë ïîñëåäîâàòåëüíî èçó-

÷àòü òðàíñïîðò âîäû ÷åðåç áèîëîãè÷åñêèå ìåìá-

ðàíû. Îí âïåðâûå ââåë òåðìèí «îñìîñ» äëÿ îïè-

ñàíèÿ äâèæåíèÿ âîäû ÷åðåç ïîëóïðîíèöàåìóþ ìåì-

áðàíó ïî ãðàäèåíòó êîíöåíòðàöèè, à òàêæå èçìåðÿë

äàâëåíèå æèäêîñòè, íàçâàâ åãî «îñìîòè÷åñêèì».

Êðîìå òîãî, Äþòðîøå ïðåäïîëîæèë òàêæå, ÷òî

ìî÷à ïðîäóöèðóåòñÿ ïî÷êàìè ïîñðåäñòâîì õèìè-

÷åñêîé ôèëüòðàöèè [2] çà 14 ëåò äî ïóáëèêàöèè
Lazarova M. tel: +359 52 306177; mobile: +359 889 643155

E-mail: millena07@abv.bg
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êëàññè÷åñêîé ðàáîòû ïî îïèñàíèþ ãëîìåðóëÿðíîé

ôèëüòðàöèè âåëèêèì íåìåöêèì ôèçèîëîãîì Êàðëîì

Ôðèäðèõîì Ëþäâèãîì (1816–1895) [3]. Øîòëàíä-

ñêèé õèìèê Òîìàñ Ãðýõýì (1805–1869) ïðîäîëæèë

îïûòû Äþòðîøå ñ îñìîòè÷åñêèì äàâëåíèåì. Îí

áûë ïåðâûì, êòî îïèñàë äâèæåíèå (äèôôóçèþ) ðàç-

ëè÷íûõ ñîëüâåíòîâ ÷åðåç ïîëóïðîíèöàåìóþ ìåì-

áðàíó – æèðîíåïðîíèöàåìóþ áóìàãó è äð. è â 1854

ãîäó íàçâàë ýòîò ôåíîìåí «äèàëèç» (îò ãðå÷åñêîãî

«dialysis» – ðàçäåëåíèå). Äèàëèçèðóÿ ìî÷ó ÷åëîâå-

êà, îí óñòàíîâèë, ÷òî êîìïîíåíòû ìî÷è ïåðåìå-

ùàþòñÿ ÷åðåç ìåìáðàíó è ïðåäëîæèë èñïîëüçî-

âàòü ýòîò ìåòîä â ìåäèöèíå [2, 4]. Íà ïðîòÿæåíèè

1912–1914 ãã. â ìåäèöèíñêîé ëèòåðàòóðå ñòàëè ïî-

ÿâëÿòüñÿ èíòåðåñíûå ñîîáùåíèÿ àìåðèêàíñêèõ

ó÷åíûõ Äæîíà Àáåëÿ, Ëåîíàðäà Ðîóíòðè è Áåíä-

æàìèíà Òåðíåðà, ðàáîòàâøèõ â ëàáîðàòîðèè ôàð-

ìàêîëîãèè Óíèâåðñèòåòà Äæîíà Õîïêèíñà â Áàë-

òèìîðå. Àâòîðû ñîîáùàëè: «…ìû ðàçðàáîòàëè

ìåòîä, êîòîðûé ïîçâîëÿåò ïîäâåðãíóòü êðîâü æè-

âîãî æèâîòíîãî äèàëèçó âíå îðãàíèçìà, è âåðíóòü

îáðàòíî â öèðêóëÿöèþ, áåç êîíòàêòà ñ âîçäóõîì,

èíôåêöèåé èëè êàêîé-ëèáî äðóãîé àëüòåðàöèåé,

ïðåäñòàâëÿþùåé îïàñíîñòü äëÿ æèçíè» [5]. Àáåëü

è ãðóïïà íàçâàëè ýòîò ìåòîä «âèâèäèôôóçèåé», à

àïïàðàò, ñêîíñòðóèðîâàííûé èìè äëÿ î÷èùåíèÿ

êðîâè, «èñêóññòâåííîé ïî÷êîé». Ñîçäàííàÿ àìåðè-

êàíñêèìè ó÷åíûìè «Èñêóññòâåííàÿ ïî÷êà» ñîñòî-

ÿëà èç òðåõ ïàðàëëåëüíûõ òðóáîê, ñäåëàííûõ âðó÷-

íóþ èç êîëëîäèÿ – âåùåñòâà, ñèíòåçèðîâàííîãî â

1833 ãîäó ôðàíöóçñêèì õèìèêîì H. Branconnot.

Òðóáêè 20–50 ñì äëèíîé è 6–8 ìì â äèàìåòðå áûëè

çàêëþ÷åíû â ñòåêëÿííûé öèëèíäð, çàïîëíåííûé

ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì. Êðîâü ëàáîðàòîðíî-

ãî æèâîòíîãî ïîä äåéñòâèåì àðòåðèàëüíîãî äàâ-

ëåíèÿ ïðîõîäèëà ïî òðóáêàì è ïîäâåðãàëàñü äèà-

ëèçó ÷åðåç èõ ïîëóïðîíèöàåìûå ñòåíêè. Â êà÷å-

ñòâå àíòèêîàãóëÿíòà áûë èñïîëüçîâàí ãèðóäèí,

ïðèãîòîâëåííûé èç ãîëîâîê ïèÿâîê [5].

Ïî÷òè â òî æå ñàìîå âðåìÿ (1914–1916 ãã.) â

Ãèññåíå (Ãåðìàíèÿ) Ãåîðã Õààñ (1886–1971) ïðî-

âîäèë ýêñïåðèìåíòû ïî ãåìîäèàëèçó íà ñîáàêàõ,

èñïîëüçóÿ àíàëîãè÷íûé àïïàðàò. Ê ñîæàëåíèþ, ýòè

ýêñïåðèìåíòû áûëè îñòàíîâëåíû ïî ïðè÷èíå èñ-

ïîëüçîâàíèÿ ïëîõî î÷èùåííîãî è òîêñè÷íîãî ãèðó-

äèíà, âûçûâàâøåãî ôàòàëüíûå êðîâîèçëèÿíèÿ âî

âíóòðåííèå îðãàíû æèâîòíûõ. Ïîçæå Õààñ ñôîð-

ìóëèðîâàë òðåáîâàíèÿ ê ìåìáðàíå äëÿ ãåìîäèà-

ëèçà: «ìåìáðàíà äîëæíà áûòü êàê ìîæíî áîëåå

ïðîíèöàåìîé äëÿ äèàëèçíûõ ñóáñòàíöèé, è ñêîðîñòü

ïàññàæà ýòèõ ñóáñòàíöèé äîëæíà áûòü êàê ìîæíî

áîëåå âûñîêîé äëÿ íàèáîëüøåãî èõ êîëè÷åñòâà,

ó÷èòûâàÿ ëèìèòèðîâàííîå äëÿ æèâûõ ñóùåñòâ

äèàëèçíîå âðåìÿ» [6].

Áóäó÷è îñâåäîìëåííûì î ðàáîòàõ Õààñà, à òàê-

æå Àáåëÿ è åãî ãðóïïû, Ãåîðã Ãàíòåð ïðåäñòàâèë

ñîâåðøåííî èíîé ïîäõîä. Îí ïðåäëîæèë âûïîëíÿòü

äèàëèç íå ýêñòðàêîðïîðàëüíî ïîñðåäñòâîì «èñêóñ-

ñòâåííîé ïî÷êè», à ñ èñïîëüçîâàíèåì áðþøíîé

ïîëîñòè â êà÷åñòâå ïîëóïðîíèöàåìîé ìåìáðàíû.

Â ñâîåé ñòàòüå îí ïèñàë: «ß èñïîëüçóþ áðþøèíó,

è, ñîîòâåòñòâåííî, ïëåâðó ïàöèåíòà â êà÷åñòâå äè-

àëèçíîé ìåìáðàíû». Êðîìå òîãî, îí îáðàùàë âíè-

ìàíèå íà áîëüøóþ ïëîùàäü ïîâåðõíîñòè ïåðèòî-

íåàëüíîé ìåìáðàíû, è âîçìîæíîñòè èçáåæàòü òåõ

òðóäíîñòåé, êîòîðûå âîçíèêàþò ïðè ïðîâåäåíèè

ýêñòðàêîðïîðàëüíîãî ãåìîäèàëèçà [1].

Áðþøèíà êàê åñòåñòâåííûé «äèàëèçà-

òîð». Èñòîðè÷åñêàÿ ñïðàâêà. Çàäîëãî äî òîãî,

êàê áðþøèíà áûëà ïðåäëîæåíà â êà÷åñòâå äèàëè-

çàòîðà, îíà ñëóæèëà ïðåäìåòîì èíòåðåñà äëÿ âðà-

÷åé â îòíîøåíèè ñâîèõ ôóíêöèé, à òàêæå âîçìîæ-

íîñòè ýâàêóàöèè àñöèòà ó ïàöèåíòîâ ñ ïàòîëîãèåé

ïå÷åíè è äðóãèìè çaáîëåâàíèÿìè. Â ñåðåäèíå XVIII

âåêà Êðèñòîôåð Óîððèê èç Òðóðî (Êîðíóýëë, Àíã-

ëèÿ) ýâàêóèðîâàë àñöèò ñ ïîìîùüþ òðîàêàðà ñ ïîñ-

ëåäóþùåé èíñòèëëÿöèåé êàãîðà è «Áðèñòîëüñêîé

âîäû» â ñîîòíîøåíèè 2:1. Âî âðåìÿ ýòîé ïðîöåäó-

ðû ó ïàöèåíòà âîçíèê êîëëàïñ, íî àñöèò áîëüøå íå

ðåöèäèâèðîâàë [2]. Ñòèâåí Ãåéëñ (1677–1761), èç-

âåñòíûé áëàãîäàðÿ ñâîèì èññëåäîâàíèÿì êðîâÿ-

íîãî äàâëåíèÿ, ïðåäëîæèë ïðîâîäèòü ýòó ìàíèïó-

ëÿöèþ ñ ïîìîùüþ äâóõ òðîàêàðîâ: îäèí äëÿ ýâàêó-

àöèè àñöèòè÷åñêîé æèäêîñòè è äðóãîé äëÿ

èíñòèëëÿöèè æèäêîñòè â áðþøíóþ ïîëîñòü äëÿ

ïðåäóïðåæäåíèÿ ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé â âèäå ñèí-

êîïå [2].

Ïîçæå, â 1862 ã., èçâåñòíûé íåìåöêèé ïàòîëîã

Ôðèäðèõ ôîí Ðåêëèíãõàóçåí (1833–1910) (ðèñ. 2)

èçó÷èë è äåòàëüíî îïèñàë àíàòîìèþ, ãèñòîëîãèþ,

ñïåöèôè÷åñêèå ôèçèîëîãè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè

áðþøèíû, îáðàùàÿ äîïîëíèòåëüíîå âíèìàíèå íà

ëèìôàòè÷åñêèé äðåíàæ [7]. Ðåêëèíãõàóçåí ðîäèë-

ñÿ 2 äåêàáðÿ 1833 ã. â Ãþòåðñëî, Âåñòôàëåí. Îí

íà÷àë èçó÷àòü ìåäèöèíó â Áîííå ñ 1852 ïî 1855 ãã.,

çàòåì â Âþðöáóðãå è Áåðëèíå, ãäå â 1855 ãîäó, â

âîçðàñòå 22 ëåò, îí ñòàíîâèòñÿ äèëîìèðîâàííûì

âðà÷îì. Çàòåì â òå÷åíèå òðåõ ñåìåñòðîâ îí èçó-

÷àåò ïàòîëîãè÷åñêóþ àíàòîìèþ ïîä ðóêîâîäñòâîì

Ðóäîëüôà Âèðõîâà. Åãî èñêëþ÷èòåëüíûå ñïîñîá-

Рис. 1. Классическая статья Г. Гантера.
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íîñòè âñêîðå áûëè çàìå÷åíû, è ñ 1858 ïî 1864 ãã.

îí ñòàíîâèòñÿ àññèñòåíòîì â Èíñòèòóòå ïàòîëî-

ãè÷åñêîé àíàòîìèè â Áåðëèíå, à çàòåì â 1865 ãîäó

ïîëó÷àåò äîëæíîñòü ïðîôåññîðà îðäèíàòóðû. Ðåê-

ëèíãàóçåí îäíèì èç ïåðâûõ äàë îïèñàíèå ãåìîõðî-

ìàòîçà è ââåë ýòîò òåðìèí â ìåäèöèíñêóþ ëèòåðà-

òóðó. Òàêæå íåìåöêèé ïàòîëîã èçâåñòåí áëàãîäàðÿ

îïèñàíèÿì åùå äâóõ çàáîëåâàíèé, êàæäîå èç êîòî-

ðûõ íàçâàíî áîëåçíüþ Ðåêëèíãõàóçåíà: ìíîæå-

ñòâåííûé íåéðîôèáðîìàòîç (1882), õàðàêòåðèçóþ-

ùèéñÿ íàëè÷èåì ìíîæåñòâåííûõ îïóõîëåé êîæè, àñ-

ñîöèèðîâàííûõ ñ ó÷àñòêàìè ïèãìåíòàöèè, è

ïàðàòèðåîèäíàÿ îñòåîäèñòðîôèÿ (1891) – äåãåíå-

ðàöèÿ êîñòíîé òêàíè, âûçâàííàÿ îïóõîëüþ ïàðàùè-

òîâèäíûõ æåëåç.

Ïîçæå, â 1876–1877 ãã., Ãåîðã Âåãíåð, ðàáîòàâ-

øèé â õèðóðãè÷åñêîé êëèíèêå â Áåðëèíå, ïîñòàâèë

ýêñïåðèìåíò íà ñîáàêàõ. Îí óñòàíîâèë, ÷òî ïîñëå

èíôóçèè â áðþøíóþ ïîëîñòü ãèïåðòîíè÷åñêîãî ðà-

ñòâîðà NaCl, ãëþêîçû è ãëèöåðèíà, îáúåì æèäêî-

ñòè óâåëè÷èâàåòñÿ ïðèáëèçèòåëüíî íà 8% îò âåñà

æèâîòíîãî. Â êîíöå XIX âåêà èçâåñòíûå àíãëèéñ-

êèå ôèçèîëîãè Ýðíåñò Ñòàðëèíã (1866–1927) è Àëü-

ôðåä Òàááè, ðàáîòàâøèå â òîò ïåðèîä â èçâåñòíîé

áîëüíèöå Ãàÿ â Ëîíäîíå, èçó÷àëè ïðîöåññû äèô-

ôóçèè ÷åðåç ïëåâðó è áðþøèíó ñîáàê ïîñëå èíúåê-

öèè â ïîëîñòü ðàñòâîðîâ ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöèé.

Îíè óñòàíîâèëè, ÷òî ðàñòâîðû ñ êîíöåíòðàöèåé

âûøå, ÷åì â êðîâè, âûòÿãèâàþò æèäêîñòü â àíàòî-

ìè÷åñêóþ ïîëîñòü, òîãäà êàê ïðè ââåäåíèè èçîòî-

íè÷åñêèõ ðàñòâîðîâ îáúåì æèäêîñòè íå ìåíÿëñÿ.

Àâòîðû óïîìèíàëè òàêæå, ÷òî êðóïíûå ìîëåêóëû

íåêîòîðûõ âåùåñòâ, òàêèõ êàê èíäèãîêàðìèí è

ìåòèëåíîâûé ñèíèé, òàêæå ïåðåìåùàëèñü ÷åðåç

ïåðèòîíåàëüíóþ ìåìáðàíó. Ïî÷òè îäíîâðåìåííî

ñ ýòèì ðóññêèé ó÷åíûé Â.Í.Îðëîâ, ðàáîòàâøèé â

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå, ó÷åíèê èçâåñòíîãî íåìåöêîãî

àíàòîìà Ìàðòèíà Õàéäåíõàéìà (1864–1949), äå-

ëàåò âàæíûé âûâîä î òîì, ÷òî òðàíñïîðò âîäû è

ñîëåé ÷åðåç ïåðèòîíåàëüíóþ ìåìáðàíó åñòü àê-

òèâíûé áèîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ [2].

Èñïîëüçîâàíèå ïåðèòîíåàëüíîé ïîâåðõíîñòè äëÿ

ðàçëè÷íûõ êëèíè÷åñêèõ íóæä àêòèâíî íà÷àëî ïðè-

ìåíÿòüñÿ âî âðåìÿ Ïåðâîé ìèðîâîé âîéíû. Àìå-

ðèêàíñêèå ïåäèàòðû Êåííåò Áëýêôàí è Êåííåò

Ìýêñåé, ðàáîòàâøèå â êëèíèêå Äæîíà Õîïêèíñà,

âûïîëíÿëè èíôóçèè âîäíî-ñîëåâûõ ðàñòâîðîâ â

áðþøíóþ ïîëîñòü äëÿ ëå÷åíèÿ îñòðîé äåãèäðàòà-

öèè ó äåòåé [2]. Ïîçæå ýòîò ìåòîä áûë âíåäðåí â

ïðàêòèêó â Ãåðìàíèè. Â êîðîòêîé ïóáëèêàöèè

«Ueber intraperitoneale Infusionen» «Îá èíòðàïåðè-

òîíåàëüíûõ èíôóçèÿõ», Ã.Âåâåðèíê èç ïåäèàòðè÷åñ-

êîé êëèíèêè Äþññåëüäîðôà ñîîáùèë î ïðîâåäåíèè

ïåðèòîíåàëüíîãî äèàëèçà â 72 ñëó÷àÿõ òÿæåëîé

èíòîêñèêàöèè, àòðîôèè è äèçåíòåðèè. Îí çàêëþ÷èë,

÷òî äàæå íåñìîòðÿ íà òÿæåëîå ñîñòîÿíèå ïàöèåí-

òà, îïàñíîñòü ïåðèòîíèòà î÷åíü íèçêà, åñëè ñîáëþ-

äàþòñÿ ïðàâèëà àñåïòèêè [8]. Ãàíòåð áûë îñâåäîì-

ëåí î ïóáëèêàöèÿõ ñâîåãî ñîîòå÷åñòâåííèêà, è ýòî

âäîõíîâèëî åãî íà ñîáñòâåííûå îïûòû.

Ïåðâûì, êòî ñòàë èçó÷àòü ïåðèòîíåàëüíóþ

ìåìáðàíó â êà÷åñòâå äèàëèçàòîðà, áûë àìåðèêàí-

ñêèé ó÷åíûé Òðåéñè Äæåêñîí Ïóòíàì (1894–1975),

ðàáîòàâøèé â óíèâåðñèòåòå Äæîíà Õîïêèíñà. Â

äåêàáðå 1922 ã. îí îïóáëèêîâàë ñâîþ ðóêîïèñü, íà-

çâàííóþ «Áðþøèíà êàê äèàëèçàòîð» [9]. Ñòàâÿ

ñâîè ýêñïåðèìåíòû, ãëàâíûì îáðàçîì íà êîøêàõ,

îí ñäåëàë âûâîä, ÷òî «öèðêóëèðóþùàÿ êðîâü ìî-

æåò áûòü ìíîãîêðàòíî äèàëèçèðîâàíà â îáìåí íà

èíäèôôåðåíòíóþ æèäêîñòü æèâîòíîãî, èñïîëüçóÿ

æèâóþ áðþøèíó æèâîòíîãî êàê ìåìáðàíó-äèàëè-

çàòîð».

Àâòîð ñîîáùèë òàêæå, ÷òî â äèàëèçèðîâàííîé

æèäêîñòè áûëè íàéäåíû ñëåäû áåëêîâ è ðàçëè÷íî-

ãî ðîäà êðèñòàëëîèäû, ïðåäñòàâëåííûå â êðîâè, òàê

æå êàê âåùåñòâà-èíäèêàòîðû, ââåäåííûå äîïîë-

íèòåëüíî, îáíàðóæèâàëèñü â êðîâîòîêå. Ñîãëàñíî

Ïóòíàìó, «ñêîðîñòü äèôôóçèè ðàçëè÷íûõ ìîëåêóë

÷åðåç áðþøèíó èìååò îáðàòíî ïðîïîðöèîíàëüíóþ

çàâèñèìîñòü ñ èõ ðàçìåðîì». Àâòîð ïîêàçàë, ÷òî

êîëëîèäû ïðàêòè÷åñêè íå ïåðåìåùàþòñÿ èç êðî-

âîòîêà â æèäêîñòü, ââåäåííóþ â áðþøíóþ ïîëîñòü.

Êîëëîèäû â ââåäåííîì ðàñòâîðå, íàïðîòèâ, ìîãóò

àáñîðáèðîâàòüñÿ èç ïîëîñòè áðþøèíû, õîòÿ íå òàê

áûñòðî, êàê êðèñòàëëîèäû [9].

Â 1923 ã. Ãåíðèõ Íåõåëåñ, ðàáîòàâøèé â Èí-

ñòèòóòå Ôèçèîëîãèè â Ãàìáóðãå, âûïîëíèë ãåìî-

äèàëèç íà ñîáàêàõ ñ äâóñòîðîííåé íåôðýêòîìèåé.

Îí èñïîëüçîâàë «èñêóññòâåííóþ ïî÷êó», ñêîíñò-

ðóèðîâàííóþ èç ïîñëåäîâàòåëüíîñòè òðóáîê, ñäå-

ëàííûõ èç áðþøèíû, ïîäãîòîâëåííóþ ïî ñïåöèàëü-

íîé òåõíîëîãèè. Òðóáêè áûëè ïîìåùåíû â òóáóñ ñ

Рис. 2. Friedrich Von
Recklinghausen

(1833–1910).



97

ISSN 1561�6274. Нефрология. 2008. Том 12. №2.

ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì. Êðîâü æèâîòíîãî

ïîñòóïàëà ïî òðóáêàì, è ïðîöåññ äèàëèçà îñóùå-

ñòâëÿëñÿ ÷åðåç èõ ïîëóïðîíèöàåìûå ìåìáðàíû.

Íåõåëåñ èñïîëüçîâàë ãèðóäèí êàê àíòèêîàãóëÿíò,

êàê è åãî ïðåäøåñòâåííèêè [10]. Ã. Ãàíòåð áûë õî-

ðîøî îñâåäîìëåí îá èñïûòàíèÿõ Íåõåëåñà, è óïî-

ìèíàë èõ â ñâîèõ ïóáëèêàöèÿõ.

Ãåîðã Ãàíòåð – îò ñëó÷àéíîãî íàáëþäåíèÿ

ê êëàññè÷åñêîìó ýêñïåðèìåíòó. Ãåîðã Ãàíòåð

(ðèñ. 3) ðîäèëñÿ 18 àïðåëÿ 1885 ã. â Óíòåðøîíìýò-

òåíâàãå (Õåññåí). Îí ïîëó÷èë âûñøåå îáðàçîâà-

íèå â Ààðàó (Øâåéöàðèÿ), ïîñëå ÷åãî óåõàë èçó-

÷àòü ìåäèöèíó â Ôðàéáóðãå è Ìþíõåíå (1906–

1910). Â 1910 ã. îí óñïåøíî âûäåðæàë

çàêëþ÷èòåëüíûå ãîñóäàðñòâåííûå ñåðòèôèêàöèîí-

íûå ýêçàìåíû, è â 1912 ã. áûë óæå «äîêòîðîì ôè-

ëîñîôèè è ìåäèöèíû» â Ìþíõåíå. Â òå÷åíèå

1907–1908 è 1910–1911 ãã. îí áûë àññèñòåíòîì íà

êàôåäðå ôèçèîëîãèè, à â 1912–1914 – ðàáîòàë äîê-

òîðîì è àññèñòåíòîì â êëèíèêå âíóòðåííèõ áîëåç-

íåé âî Ôðàéáóðãå. Ïîñëå îêîí÷àíèÿ Ïåðâîé ìèðî-

âîé âîéíû îí áûë äåìîáèëèçîâàí è íà÷àë ðàáîòàòü

ó èçâåñòíîãî òåðàïåâòà ïðîôåññîðà Ïîëà Ìîðàâè-

öà â Ãðåéôñâàëäå (1918–1921) [11]. Ïî èìåþùèì-

ñÿ äàííûì, èìåííî çäåñü, â 1918 ãîäó, îí âïåðâûå

ñäåëàë ïîïûòêó óìåíüøèòü ñèìïòîìû óðåìèè ó

ïàöèåíòà ñ õðîíè÷åñêèì íåôðèòîì, êîòîðûé èìåë

ïëåâðàëüíûå âûïîòû. Ãàíòåð ýâàêóèðîâàë ïðèáëè-

çèòåëüíî 750 ìë ïëåâðàëüíîé æèäêîñòè ÷åðåç ïðî-

êîë è íåìåäëåííî ââåë ÷åðåç èãëó òî æå ñàìîå êî-

ëè÷åñòâî ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà. Âñêîðå ïîñ-

ëå ýòîãî íàáëþäàëñÿ êîðîòêèé êëèíè÷åñêèé ýôôåêò

– èñ÷åçëè ãîëîâíàÿ áîëü è ðâîòà, çíà÷èìî óìåíü-

øèëîñü îðòîïíîý. Ïàöèåíò áûë âûïèñàí, è ÷åðåç

íåñêîëüêî äíåé óìåð îò óðåìèè, íî êëèíèöèñò Ãàí-

òåð ïîä÷åðêíóë: «Íåñìîòðÿ íà íåáëàãîïðèÿòíûé

èñõîä, îïðåäåëåííî ñîçäàåòñÿ âïå÷àòëåíèå, ÷òî

ìàíèïóëÿöèÿ ñóùåñòâåííî óëó÷øèëà ñîñòîÿíèå

ïàöèåíòà» [1], Ýòî êëèíè÷åñêîå íàáëþäåíèå ïðè-

âåëî åãî ê ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ýêñïåðèìåíòîâ íà

êðîëèêàõ è ìîðñêèõ ñâèíêàõ. Îíè áûëè ñäåëàíû â

Âþðöáóðãå, ãäå îí ðàáîòàë, ïîä ðóêîâîäñòâîì ïðî-

ôåññîðà Ìîðàâèöà. Ìåòîäèêà ðàáîòû Ãàíòåðà çàê-

ëþ÷àëàñü â ñëåäóþùåì: âûïîëíÿëîñü äâóñòîðîí-

íåå ëèãèðîâàíèå ìî÷åòî÷íèêîâ, òåì ñàìûì äîñ-

òèãàëîñü ñîñòîÿíèå óðåìèè, â êîòîðîì æèâîòíûå

ñòàíîâèëèñü àïàòè÷íû, íåïîäâèæíî ëåæàëè â êëåò-

êàõ, îòêàçûâàëèñü îò åäû, õàðàêòåð äûõàíèÿ áûë

ãëóáîêèì è çàòðóäíåííûì. Ïîñëå ýòîãî âûïîëíÿ-

ëàñü âíóòðèáðþøèííàÿ èíúåêöèÿ ôèçèîëîãè÷åñêî-

ãî ðàñòâîðà. Ïåðâîíà÷àëüíî èñïîëüçîâàëàñü îáû÷-

íàÿ èãëà, ïîçæå åå çàìåíèëè äðåíàæíîé òðóáêîé.

Ãàíòåð çàìåòèë, ÷òî âñêîðå ïîñëå âëèâàíèÿ îòìå-

÷àåòñÿ óëó÷øåíèå ñîñòîÿíèÿ, äûõàíèå ñòàíîâèëîñü

áîëåå ôèçèîëîãè÷íûì, æèâîòíûå ìîãëè âñòàâàòü

è ïðèíèìàòü ïèùó.

×àñû ñïóñòÿ óðåìè÷åñêèå ñèìïòîìû ïîÿâëÿ-

ëèñü ñíîâà, íî åñëè áðþøíàÿ ïîëîñòü îñâîáîæäà-

ëàñü è íàïîëíÿëàñü íîâûì ôèçèîëîãè÷åñêèì ðà-

ñòâîðîì, âíîâü íàñòóïàëî âðåìåííîå óëó÷øåíèå.

Êðîìå ýòîãî, Ãàíòåð òàêæå ðåãèñòðèðîâàë, ÷òî

ïîñëå âëèâàíèÿ ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà, êîëè-

÷åñòâî îñòàòî÷íîãî àçîòà êðîâè óìåíüøàëîñü èëè

ïî êðàéíåé ìåðå óìåíüøàëèñü òåìïû ïðèðîñòà

àçîòåìèè [1].

Â ñâîåé ïóáëèêàöèè Ãàíòåð îïèñàë ïåðâîå ïðè-

ìåíåíèå íîâîãî ìåòîäà ó äâóõ ïàöèåíòîâ. Â ïåð-

âîì êëèíè÷åñêîì ñëó÷àå, ïîõîæåì íà ýêñïåðèìåí-

òàëüíóþ ìîäåëü ñ ëèãèðîâàííûìè ìî÷åòî÷íèêà-

ìè, – ýòî áûëà æåíùèíà ñ îñòðîé óðåìèåé,

îáóñëîâëåííîé îêêëþçèåé ìî÷åòî÷íèêîâ ðàêîì

ìàòêè. Ãàíòåð îñóùåñòâèë èíôóçèþ 1,5 ë ôèçèîëî-

ãè÷åñêîãî ðàñòâîðà â áðþøíóþ ïîëîñòü. Àâòîð

«áûë âïå÷àòëåí» ÷òî, íåñìîòðÿ íà ïëîõîé ïðîãíîç

quo ad vitam, âûïîëíåííàÿ ïðîöåäóðà òàê èëè èíà-

÷å îòñðî÷èëà ëåòàëüíûé èñõîä. Âî âòîðîì ñëó÷àå

– ýòî áûë ïàöèåíò â äèàáåòè÷åñêîé êîìå. Ïîñëå

âëèâàíèÿ 3 ë ôèçèîëîãè÷åñêîãî ðàñòâîðà ñîñòîÿ-

íèå çíà÷èòåëüíî óëó÷øèëîñü, ïàöèåíò âíîâü ñòàë

êîíòàêòåí [1]. Íåñìîòðÿ íà íåáîëüøîé îïûò, Ãàí-

òåð áûë óáåæäåí, ÷òî ïåðèòîíåàëüíûé ìåòîä ëåã-

÷å è äîñòóïíåå, ÷åì ýêñòðàêîðïîðàëüíûé ãåìîäè-

àëèç Íåõåëåñà è Õààñà [1]. Ïîçæå Õåéññåð è Âåð-

äåð – êëèíè÷åñêèå õèðóðãè èç Áàçåëÿ ïðîäîëæèëè

åãî ýêñïåðèìåíòû íà æèâîòíûõ è ñôîðìóëèðîâàëè

ïîêàçàíèÿ äëÿ ïåðèòîíåàëüíîãî äèàëèçà â êëèíè-

÷åñêîé ïðàêòèêå. Ñîãëàñíî àâòîðàì, ïîêàçàíèÿìè

äëÿ ïåðèòîíåàëüíîãî äèàëèçà ÿâëÿëèñü: òÿæåëàÿ

àíóðèÿ, îáøèðíûå îæîãè ñ ýêñòðàðåíàëüíîé àçîòå-

ìèåé, îòðàâëåíèÿ è ðÿä äðóãèõ. Àâòîðû òàêæå ïîä-

÷åðêèâàëè ïðåèìóùåñòâî ìåòîäà â îòñóòñòâèè

íåîáõîäèìîñòè èñïîëüçîâàíèÿ àíòèêîàãóëÿíòà.

Рис. 3. Ganter,
Georg  (18.4.1885�

05.05.1940)
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Õåéññåð è Âåðäåð óêàçàëè íà ïðèîðèòåò Ãàíòåðà,

÷òî ñäåëàëî åãî ïèîíåðîì â îáëàñòè ïåðèòîíåàëü-

íîãî äèàëèçà [12].

Ðàáîòà ïðè íàöèñòñêîì ðåæèìå. Â 1926 ã.

Ãåîðã Ãàíòåð áûë èçáðàí íà äîïîëíèòåëüíóþ äîë-

æíîñòü ïðîôåññîðà âíóòðåííèõ áîëåçíåé è äèðåê-

òîðà ìíîãîïðîôèëüíîé êëèíèêè â Ðîñòîêå. Ñðåäè

äðóãèõ ïðåòåíäåíòîâ áûëè òàêèå èçâåñòíûå ëè÷-

íîñòè, êàê Frey, Burger, Nonnebruch è Veil. Òîãäà

âûáîðíûé êîìèòåò îöåíèë Ãàíòåðà êàê «ýêñòðàîð-

äèíàðíîãî ÷åëîâåêà, êîòîðûé ïîëíîñòüþ óäîâëåò-

âîðÿåò âñåì òðåáîâàíèÿì ê ó÷åíîìó áóäóùåãî».

Ãàíòåð ïëîäîòâîðíî ðàáîòàë è îñòàâèë çíà÷è-

òåëüíûé ñëåä â ðàçëè÷íûõ ðàçäåëàõ ìåäèöèíû

âíóòðåííèõ áîëåçíåé. Îí íàïèñàë 51 íàó÷íóþ ñòà-

òüþ ïî ïðîáëåìàì àíãèîëîãèè, ãàñòðîýíòåðîëîãèè

è êàðäèîëîãèè. Â îêòÿáðå 1934 ã. îí áûë èçáðàí íà

ïîñòîÿííóþ äîëæíîñòü ïðîôåññîðà êàôåäðû âíóò-

ðåííèõ áîëåçíåé â Ðîñòîêå [11,13]. Íàó÷íàÿ ðàáî-

òà Ãàíòåðà îñëîæíèëàñü ñ ïðèõîäîì íàöèñòîâ ê

âëàñòè â 1933. Ôîðìàëüíî îí èìåë àðèéñêîå ïðî-

èñõîæäåíèå, êðîìå òîãî â 1934 ã. îí ïîäïèñàë äåê-

ëàðàöèþ ëîÿëüíîñòè ê ðåæèìó. Ãàíòåð äåðæàëñÿ â

ñòîðîíå îò íàöèîíàë-ñîöèàëèñòîâ, è äàæå â êëèíè-

êå, êîãäà îí ãîñïèòàëèçèðîâàë äâóõ ïàöèåíòîâ ñ

åâðåéñêèì ïðîèñõîæäåíèåì, îí äåêëàðèðîâàë, ÷òî

«áóäåò ëå÷èòü êàæäîãî åâðåÿ òàê æå, êàê è ëþáîãî

äðóãîãî ÷åëîâåêà» [11,14]. Ðåàêöèÿ íà äåìîíñòðà-

öèþ ãóìàíèçìà ïîñëåäîâàëà íåçàìåäëèòåëüíî – è

â ïðåññå ðàçâåðíóëàñü æåñòîêàÿ êàìïàíèÿ, åãî íà-

çûâàëè «ein Unmensch» (íåäî÷åëîâåê). Òî÷êà

çðåíèÿ ðåêòîðà áûëà òàêîâà, ÷òî «äîëæåí áûòü

óäàëåí îò óíèâåðñèòåòà, ïîòîìó ÷òî îí – âíóòðåí-

íèé ïðîòèâíèê íàöèîíàë-ñîöèàëèçìà» [11] (êîïèÿ

îðèãèíàëà íàïå÷àòàííûé çàêàç óäàëåíèÿ Ãàíòåðà,

ðèñ. 4). Ãåîðã Ãàíòåð áûë óäàëåí èç Óíèâåðñèòåòà

31 ìàÿ 1937 ã., è åìó çàïðåòèëè çàíèìàòüñÿ ÷àñò-

íîé ïðàêòèêîé [11,13]. Âåëèêèé ó÷åíûé è ãóìàííûé

äîêòîð, ïîëîæèâøèé îñíîâó ïåðèòîíåàëüíîãî äèà-

ëèçà, óìåð îò ñåðäå÷íîãî ïðèñòóïà 5 ìàÿ 1940 ã.

[11,13]. Ñóùåñòâóåò òàêæå âåðñèÿ, ÷òî Ãàíòåð ïî-

êîí÷èë æèçíü ñàìîóáèéñòâîì, ÷òîáû èçáåæàòü îò-

ïðàâêè â êîíöåíòðàöèîííûé ëàãåðü [14]. Íåçàâèñè-

ìî îò ïðè÷èíû åãî ñìåðòè, Ãåðìàíèÿ ïîòåðÿëà âå-

ëèêîãî âðà÷à è ó÷åíîãî-íîâàòîðà. Òîëüêî íåñêîëüêî

ëåò ñïóñòÿ (1945) Äæåêîá Ôàéí, Ãîâàðä Ôðàíê è

Àðíîëüä Ñåëèãìàí îáðàòèëèñü ê «íåêîòîðûì ïðå-

æíèì íåìåöêèì ïóáëèêàöèÿì» è íà÷àëè èñïîëüçî-

âàòü ïåðèòîíåàëüíûé äèàëèç â êëèíè÷åñêîé ïðàê-

òèêå êàê ìåòîä ëå÷åíèÿ îñòðîé ïî÷å÷íîé íåäîñòà-

òî÷íîñòè [2,11].

Ïåðåâîä ñ àíãëèéñêîãî Å.À. Íèêèòèíà.

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1. Ganter G. Ueber die Beseitigung giftiger Stoffe aus
dem Blute durch Dialyse. Munch Med Wochenschr 1923;
50:1478�1480

2. Cameron JS. History of the treatment of renal failure by
dialysis. University press, Oxford, 2002; 44�60, 95�109

3. Ludwig C. Beirage zur Lehre vom Mechenismus der
Hernsecretion. Marburg, Elwert, 1843; 1�42

4. Vienken J, Dimantoglon M, Henne W, Nederlof B. Artificial
dialysis membranes: From concept to large�scale production.
Am J Nephrol 1999; 19:355�362

5. Abel J, Rowntree L, Turner B. On the removal of diffusible
substances from the circulating blood of living animals. J
PharmacolExp Ther 1914;  5: 275�316

6. Paskalev D. Georg Haas and the first haemodialysis on
a human being. Social Medicine 1999; 7(4): 39�41

7. Von Recklinghausen F. Zur Fettresorption. Virchows Arch
Path Anat 1863; 26: 172�208

8. Weverinck H. Uber intraperitoneale Infusionem. Deutsche
Med Wochenschr 1922; 47:1577�1578

9. Putnam TJ. The living peritoneum as a dialyzing
membrane. Am J Physiol 1922; 63: 548�565

10. Necheles H. Uber dialysieren des stromenden Blutes
am Labenden. Klein Wochenschr 1923; 27 (2):1257

11. Jung N. Georg Ganter (1885�1940)�ein Pionier der
Peritonealdialyse. Dt Gesundh Wesen 1983; 38(42):1662�1664

12. Heusser H, Werder H. Untersuchungen uber
Peritonealdialyse. Beitr zur klin Chirurgie 1927; 1(141): 38�49

13. Teschner M et al. Georg Ganter�a pioneer of peritoneal
dialysis and his tragic academic damise at the hand of the
Nazi regime. L Nephrol 2004; 3(17): 457�460

14. Klinkmann H. Historical overwiev of renal failure
therapy�A hamage to Nils Alwall. In: Terminal renal failure:
Therapeutic problems, possibilities, and potentials. Klinkmann
H, Smeby LC, eds, Karger, Basel etc., 1990;1�23

Ïîñòóïèëà â ðåäàêöèþ 09.01.2008 ã.

Ïðèíÿòà â ïå÷àòü 17.04.2008 ã.

Рис. 4. Копия распоряжения об удалении Г. Гантера из уни�
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Â ìîíîãðàôèè ïðîôåññîðîâ Àëòàéñêîãî ìåäè-

öèíñêîãî óíèâåðñèòåòà Â.Ì. Áðþõàíîâà, ß.Ô. Çâå-

ðåâà, Â.Â. Ëàìïàòîâà. «Àëüäîñòåðîí. Ôèçèîëîãèÿ,

ïàòîôèçèîëîãèÿ, êëèíè÷åñêîå ïðèìåíåíèå àíòàãî-

íèñòîâ» ïðåäïðèíÿòà óñïåøíàÿ ïîïûòêà ñèñòåìà-

òèçàöèè è àíàëèçà ñâåäåíèé, êàñàþùèõñÿ ìèíåðàë-

êîðòèêîèäíîãî ãîðîìîíà – àëüäîñòåðîíà. Â îòå÷å-

ñòâåííîé íàó÷íîé ëèòåðàòóðå ñòîëü äåòàëüíîãî

èçëîæåíèÿ äàííîé ïðîáëåìû äî íàñòîÿùåãî âðå-

ìåíè íå ñóùåñòâîâàëî. Àâòîðàì óäàëîñü ñ ñîâðå-

ìåííûõ ïîçèöèé îñâåòèòü íåêîòîðûå äåòàëè áèî-

ñèíòåçà àëüäîñòåðîíà, ïî-íîâîìó îöåíèòü ïðîáëå-

ìó ðåãóëÿöèè ýòîãî ïðîöåññà, à òàêæå ìåõàíèçìû

ãåíîìíîãî è íåãåíîìíîãî äåéñòâèÿ ãîðìîíà.

Íåñîìíåííûì ïîçèòèâíûì ìîìåíòîì äàííîé

ìîíîãðàôèè ÿâëÿåòñÿ àíàëèç ïàòîôèçèîëîãè÷åñêîé

ðîëè àëüäîñòåðîíà, ÷òî ïîçâîëÿåò ñ íîâûõ ïîçèöèé

âçãëÿíóòü íà ïàòîãåíåç ðÿäà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ

è ïî÷å÷íûõ çàáîëåâàíèé. Àâòîðàì óäàëîñü íå òîëü-

êî ïðîÿñíèòü âàæíîå çíà÷åíèå àëüäîñòåðîíà â ðàç-

âèòèè ýòèõ âàðèàíòîâ ïàòîëîãèè, íî è óáåäèòåëüíî

èíòåðïðåòèðîâàòü ìåõàíèçìû åãî ó÷àñòèÿ â òàêèõ

ïðîöåññàõ çà ñ÷åò âîçäåéñòâèÿ íà ìèíåðàëêîðòèêî-

èäíûå ðåöåïòîðû. Ïîñëåäíåå ïðåäïîëàãàåò íîâûå

âîçìîæíîñòè èõ ôàðìàêîëîãè÷åñêîé ðåãóëÿöèè, ÷òî

íàøëî îòðàæåíèå â ãëàâàõ ìîíîãðàôèè, êîòîðûå ïî-

ñâÿùåíû ïðèìåíåíèþ àíòàãîíèñòîâ àëüäîñòåðîíà

â êëèíè÷åñêîé êàðäèîëîãèè è íåôðîëîãèè. Äàííîå îá-

ñòîÿòåëüñòâî ÿâëÿåòñÿ îñîáåííî âàæíûì, ïîñêîëü-

êó îòêðûâàåò íîâûå ïåðñïåêòèâû â ëå÷åíèè òàêèõ

ñåðüåçíûõ çàáîëåâàíèé è ñîñòîÿíèé, êàê ýññåíöè-

àëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ, ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü,

õðîíè÷åñêàÿ áîëåçíü ïî÷åê. Â êíèãå îòðàæåíû òàê-

æå âîçìîæíîñòè è ïåðñïåêòèâû ïðèìåíåíèÿ àíòè-

àíäðîãåííûõ ñâîéñòâ èçâåñòíîãî èíãèáèòîðà ìèíå-

ðàëêîðòèêîèäíûõ ðåöåïòîðîâ – ñïèðîíîëàêòîíà.

Õîòåëîñü áû âèäåòü ñòîëü èíòåðåñíóþ êíèãó

áîëåå áîãàòî èëëþñòðèðîâàííîé ðèñóíêàìè, ñõå-

ìàìè, òàáëèöàìè, ÷òî ñóùåñòâåííî îáëåã÷èëî áû

âîñïðèÿòèå ðÿäà íàèáîëåå ñëîæíûõ ðàçäåëîâ.

Äàííàÿ ìîíîãðàôèÿ áóäåò, íåñîìíåííî, ïîëåç-

íà íå òîëüêî ñïåöèàëèñòàì, ðàáîòàþùèì â îáëàñ-

òè ýêñïåðèìåíòàëüíîé è êëèíè÷åñêîé ôèçèîëîãèè è

ôàðìàêîëîãèè, íî è ïàòîôèçèîëîãàì, áèîõèìèêàì,

à òàêæå ïðàêòèêóþùèì âðà÷àì ðàçíûõ ñïåöèàëü-

íîñòåé, ïðåæäå âñåãî êàðäèîëîãàì, íåôðîëîãàì è

ýíäîêðèíîëîãàì.

Äîêòîð ìåäèöèíñêèõ íàóê, ïðîôåññîð,

äèðåêòîð Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîãî

èíñòèòóòà íåôðîëîãèè, çàâåäóþùèé

êàôåäðîé ïðîïåäåâòèêè âíóòðåííèõ

áîëåçíåé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî

ãîñóäàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî

óíèâåðñèòåòà èì. àêàä. È.Ï. Ïàâëîâà

À.Â. Ñìèðíîâ

Äîêòîð ìåäèöèíñêèõ íàóê,

ïðîôåññîð êàôåäðû íåôðîëîãèè

è äèàëèçà, çàâåäóþùèé ëàáîðàòîðèåé

êëèíè÷åñêîé ôèçèîëîãèè ïî÷åê,

Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîãî èíñòèòóòà

íåôðîëîãèè Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî

ãîñóäàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî

óíèâåðñèòåòà èì. àêàä. È.Ï. Ïàâëîâà

È.Ã. Êàþêîâ
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Æóðíàë «Íåôðîëîãèÿ» ïóáëèêóåò ñîîáùåíèÿ ïî àê-

òóàëüíûì âîïðîñàì êëèíè÷åñêîé è ýêñïåðèìåíòàëüíîé

íåôðîëîãèè è ñìåæíûõ îáëàñòåé (ôèçèîëîãèÿ è ïàòîëî-

ãèÿ âîäíî-ñîëåâîãî ãîìåîñòàçà, ñîñòîÿíèå ïî÷åê ïðè

äðóãèõ çàáîëåâàíèÿõ, ìåòîäû ýôôåðåíòíîé òåðàïèè è

ò.ä.). Æóðíàë ïðåäñòàâëÿåò èíôîðìàöèþ â ñëåäóþùåì

âèäå:

– Ïåðåäîâûå ñòàòüè

– Îáçîðû è ëåêöèè

– Îðèãèíàëüíûå ñòàòüè

– Êðàòêèå ñîîáùåíèÿ

– Íàáëþäåíèÿ èç ïðàêòèêè

– Ìåòîäè÷åñêèå ñîîáùåíèÿ

– Äèñêóññèÿ è èíôîðìàöèÿ (äèñêóññèîííûå ñòà-

òüè, ðåöåíçèè, ïèñüìà â ðåäàêöèþ, ñîîáùåíèÿ î ïëàíàõ

ïðîâåäåíèÿ êîíôåðåíöèé, ñèìïîçèóìîâ, ñúåçäîâ ïî íå-

ôðîëîãèè â Ðîññèè è çà ðóáåæîì, îò÷åòû î íèõ, àííîòà-

öèè íîâûõ êíèã ïî íåôðîëîãèè è ò.ä.)

– Ìàòåðèàëû äëÿ ïîñëåäèïëîìíîãî îáðàçîâàíèÿ

ïî íåôðîëîãèè

– Ðåêëàìà.

Â ðàçäåëå «Ïåðåäîâûå ñòàòüè» ïóáëèêóþòñÿ ðàáîòû,

âûïîëíåííûå ïðåèìóùåñòâåííî ïî çàêàçàì ðåäàêöèè.

Âñå ïðåäñòàâëÿåìûå ìàòåðèàëû ðåöåíçèðóþòñÿ è îá-

ñóæäàþòñÿ ðåäàêöèîííîé êîëëåãèåé.

Îáùèå ïðàâèëà. Ðóêîïèñü ñòàòüè äîëæíà áûòü ïðåä-

ñòàâëåíà â äâóõ ýêçåìïëÿðàõ, íàïå÷àòàííîé øðèôòîì íå

ìåíåå 12 ÷åðåç 2 èíòåðâàëà íà îäíîé ñòîðîíå áåëîé áó-

ìàãè ôîðìàòà À4 (210õ295 ìì) ñ ïîëÿìè â 2,5 ñì ïî îáå

ñòîðîíû òåêñòà.

Òåêñò è òàáëèöû äîëæíû áûòü ïðîäóáëèðîâàíû

íà äèñêåòå, êîìïàêò-äèñêå èëè äîïîëíèòåëüíî ïðèñëà-

íû â ðåäàêöèþ ïî ýëåêòðîííîé ïî÷òå!

Ðóêîïèñü ñòàòüè äîëæíà âêëþ÷àòü: 1) òèòóëüíûé ëèñò;

2) ðåôåðàò; 3) êëþ÷åâûå ñëîâà; 4) ââåäåíèå; 5) ïàöèåíòû

è ìåòîäû (ìàòåðèàë è ìåòîäû – äëÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ

ðàáîò); 6) ðåçóëüòàòû; 7) îáñóæäåíèå; 8) çàêëþ÷åíèå; 9)

òàáëèöû; 10) ïîäïèñè ê ðèñóíêàì; 11) èëëþñòðàöèè; 12)

áèáëèîãðàôè÷åñêèé ñïèñîê; 13) ñâåäåíèÿ îá àâòîðàõ.

 Ðóáðèêàöèÿ îáçîðîâ, ëåêöèé, äèñêóññèîííûõ ñòà-

òåé ìîæåò áûòü ïðîèçâîëüíîé.

Ê ñòàòüå äîëæíî áûòü ïðèëîæåíî îôèöèàëüíîå íà-

ïðàâëåíèå ó÷ðåæäåíèÿ, â êîòîðîì ïðîâåäåíà ðàáîòà. Íà

ïåðâîé ñòðàíèöå ñòàòüè äîëæíà áûòü âèçà è ïîäïèñü íà-

ó÷íîãî ðóêîâîäèòåëÿ, çàâåðåííàÿ êðóãëîé ïå÷àòüþ ó÷-

ðåæäåíèÿ. Íà ïîñëåäíåé ñòðàíèöå ñòàòüè äîëæíû áûòü

ïîäïèñè âñåõ àâòîðîâ.

Îáúåì îðèãèíàëüíîé ñòàòüè, êàê ïðàâèëî, íå äîëæåí

ïðåâûøàòü 10 – 15 ìàøèíîïèñíûõ ñòðàíèö, êðàòêèõ ñî-

îáùåíèé è çàìåòîê èç ïðàêòèêè – 6 – 8 ñòðàíèö, ëåêöèé è

îáçîðîâ – 20 – 25 ñòðàíèö.

Ïðè óïîìèíàíèè îòäåëüíûõ ôàìèëèé àâòîðîâ â òåê-

ñòå èì äîëæíû ïðåäøåñòâîâàòü èíèöèàëû (ôàìèëèè èíî-

ñòðàííûõ àâòîðîâ ïðèâîäÿòñÿ â îðèãèíàëüíîé òðàíñêðèï-

öèè). Â òåêñòå ñòàòüè áèáëèîãðàôè÷åñêèå ññûëêè äàþòñÿ

àðàáñêèìè öèôðàìè â êâàäðàòíûõ ñêîáêàõ. Â áèáëèîãðà-

ôè÷åñêèå ñïèñêè íå ðåêîìåíäóåòñÿ âêëþ÷àòü äèññåðòà-

öèîííûå ðàáîòû, òàê êàê îçíàêîìëåíèå ñ íèìè çàòðóäíè-

òåëüíî.

Òèòóëüíûé ëèñò äîëæåí ñîäåðæàòü: 1) èíèöèàëû

è ôàìèëèè àâòîðîâ; 2) íàçâàíèå ñòàòüè, êîòîðîå äîëæíî

áûòü èíôîðìàòèâíûì è äîñòàòî÷íî êðàòêèì; 3) ïîëíîå

íàçâàíèå ó÷ðåæäåíèÿ è îòäåëà (êàôåäðû, ëàáîðàòîðèè),

â êîòîðîì âûïîëíÿëàñü ðàáîòà (àááðåâèàòóðû, íàïðè-

ìåð, ÍÈÈ, ÑÏáÃÌÓ è ò. ä., íåäîïóñòèìû).

Ðåôåðàò ïå÷àòàåòñÿ íà îòäåëüíîé ñòðàíèöå. Ðåôåðàò

îðèãèíàëüíîé ñòàòüè äîëæåí áûòü ñòðóêòóðèðîâàííûì è

âêëþ÷àòü ÷åòûðå îáÿçàòåëüíûå ðóáðèêè: à) öåëü

èññëåäîâàíèÿ; á) ïàöèåíòû è ìåòîäû (ìàòåðèàë è ìåòîäû

– äëÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðàáîò); â) ðåçóëüòàòû; ã)

çàêëþ÷åíèå. Îáúåì ðåôåðàòà äîëæåí áûòü íå áîëåå 200 –

250 ñëîâ. Íà ýòîé æå ñòðàíèöå ïîìåùàþòñÿ «êëþ÷åâûå

ñëîâà» (îò 3 äî 10 ñëîâ), ñïîñîáñòâóþùèå èíäåêñèðîâàíèþ

ñòàòüè â èíôîðìàöèîííî-ïîèñêîâûõ ñèñòåìàõ. Ðåôåðàòû

îáçîðîâ, ëåêöèé, äèñêóññèîííûõ ñòàòåé ñîñòàâëÿþòñÿ

â ïðîèçâîëüíîé ôîðìå.

Îðèãèíàëüíûå ñòàòüè äîëæíû èìåòü ñëåäóþùóþ

ñòðóêòóðó:

Ââåäåíèå. Â íåì ôîðìóëèðóåòñÿ öåëü è íåîáõîäè-

ìîñòü ïðîâåäåíèÿ èññëåäîâàíèÿ, êðàòêî îñâåùàåòñÿ ñî-

ñòîÿíèå âîïðîñà ñî ññûëêàìè íà íàèáîëåå çíà÷èìûå

ïóáëèêàöèè.

Ïàöèåíòû è ìåòîäû (ìàòåðèàë è ìåòîäû – äëÿ ýê-

ñïåðèìåíòàëüíûõ ðàáîò). Ïðèâîäÿòñÿ êîëè÷åñòâåííûå

è êà÷åñòâåííûå õàðàêòåðèñòèêè áîëüíûõ èëè äðóãèõ

îáúåêòîâ èññëåäîâàíèÿ (çäîðîâûå ëþäè, ýêñïåðèìåíòàëü-

íûå æèâîòíûå, ïàòîëîãîàíàòîìè÷åñêèé ìàòåðèàë è ò.ä.).

Óïîìèíàþòñÿ âñå ìåòîäû èññëåäîâàíèé, ïðèìåíÿâøèå-

ñÿ â ðàáîòå, âêëþ÷àÿ ìåòîäû ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè

äàííûõ. Ïðè óïîìèíàíèè àïïàðàòóðû è íîâûõ ëåêàðñòâ

â ñêîáêàõ óêàçûâàéòå ïðîèçâîäèòåëÿ è ñòðàíó, ãäå îí íà-

õîäèòñÿ.

Ðåçóëüòàòû. Èõ ñëåäóåò ïðåäñòàâëÿòü â ëîãè÷åñêîé

ïîñëåäîâàòåëüíîñòè â òåêñòå, òàáëèöàõ è íà ðèñóíêàõ. Â

òåêñòå íå ñëåäóåò ïîâòîðÿòü âñå äàííûå èç òàáëèö è ðè-

ñóíêîâ, íàäî óïîìèíàòü òîëüêî íàèáîëåå âàæíûå èç íèõ.

Â ðèñóíêàõ íå ñëåäóåò äóáëèðîâàòü äàííûå, ïðèâåäåí-

íûå â òàáëèöàõ. Ïîäïèñè ê ðèñóíêàì è îïèñàíèå äåòàëåé

íà íèõ ïîä ñîîòâåòñòâóþùåé íóìåðàöèåé íàäî ïðåäñòàâ-

ëÿòü íà îòäåëüíîé ñòðàíèöå. Âåëè÷èíû èçìåðåíèé äîëæ-

íû ñîîòâåòñòâîâàòü Ìåæäóíàðîäíîé ñèñòåìå åäèíèö

(ÑÈ), çà èñêëþ÷åíèåì ïîêàçàòåëåé, òðàäèöèîííî èçìå-

ðÿåìûõ â äðóãèõ åäèíèöàõ.

Ìåñòî, ãäå â òåêñòå äîëæíû áûòü ïîìåùåíû ðèñóíîê

èëè òàáëèöà, îòìå÷àåòñÿ íà ïîëå ñòðàíèöû êâàäðàòîì, â

êîòîðûé ïîìåùàåòñÿ íîìåð ðèñóíêà èëè òàáëèöû.

Îáñóæäåíèå. Íàäî âûäåëÿòü íîâûå è âàæíûå àñïåê-

òû ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ è ïî âîçìîæíîñòè ñîïîñ-

òàâëÿòü èõ ñ äàííûìè äðóãèõ èññëåäîâàòåëåé, íå ñëåäóåò

ïîâòîðÿòü ñâåäåíèÿ, óæå ïðèâîäèâøèåñÿ â ðàçäåëå «Ââå-

äåíèå», è ïîäðîáíûå äàííûå èç ðàçäåëà «Ðåçóëüòàòû». Â

îáñóæäåíèå ìîæíî âêëþ÷èòü îáîñíîâàííûå ðåêîìåí-

äàöèè.

Çàêëþ÷åíèå äîëæíî êðàòêî ñóììèðîâàòü îñíîâíûå

èòîãè ðàáîòû.

Îáúåäèíåíèå ðóáðèê (íàïðèìåð, «Ðåçóëüòàòû è îá-

ñóæäåíèå») íåäîïóñòèìî!

Òàáëèöû. Êàæäàÿ òàáëèöà ïå÷àòàåòñÿ íà îòäåëüíîé

ñòðàíèöå ÷åðåç äâà èíòåðâàëà è äîëæíà èìåòü íàçâàíèå è

ïîðÿäêîâûé íîìåð ñîîòâåòñòâåííî ïåðâîìó óïîìèíà-

íèþ åå â òåêñòå. Êàæäûé ñòîëáåö â òàáëèöå äîëæåí èìåòü

êðàòêèé çàãîëîâîê (ìîæíî èñïîëüçîâàòü àááðåâèàòóðû).

Âñå ðàçúÿñíåíèÿ, âêëþ÷àÿ ðàñøèôðîâêó àááðåâèàòóð,

íàäî ðàçìåùàòü â ñíîñêàõ. Óêàçûâàéòå ñòàòè÷åñêèå ìå-

òîäû, èñïîëüçîâàííûå äëÿ ïðåäñòàâëåíèÿ âàðèàáåëüíîñ-

òè äàííûõ è äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé.

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ
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Ïðè ïðåäñòàâëåíèè â ýëåêòðîííîì âèäå òàáëèöû ñëå-

äóåò çàïèñûâàòü â îòäåëüíûé ôàéë (ò.å. åñëè ñòàòüÿ ñîäåð-

æèò òàáëèöû, æåëàòåëüíî èìåòü äâà ôàéëà, òåêñò áåç òàá-

ëèö è îòäåëüíî òàáëèöû). Ïðè íàáîðå òàáëèö íå íàäî èñ-

ïîëüçîâàòü íèêàêèå ñèìâîëû, èìèòèðóþùèå ëèíåéêè

(ïñåâäîãðàôèêó, äåôèñ, ñèìâîë ïîä÷åðêèâàíèÿ).

Ïîäïèñè ê èëëþñòðàöèÿì ïå÷àòàþòñÿ íà îòäåëüíîé

ñòðàíèöå ÷åðåç 2 èíòåðâàëà ñ íóìåðàöèåé àðàáñêèìè

öèôðàìè, ñîîòâåòñòâóþùåé íîìåðàì ðèñóíêîâ. Ïîäïèñü

ê êàæäîìó ðèñóíêó ñîñòîèò èç åãî íàçâàíèÿ è «ëåãåíäû»

(îáúÿñíåíèÿ ÷àñòåé ðèñóíêà, ñèìâîëîâ: ñòðåëîê è äðó-

ãèõ åãî äåòàëåé). Â ïîäïèñÿõ ê ìèêðîôîòîãðàôèÿì íàäî

óêàçûâàòü ñòåïåíü óâåëè÷åíèÿ, ñïîñîá îêðàñêè èëè èìï-

ðåãíàöèè.

Èëëþñòðàöèè (ðèñóíêè, äèàãðàììû, ôîòîãðàôèè)

ïðåäñòàâëÿþòñÿ â äâóõ ýêçåìïëÿðàõ (ôîòîãðàôèè – íà ãëÿí-

öåâîé áóìàãå). Íà îáîðîòíîé ñòîðîíå ðèñóíêîâ ìÿãêèì

êàðàíäàøîì äîëæíû áûòü óêàçàíû: ôàìèëèÿ àâòîðà (òîëü-

êî ïåðâîãî), íîìåð ðèñóíêà, îáîçíà÷åíèå âåðõà ðèñóíêà.

Ðèñóíêè íå äîëæíû áûòü ïåðåãðóæåíû òåêñòîâûìè íàä-

ïèñÿìè.

Èëëþñòðàöèè æåëàòåëüíî ïðîäóáëèðîâàòü â ýëåêò-

ðîííîì âèäå â ôîðìàòàõ *PCX, *TIF, *BMP, *JPG. Èëëþ-

ñòðàöèè, êàê ïðàâèëî, ïóáëèêóþòñÿ â ÷åðíî-áåëîì âàðè-

àíòå. Èëëþñòðàöèè ìîãóò áûòü îïóáëèêîâàíû â öâåò-

íîì ôîðìàòå çà ñ÷åò àâòîðîâ. Àâòîðû, æåëàþùèå

ïîìåñòèòü èëëþñòðàöèè â òàêîì âèäå äîëæíû ïðåäâàðè-

òåëüíî ñîãëàñîâàòü äàííûé âîïðîñ ñ ðåäàêöèåé.

Áèáëèîãðàôè÷åñêèé ñïèñîê ïå÷àòàåòñÿ íà îòäåëü-

íîì (ûõ) ëèñòå (àõ) ÷åðåç 2 èíòåðâàëà, êàæäûé èñòî÷íèê ñ

íîâîé ñòðîêè ïîä ïîðÿäêîâûì íîìåðîì. Â ñïèñêå âñå

ðàáîòû ïåðå÷èñëÿþòñÿ â ïîðÿäêå öèòèðîâàíèÿ (ññû-

ëîê íà íèõ â òåêñòå), à íå ïî àëôàâèòó ôàìèëèé ïåðâûõ

àâòîðîâ. Ïîðÿäîê ñîñòàâëåíèÿ áèáëèîãðàôè÷åñêîãî

ñïèñêà ñëåäóþùèé: à) àâòîð (û) êíèãè èëè ñòàòüè; á) íà-

çâàíèå êíèãè èëè ñòàòüè; â) âûõîäíûå äàííûå. Ïðè àâòîð-

ñêîì êîëëåêòèâå äî 4 ÷åëîâåê âêëþ÷èòåëüíî óïîìèíàþò-

ñÿ âñå àâòîðû (ñ èíèöèàëàìè ïîñëå ôàìèëèè), ïðè áîëü-

øèõ àâòîðñêèõ êîëëåêòèâàõ óïîìèíàþòñÿ òðè ïåðâûõ

àâòîðà è äîáàâëÿåòñÿ «è äð.» (â èíîñòðàííîé ëèòåðàòóðå

«et al.»). Â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ â êà÷åñòâå àâòîðîâ êíèã

âûñòóïàþò èõ ðåäàêòîðû èëè ñîñòàâèòåëè, ïîñëå ôàìè-

ëèè ïîñëåäíåãî èç íèõ â ñêîáêàõ ñëåäóåò ñòàâèòü «ðåä.» (â

èíîñòðàííûõ ññûëêàõ «ed.»).

Â áèáëèîãðàôè÷åñêîì îïèñàíèè êíèãè (ïîñëå íàçâà-

íèÿ) ïðèâîäÿòñÿ íàçâàíèå èçäàòåëüñòâà, ãîðîä, ãîä èçäà-

íèÿ (âñå ÷åðåç çàïÿòóþ), ïîñëå òî÷êè ñ çàïÿòîé – íîìåðà

ñòðàíèö, íà êîòîðûå êîíêðåòíî ññûëàåòñÿ àâòîð. Åñëè

ññûëêà äàåòñÿ íà ãëàâó èç êíèãè, ñíà÷àëà óïîìèíàþòñÿ

àâòîðû è íàçâàíèå ãëàâû, ïîñëå òî÷êè – ñ çàãëàâíîé áóê-

âû ñòàâèòñÿ «Â» («In»:) è ôàìèëèÿ(è) àâòîðà(îâ) èëè âû-

ñòóïàþùåãî â åãî êà÷åñòâå ðåäàêòîðà, çàòåì íàçâàíèå

êíèãè è âûõîäíûå äàííûå åå.

Â áèáëèîãðàôè÷åñêîì îïèñàíèè ñòàòüè èç æóðíàëà

(ïîñëå åå íàçâàíèÿ) ïðèâîäèòñÿ ñîêðàùåííîå íàçâàíèå

æóðíàëà è ãîä èçäàíèÿ (ìåæäó íèìè çíàê ïðåïèíàíèÿ íå

ñòàâèòñÿ), çàòåì ïîñëå òî÷êè ñ çàïÿòîé – íîìåð îòå÷å-

ñòâåííîãî æóðíàëà (äëÿ èíîñòðàííûõ æóðíàëîâ – ¹ òîìà,

â ñêîáêàõ ¹ æóðíàëà), ïîñëå äâîåòî÷èÿ ïîìåùàþòñÿ öèô-

ðû ïåðâîé è ïîñëåäíåé (÷åðåç òèðå) ñòðàíèö. Â îïèñàíè-

ÿõ ñòàòåé èç èíîñòðàííûõ æóðíàëîâ, èìåþùèõ ñêâîçíóþ

íóìåðàöèþ ñòðàíèö íà ïðîòÿæåíèè òîìà, óêàçàíèå íî-

ìåðà æóðíàëà íåîáÿçàòåëüíî.

Íàçâàíèÿ îòå÷åñòâåííûõ æóðíàëîâ â áèáëèîãðàôè÷åñ-

êîì ñïèñêå ñëåäóåò ïðèâîäèòü â îáùåïðèíÿòûõ ñîêðàùå-

íèÿõ, èíîñòðàííûõ – â ðåêîìåíäîâàííûõ Index Medicus.
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Ñâåäåíèÿ îá àâòîðàõ ïå÷àòàþòñÿ íà îòäåëüíîì ëèñ-

òå. Âêëþ÷àþò: ôàìèëèþ, èìÿ, îò÷åñòâî (ïîëíîñòüþ), ìå-

ñòî ðàáîòû, äîëæíîñòü, ó÷åíóþ ñòåïåíü è çâàíèå, ïîë-

íûé ïî÷òîâûé àäðåñ, íîìåð òåëåôîíà (ñ óêàçàíèåì êîäà

ãîðîäà è, åñëè ñòàòüÿ ïðåäñòàâëÿåòñÿ íå èç Ðîññèè, òî è

ñòðàíû) êàæäîãî àâòîðà. Ñëåäóåò óêàçàòü, ñ êåì èç àâòî-

ðîâ ðåäàêöèÿ è ÷èòàòåëè ìîãóò âåñòè ïåðåïèñêó è ïî âîç-

ìîæíîñòè óêàçàòü íîìåð åãî ôàêñà è, â îáÿçàòåëüíîì

ïîðÿäêå, E-mail. Ïîñêîëüêó èíôîðìàöèÿ î êîíòàêòíîì

ëèöå ðàçìåùàåòñÿ â æóðíàëå, íå ðåêîìåíäóåòñÿ óêàçû-

âàòü äîìàøíèå àäðåñà.

Ðåäêîëëåãèÿ îñòàâëÿåò çà ñîáîé ïðàâî ñîêðàùàòü è

ðåäàêòèðîâàòü ñòàòüè.

Ñòàòüè, ðàíåå îïóáëèêîâàííûå èëè íàïðàâëåííûå â

äðóãîé æóðíàë èëè ñáîðíèê, íå ïðèíèìàþòñÿ.

Ðàáîòû, îôîðìëåííûå íå â ñîîòâåòñòâèè ñ óêàçàííû-

ìè ïðàâèëàìè, âîçâðàùàþòñÿ àâòîðàì áåç ðàññìîòðåíèÿ.
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