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ВВЕДЕНИЕ 

 

Актуальность темы исследования 

Артериальная гипертензия (АГ) среди всех сердечно – сосудистых 

заболеваний (ССЗ) в структуре общей заболеваемости и смертности занимает 

лидирующее место. Как правило, она сочетается с патологией других органов 

и систем, что значительно расширяет область её влияния на здоровье 

человека [27, 29, 83].  Особенности образа жизни современного человека 

являются одной из причин, по которым весьма актуальным становится 

изучение ассоциированных с АГ нарушений метаболизма по типу 

избыточной массы тела, дислипидемии, гипергликемии. Как показали ранее 

проведенные исследования, наличие излишней массы тела или ожирения 

значительно чаще приводит к возникновению ССЗ у пациентов с АГ, чем 

наличие каждого из факторов по отдельности.  Метаболический синдром в 

настоящее время расценивается как пандемия 21 века, это в полной мере 

обосновывает актуальность изучения особенностей течения и влияние на АГ 

коморбидной патологии [87, 100, 103, 127, 144].    

Почки являются одним из основных органов-мишеней при АГ. Это 

обусловлено и широкой распространенностью, и тесными 

патогенетическими взаимосвязями основных хронических неинфекционных 

заболеваний, и артериальной гипертензией. Известно, что повышение 

артериального давления зачастую может играть роль пускового механизма в 

развитии почечной недостаточности, хронической ишемии головного мозга, 

а нарушение функции почек и психогенные факторы, в свою очередь, 

способствуют развитию и прогрессированию артериальной гипертензии.  

В работах отечественных исследователей при анализе 

распространенности нефрологической патологии в ходе ее активного 

выявления в регионах страны отмечено, что частота встречаемости болезней 

почек, ассоциированных с артериальной гипертензией, в среднем составляет 

43% [84, 85, 87]. Важнейшими факторами, способствующими ускоренному 
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прогрессированию поражения почек при АГ и метаболическом синдроме 

(МС), непосредственно являются артериальная гипертензия, а также такие 

нарушения метаболизма, влияющие на развитие патологии почек, как 

избыточная масса тела, гиперурикемия, наличие сахарного диабета 2-го типа 

(инсулиннезависимого), различные нарушения липидного обмена, 

дисфункция эндотелия [30, 32, 36, 43, 57, 66, 69, 82, 147, 155].  

Раннее выявление хронической болезни почек (ХБП) является 

приоритетной задачей при лечении пациентов, страдающих АГ и МС. При 

этом важно заметить, что при использовании традиционного метода 

определения скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по расчетам, 

основанным на значениях концентрации креатинина в сыворотке крови 

пациента, имеет место получение неточных результатов, главным образом, у 

пожилых пациентов. Такая неточность может возникать вследствие приема 

пациентом некоторых лекарственных средств (фибратов, Н2-

антигистаминных препаратов), нестандартных антропометрических 

параметров, приема пищи, содержащей высокий уровень белка, наличия 

возрастных изменений мышц, и другие [38, 48, 54, 75, 89, 103, 125, 162, 164]. 

Это обстоятельство диктует необходимость разработки альтернативных 

методов определения СКФ, в частности, поиска других маркеров, по 

которым можно судить о наличии ранних изменений функции почек до 

возникновения клинических проявлений. Таким подходящим веществом для 

определения по его концентрации СКФ в клинической диагностике ХБП 

является цистатин С. 

Цистатин С представляет собой низкомолекулярный белок с 

молекулярной массой 13,4 кДа, относится к группе ингибиторов 

цистеиновых протеиназ. Все клетки организма, которые содержат ядра, с 

некоторой неизменной скоростью синтезируют данный белок. При этом он 

свободно проходит через фильтрационный барьер, полностью 

метаболизируется почками, не секретируется в проксимальных почечных 

канальцах. Доказано, что уровень цистатина С в крови не имеет зависимости 
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от таких антропометрических показателей, как возраст, пол, масса тела 

человека. Кроме того, стабильный уровень его в крови обеспечивается 

определенной скоростью его синтеза и выведения из организма. Такой   

механизм обмена в организме цистатина С обеспечивает поддержание 

нормальных его параметров у здорового человека. Изменение концентраций 

цистатина С в крови, главным образом, зависит от состояния функции почек, 

через которые и происходит основное выделение метаболитов вещества. 

Увеличение концентрации цистатина С в периферической крови 

свидетельствует о нарушении фильтрационной функции почек, а повышение 

его выведения с мочой говорит о нарушении функции клеток проксимальных 

канальцев [32]. С увеличением тяжести патологического процесса в почках 

снижается фильтрация цитатина С в почках и, как следствие, повышается его 

концентрация в крови. Используя уровень цистатина С в сыворотке крови 

пациента при расчете СКФ, мы можем диагностировать наиболее ранние ее 

изменения. К таким изменениям относится как повышение СКФ (в том числе 

при артериальной гипертензии), так и первые стадии ее понижения. Кроме 

того, данный показатель позволяет отслеживать быстрые изменения СКФ 

при острой почечной недостаточности. Все вышеперечисленное говорит о 

том, что метод расчета СКФ, основанный на определении уровня цистатина 

С, подходит для точной оценки функции почек как в педиатрии, так и у 

больных старшего возраста, а также позволяет прогнозировать 

возникновение осложнений заболеваний почек со стороны сердечно-

сосудистой системы. Определяя СКФ по уровню цистатина С, мы получаем 

более точные значения, чем при использовании в качестве маркера 

креатинина. Поэтому  хотя на сегодняшний день основным диагностическим 

критерием - «золотым стандартом» хронической болезни почек является 

СКФ, гораздо более точным эндогенным маркером СКФ по сравнению с 

креатинином считается определение уровня цистатина С. Важно отметить, 

что для наиболее точного расчета СКФ достаточно однократного измерения 

концентрации цистатина С в периферической крови. 
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Однако исследование уровня цистатина С и его значимость для 

прогнозирования развития ХБП у больных пожилого возраста с артериальной 

гипертензией и метаболическим нарушениями в настоящее время до конца 

не определены. 

Все вышеизложенное предопределило цель и задачи наших 

исследований. 

Цель исследования 

Оценить прогностическое значение уровня цистатина С и его 

взаимосвязь с риском развития ХБП у пожилых больных с АГ и 

метаболическими нарушениями. 

Задачи исследования: 

1. Изучить частоту развития ХБП у больных пожилого возраста с АГ и 

АГ в сочетании с метаболическим синдромом.  

2. Оценить значимость факторов, связанных с артериальной 

гипертензией и метаболическими нарушениями, в развитии ХБП. 

3. Исследовать уровень плазменного цистатина С у больных с АГ и 

МС.  

4. Определить клинико-лабораторные параллели уровня цистатина С и 

процессов почечной дисфункции у пожилых пациентов с АГ и МС. 

5. Оценить прогностическое значение цистатина С в развитии ХБП у 

больных пожилого возраста с АГ и МС. 

Научная новизна 

Впервые проведена оценка частоты развития ХБП у больных с АГ и 

МС. 

Впервые выполнено комплексное исследование концентрации 

цистатина С в периферической крови с вычислением скорости клубочковой 

фильтрации по формулам CKD-EPI-cys в дополнение к определению данного 

показателя по формулам CKD-EPI-creat и другим биохимическим 

показателям почечной эндотелиальной дисфункции, что значительно 

увеличивает точность диагностики хронической болезни почек на ранних 
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стадиях   у возрастных пациентов, страдающих артериальной гипертензией и 

метаболическими нарушениями.  

Установлено, что уровень цистатина С в сыворотке крови у 

обследованных больных с артериальной гипертензией и метаболическими 

нарушениями оказался более высоким, чем в группе больных с АГ, и в два 

раза выше, чем в контрольной группе. 

У пациентов с АГ и метаболическими нарушениями прогрессирование 

хронической болезни почек идет быстрее, доля пациентов со сниженным 

СКФ выше, чем у пациентов, страдающих АГ без метаболического синдрома. 

Интерпретация результатов расчета СКФ по уровню цистатина С, а 

также концентрации цистатина С в периферической крови с учетом влияния 

метаболических нарушений на указанные показатели позволяет проводить 

раннюю диагностику почечной дисфункции у коморбидных больных. 

Анализ информативности изменений цистатина С дополняет 

теоретические знания, необходимые для оценки вероятности развития ХБП у 

пациентов пожилого возраста с АГ и МС. 

Теоретическая и практическая значимость исследования 

Полученные в ходе выполнения диссертационного исследования 

данные позволяют оценить риск развития поражения почек у пожилых 

больных, страдающих артериальной гипертензией и метаболическими 

нарушениями. Изменения уровня цистатина С и его взаимосвязь с другими 

маркерами ХБП (СКФ, ИЛ 6,8, ГЦ) позволяют использовать его для 

прогнозирования вероятности развития и ранней диагностики ХБП, 

протекающей без явных клинических проявлений у пациентов с АГ и МС.  

Диагностика ХБП на ранних стадиях развития у пациентов старшей 

возрастной группы, страдающих АГ и МС, позволяет осуществить 

своевременную профилактику, прогнозировать развитие осложнений, 

улучшить качество жизни пациентов с АГ и МС. 
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Полученная в ходе исследования информация позволяет изучить 

частоту развития ХБП пожилых пациентов с АГ и МС и оценить значимость 

факторов, связанных с артериальной гипертензией и МС в развитии ХБП. 

Определение предложенных предикторов изменений почек в 

клинической практике способствует ранней диагностике ХБП у пациентов с 

АГ и метаболическим синдромом. 

Личный вклад автора в исследование 

Диссертантом выделены главные идеи, разработан дизайн  

исследования, методологические и методические основы исследования, 

проведен детальный анализ современной литературы по изучаемому 

направлению, объективное обследование пациентов, собран клинический 

материал, заполнены медицинская документация и индивидуальные карты 

пациентов, самостоятельно осуществлены анализ и интерпретация данных, 

обработка их методами медицинской статистики, сформулированы выводы, 

даны практические рекомендации.   

Соответствие паспорту научной специальности 

По поставленной цели, задачам и полученным результатам 

диссертационное исследование соответствует паспорту научной 

специальности 3.1.18. - Внутренние болезни (содержание пунктов 1, 2, 3 

«Паспорта специальности»). 

Внедрение результатов работы в практику 

Полученные при проведении диссертационного исследования 

результаты внедрены в учебный процесс и используются при чтении лекций 

и проведении практических занятий на кафедрах терапевтического профиля 

(поликлинической терапии, медицинской реабилитации, гериатрии, медико–

социальной экспертизы с курсом общей врачебной практики, 

эндокринологии и детской эндокринологии с курсом ДПО ФГБОУ ВО 

СтГМУ), а также в практике учреждений здравоохранения г. Ставрополя и 

Краснодарского края. 
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Материалы диссертации рекомендованы для включения в программу 

обучения ординаторов, аспирантов на циклах последипломного и 

дополнительного образования на кафедрах терапевтического профиля 

медицинского вуза. 

Связь работы с научными программами 

Диссертационная работа выполнена в соответствии с планом научно- 

исследовательских работ ФГБОУ ВО «Ставропольский государственный 

медицинский университет» Министерства здравоохранения РФ, номер 

государственной регистрационной темы ААА – А17 – 117060660115 – 0. 

Основные положения, выносимые на защиту 

1. У пациентов, имеющих АГ как с МС, так и без него, показатели 

уровня креатинина сыворотки крови повышены, но не выходят за пределы 

референтных интервалов.    

2.  Снижение скорости клубочковой фильтрации, рассчитанной по 

цистатину С (СKD-EPI сys) в группе пациентов с АГ и АГ и МС, выявлялось 

в 2,3 раза чаще, чем при расчете по формуле CKD-EPI по креатинину (t>4, 

ρ<0,001), и наблюдалась уже на первой и второй стадиях АГ. У больных с 

метаболическими нарушениями СКФ была достоверно ниже, чем у тех, кто 

не имел метаболических расстройств (t>2, р<0,05).  

3. Уровень цистатина С имеет прямую связь с креатинином, мочевой 

кислотой, гомоцистеином, СРБ, ИЛ-6 и может рассматриваться, как 

дополнительный критерий тяжести дисфункции почек при различных 

патологических состояниях на доклинической стадии ХБП. 

4. При наблюдении пациентов в отдаленный период через – 6 и 12 

месяцев отмечено более быстрое прогрессирование хронической болезни 

почек у пациентов с АГ и МС. Через 12 месяцев наблюдения доля пациентов 

со сниженной СКФ была на 18% больше, чем в группе пациентов, 

страдающих АГ без МС.  

5. Изменения уровня цистатипа С и его взаимосвязь с другими 

маркерами ХБП (СКФ, Сr, ГЦ, ИЛ) позволяет использовать его для 
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прогнозирования вероятности развития и ранней диагностики ХБП, 

протекающей без явных клинических проявлений, у коморбидных пациентов 

с АГ.    

Достоверность и обоснованность результатов исследования 

Достоверность полученных результатов обусловлена достаточным 

количеством клинического материала, строгим соблюдением критериев 

включения и исключения из исследования, использованием современных 

методов обследования и обработки первичного материала. 

Публикации 

По материалам данного исследования автором опубликовано 17 

научных статей, из них 8 – в журналах, включенных в Перечень 

рецензируемых научных изданий, рекомендованных ВАК при Министерстве 

науки и высшего образования Российской Федерации, в том числе 2 – Scopus. 

Апробация результатов 

Основные положения диссертации доложены на гериатрической 

конференции специалистов первичного звена здравоохранения Республики 

Крым (2016), межрегиональной научно-практической конференции для 

специалистов первичного звена здравоохранения СКФО «Качество жизни 

лиц пожилого и старческого возраста – зеркало здоровья населения» (2016, 

2017), III Международном конкурсе учебных и научных работ студентов, 

магистрантов, аспирантов, докторантов «QUALITY EDUCATION – 2017» 

(Москва, 2017);  III Зимней школе клиницистов (Черкесск, 2018), 

Международной научной конференции «RESEARCH TRANSFER»  (Китай, 

Пекин, 2018), V съезде терапевтов СКФО (Ставрополь, 2020), V съезде 

молодых терапевтов в рамках международной научно – практической 

конференции «Человек и Лекарство - 2021» (Москва, 2021), 73-й 

межрегиональной научно-практической конференции РНМОТ, посвященной 

150-летию со дня рождения Д.Д. Плетнева (Пятигорск, 2021), краевой 

научно-практической конференции «Рождественские встречи – 2021» 

(Ставрополь, 2021).  
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Получен патент на изобретение «Способ ранней диагностики 

эндотелиальной дисфункции почек у больных хронической обструктивной 

болезнью легких» (2022).  

Апробация диссертационной работы проведена на совместном 

заседании кафедр: поликлинической терапии, медицинской реабилитации, 

гериатрии, медико–социальной экспертизы с курсом общей врачебной 

практики Ставропольского государственного медицинского университета 

(протокол №5 от 26 ноября 2020 г.). 

Объем и структура работы 

Диссертация представлена на русском языке, изложена на 161 

страницах печатного текста. Работа включает следующие разделы: 

«Введение», 5 глав результатов собственных исследований, «Обсуждение», 

«Выводы», «Практические рекомендации». Список литературы содержит 308 

источников изученной литературы, из них 136 - отечественных и 172 – 

иностранных авторов. Работа иллюстрирована 33 таблицами и 12 рисунками.  

Соблюдение этических норм 

Протокол исследования удовлетворяет требованиям клинической 

практики и одобрен локальным этическим комитетом ФГБОУ ВО 

«Ставропольский государственный медицинский университет» Минздрава 

России на проведение научного исследования с участием человека (протокол 

№ 79 от 23 января 2019 года).   
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ГЛАВА 1. СОВРЕМЕННЫЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЯ ОБ 

ЭПИДЕМИОЛОГИИ, ЭТИОЛОГИИ И ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИХ 

МЕХАНИЗМАХ РАЗВИТИЯ ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ ПОЧЕК У 

ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И 

МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ (обзор литературы) 

 

1.1. Хроническая болезнь почек как проблема здравоохранения во всем 

мире 

Хроническая болезнь почек (ХБП) представляет собой важнейшую 

проблему современного здравоохранения, для которой характерны 

неблагоприятный прогноз, высокая смертность и частота сопутствующих 

заболеваний [182, 308]. Отмечается рост заболеваемости ХБП, приводящий к 

увеличению затрат на лечение этих контингентов больных [301], смертность 

вследствие ХБП возросла почти в два раза в течение двух десятилетий (в 

1990 - 2010 гг.) и находится на 18 месте по распространенности среди причин 

смерти [259, 282].  Распространенность ХБП на сегодняшний день 

достаточно велика. Согласно данным Всемирной организации 

здравоохранения (ВОЗ), в 2012 г. 864 226 летальных исходов (или 1,5% от 

всех летальных исходов в мире) были связаны с данным состоянием.  С 1990 

г. только рост смертности от летальных осложнений ВИЧ-инфекции показал 

более высокие темпы, чем таковой от ХБП. В соответствии с прогнозом ВОЗ 

можно предполагать, что в последующие 15 лет уровень смертности, 

ассоциированной с ВИЧ-инфекцией, значительно снизится, в то время как 

смертность от ХБП продолжит расти и к 2030 г. достигнет уровня 14 случаев 

смерти на 100 тыс. населения в год [296].  

Среди хронических неинфекционных заболеваний ХБП занимает 

особое место, поскольку практически все соматические заболевания, как 

острые, так и хронические, могут оказывать негативное воздействие на 

функцию почек. На сегодняшний день почечная патология встречается более, 

чем у 14% населения. Однако каждый год этот процент продолжает 
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неуклонно расти, и большой вклад в этот негативный процесс вносят такие 

социально значимые заболевания как сахарный диабет, артериальная 

гипертензия, онкопатология, метаболические нарушения и другие.   

В случае коморбидной патологии наблюдается более быстрое 

прогрессирующее течение ХБП с исходом в хроническую почечную 

недостаточность, что неизбежно приводит к высокой частоте летальных 

исходов в данной когорте пациентов.  Так, в группе пациентов с 

терминальной стадией почечной недостаточности и коморбидной сердечно-

сосудистой патологией величина смертности оказалась в сотни раз выше, чем 

у лиц, имеющих какие-либо заболевания сердца и сосудов, но с нормальной 

функцией почек [234, 277]. 

В 2012 г. глобальное бремя ХБП составило 2 968 600 (1,1% от общего 

числа) лет жизни, скорректированных по нетрудоспособности, (disability-

adjusted life-years – DALY) и 2 546 700 (1,3%) потерянных лет жизни (years of 

life lost – YLL). 

В ряде популяционных исследований было показано, что 

распространенность ХБП увеличивается с возрастом пациентов [16, 27, 29, 

83, 305]. Длительное течение ХБП в итоге неизбежно приводит к развитию 

почечной недостаточности (ПН).  ХБП даже на ранних стадиях своего 

развития является одним из основных факторов риска развития сердечно – 

сосудистых    заболеваний (ССЗ) [35, 87, 100, 103, 105, 144, 243]. Внедрение в 

клиническую практику в последнее десятилетие и доступность таких 

активных методов лечения, как гемо – и перитонеальный диализ, 

трансплантация почки, позволили в значительной степени относительно 

снизить уровень почечной смертности. Однако сердечно – сосудистые 

осложнения, возникающие у больных с нарушениями функции почки и 

являющиеся нередко непосредственной причиной их смерти, остаются 

актуальными и в настоящее время [34].  Работы многих, как российских, так 

и зарубежных, авторов показали, что при наличии у пациента хронической 

почечной недостаточности (ХПН) существует высокий риск кардиальной 
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смертности.   И несмотря на внедрение в программу лечения больных с 

терминальной стадией ХПН активных методов, таких как гемодиализ, 

плазмоферез, ультрафильтрация, эта тенденция сохраняется [97]. Данные 

обстоятельства послужили посылом для начала изучения кардиоренальных 

взаимодействий, что нашло отражение в ряде масштабных российских и 

зарубежных исследований, и позволили сформировать современное 

понимание термина «хроническая болезнь почек» (ХБП) [246]. В 

руководстве Национального почечного фонда США (National Kidney 

Foundation – NKF) определены и разъяснены необходимость и 

целесообразность объединения многих нозологических форм в отдельную 

группу - «хронические болезни почек».   Такое объединение обусловлено 

тем, что патология почек может развиваться как самостоятельное 

заболевание и как результат нефропатии при хронических патологических 

процессах со стороны других органов. Воздействие на структуры и функции 

почек в течение многих месяцев или лет приводит к необратимым 

склеротическим изменениям паренхимы почек с дальнейшим развитием 

хронической почечной недостаточности. Этот факт определяет 

необходимость раннего выявления причины поражения почек в каждом 

конкретном случае, от чего во многом будет зависеть дальнейшая тактика 

профилактики и лечения пациентов.   

Среди заболеваний почек, приводящих к развитию ХБП, наиболее 

частыми причинами являются стеноз почечной артерии, острый и 

хронический гломерулонефрит, тубулоинтерстициальные поражения почек, 

хронический пиелонефрит. Большой вклад в группу вторичных нефропатий с 

развитием ХБП и ХПН вносят системные заболевания, артериальная 

гипертезния, сахарный диабет, подагра, эндокринные заболевания и 

онкопатология. В структуре ХБП почечной патологии они могут составлять 

до 90 % всех пациентов с ХБП [30, 32, 36,43, 57, 66, 69, 82, 147, 155]. 

Одним из значимых немодифицированных факторов развития ХБП 

является снижение функции почек с возрастом. В течение любого 
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пятилетнего периода заболевание прогрессирует до терминальной стадии, 

требующей соответствующего лечения.  До 19,9% больных с ХБП 4 стадии 

нуждаются впоследствии в проведении диализа или трансплантации почки 

[205].  

На ранних стадиях ХБП специфические симптомы заболевания 

отсутствуют, что составляет большие трудности не только в ранней 

диагностике, но и в целом в существовании данной патологии. Первым 

проявлением ХБП, что позволяет поставить и обосновать клинический 

диагноз, является снижение фильтрационной функции почек и, что очень 

важно, при отсутствии каких – либо видимых структурных изменений в 

самом органе. Наилучшим из доступных индикаторов функции почек 

представляется показатель скорости клубочковой фильтрации (СКФ), 

которая равняется общему количеству жидкости, фильтруемой суммарно 

всеми функционирующими нефронами в единицу времени [218, 266].  

Согласно рекомендациям Всемирного национального почечного фонда 

США (National Kidney Foundation), «хроническая болезнь почек - это 

персистирующее в течение трех месяцев или более поражение органа 

вследствие действия различных этиологических факторов, анатомической 

основой которого является процесс замещения нормальных анатомических 

структур фиброзом, приводящий к его дисфункции» [207]. Это позволяет в 

клинической практике устанавливать диагноз ХБП вне зависимости от 

нозологического диагноза, указывающий на прямое повреждение почек,  и   

персистирующие в почках патологические процессы вторичного генеза в 

течение трех месяцев или больше и/или снижение СКФ ниже 90 мл/мин/1,73 

м2. при выявлении любых патологических маркеров или их сочетания.  

Следует отметить, что определение и классификация ХБП значительно 

изменились с течением времени, однако первоначальные международные 

рекомендации, принимающие во внимание степень снижения   

фильтрационной функции почек, по данным оценки СКФ, и длительность 

наличия маркеров почечного повреждения в крови, сохраняются и действуют 
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и в настоящее время.   При снижении СКФ ниже 15 мл/мин/1,73 м2 (5 стадия 

ХБП) считается, что пациент достигает терминальной стадии ХБП или 

хронической почечной недостаточности, при которой функция почек не 

позволяет поддерживать уровень фильтрации, необходимый для жизни, в 

течение длительного времени. Для лечения пациентов с терминальной 

стадией ХБП существуют возможности заместительной почечной терапии (в 

форме диализа либо трансплантации почки) или консервативного лечения, 

также называемого паллиативным лечением или бездиализным ведением. 

Вместе с тем, ХБП, хотя объединено в общую группу хронических 

болезней почки, в полной мере отражает совокупность общих факторов 

риска развития и прогрессирования нефропатии, патогенеза нeфросклероза и 

исхода заболевания.   Это подтверждается тем, что более чем у 50 % людей в 

возрасте старше 75 лет выявляется некоторая степень ХБП. При этом в 

отсутствие поражений почек другими этиологическими факторами, 

например, при сахарном диабете (СД), ХБП, как правило, не прогрессирует 

[50,217] и расценивается как функциональное (возрастное) снижение 

функции почек. Поэтому поиск эффективных путей профилактики и лечения 

ХБП за счет выявления и устранения факторов риска является важнейшей 

задачей здравоохранения.  

 

1.2. Эпидемиология болезней системы кровообращения у взрослого 

населения РФ 

По данным государственной статистической отчетности изучена 

динамика распространенности болезней системы кровообращения у 

взрослого населения (18 лет и старше) за 2012 – 2018 гг. Установлено, что 

общая заболеваемость БСК взрослого населения в России увеличилась за 

прошедшие семь лет на 7,0% и на 3,5% от среднего показателя за шесть лет.  

Заболеваемость населения Ставропольского края с диагнозом, 

установленным впервые в жизни, в 2019 году увеличилась в основном за счет 

болезней системы кровообращения, далее следуют органы дыхания, 
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мочеполовая система, органы пищеварения, инфекционные и паразитарные 

болезни (табл. 1).    

Таблица 1  

Зарегистрировано заболеваний на 1000 населения в Ставропольском 

крае 

Классы 

болезней 

2015 2016 2017 2018 2019 

всег

о 

вперв

ые в 

жизн

и 

всег

о 

впер

вые 

в 

жизн

и 

всег

о 

вперв

ые в 

жизни 

всего 

впе

рвы

е в 

жиз

ни 

всег

о 

впер

вые в 

жизн

и 

Инфекционны

е и 

паразитарные 

болезни 

29,9 17,4 33,5 18,8 38,4 22,9 38,9 25,3 39,5 26,4 

Болезни 

эндокринной 

системы 

53,2 9,7 55,4 8,5 54,4 7,4 59,0 7,2 68,7 10,7 

 из них 

сахарный 

диабет 

28,0 2,3 30,4 2,2 30,0 2,3 31,7 2,6 33,4 3,0 

Болезни 

нервной 

системы 

55,7 12,9 62,4 12,6 66,6 12,6 69,5 11,9 76,9 14,3 

Болезни глаза 

и его 

придаточного 

аппарата 

65,3 21,2 64,2 21,0 64,1 20,2 65,4 19,3 65,6 20,4 

Болезни уха и 

сосцевидного 

отростка 

24,3 14,2 25,3 15,2 26,0 15,4 27,2 15,5 28,4 18,2 

Болезни 

системы 

кровообращен

ия 

152,

7 
23,1 

169,

4 
25,3 

184,

1 
24,1 190,5 26,4 

217,

4 
33,0 

из них 

болезни, 

характеризую

щиеся 

повышенным 

кровяным 

давлением 

65,9 7,0 73,1 6,5 79,0 6,1 88,4 7,9 
100,

1 
10,5 

ишемические 

болезни 

сердца 

34,1 5,8 36,7 8,5 39,3 7,4 41,2 8,0 52,8 11,2 

острый 

инфаркт 

миокарда 

0,7 0,7 1,2 1,2 1,2 1,2 1,4 1,4 1,7 1,7 
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Классы 

болезней 

2015 2016 2017 2018 2019 

всег

о 

вперв

ые в 

жизн

и 

всег

о 

впер

вые 

в 

жизн

и 

всег

о 

вперв

ые в 

жизни 

всего 

впе

рвы

е в 

жиз

ни 

всег

о 

впер

вые в 

жизн

и 

цереброваскул

ярные болезни 
25,2 4,6 30,9 6,9 33,9 7,3 35,5 7,5 40,1 7,4 

Болезни 

органов 

дыхания 

299,

0 
263,6 

330,

8 
296,3 

343,

0 
299,7 359,0 

316,

0 

385,

4 
339,1 

Болезни 

органов 

пищеварения 

69,0 13,6 77,2 15,3 79,5 15,9 84,2 16,1 93,5 21,8 

Болезни 

мочеполовой 

системы 

82,3 36,3 87,1 37,7 97,2 38,3 98,5 34,4 98,6 38,2 

Болезни кожи 

и подкожной 

клетчатки 

47,6 29,4 42,4 28,4 51,0 28,6 51,0 27,9 55,5 35,7 

Болезни 

костно-

мышечной 

системы и 

соединительн

ой ткани 

83,4 13,8 93,5 14,9 98,5 13,9 102,9 13,6 
122,

7 
17,1 

Врожденные 

аномалии 
4,7 1,4 5,7 1,9 8,6 1,4 9,5 1,5 10,9 2,5 

Травмы и 

отравления 
69,4 69,4 69,0 69,0 72,2 72,2 73,9 73,9 78,7 78,7 

Всего 
114

2,0 
560,4 

122

1,1 
591,7 

1286

,0 
597,7 

1332,

8 

612,

8 

1444

,9 
683,1 

 

Уровень первичной и общей заболеваемости класса «Болезни системы 

кровообращения» в крае имеет тенденцию к увеличению. За последние пять 

лет первичная заболеваемость увеличилась на 44,4 процента, общая 

заболеваемость – на 24,8 процента. 

Ведущую роль в формировании первичной и общей заболеваемости 

населения Ставропольского края болезнями системы кровообращения 

играют гипертоническая болезнь, ишемическая болезнь сердца и сосудистые 

поражения мозга. На протяжении 5 лет они имеют равномерную тенденцию 

роста. Если в целом по России доля выявленных случаев АГ в общей 

заболеваемости БСК колеблется от 31,3 в 2012 г. до 45,2% в 2018 г., то в 
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Ставропольском крае отмечен рост от 82,3 до 126,3 на 1000 взрослого 

населения (табл. 2). 

Таблица 2  

Заболеваемость некоторыми болезнями органов кровообращения в 

Ставропольском крае (на 100т. взрослого населения) 

 2015 2016 2017 2018 2019 

 обща

я 

перв

ич 

обща

я 

перв

ич 

обща

я 

перв

ич 

обща

я 

перв

ич 

обща

я 

перв

ич 

Болезни 

системы  

кровообраще

ния 

1879

9,5 

325

8,2 

2090

5,1 

307

4,3 

2283

8,9 

295

2,3 

2370

4,8 

324

4,3 

2715

1,1 

406

7,5 

ГБ  (I10-15) 8229

,9 

873,

8 

9144

,2 

797,

7 

9920

,5 

756,

7 

1112

8,2 

985,

5 

1262

6,7 

132

2,7 

ОИМ и 

Повторный 

ИМ(I21-22) 

184,

7 

184,

7 

186,

1 

186,

1 

174,

8 

174,

8 

201,

7 

201,

7 

230,

3 

230,

3 

ИБС (I20-25) 4267

,6 

114

8,3 

4613

,6 

106

9,7 

4955

,9 

938,

7 

5202

,2 

101

3,7 

6676

,2 

132

2,7 

Цереброваску

лярные заб-я 

(I60-69) 

3444

,5 

868,

8 

3922

,3 

869,

8 

4267

,3 

925,

3 

4486

,5 

941,

9 

5063

,9 

140

9,4 

Субарахн. 

кровоизлияни

я  (I60) 

10,3 10,3 11,9 11,9 10,3 10,3 13,0 13,0 11,3 11,3 

Внутрим.кр-я  

(I61) 

47,8 47,8 50,8 50,8 54,5 54,5 57,7 57,7 52,9 52,9 

ИМ (I63) 348,

7 

348,

7 

352,

7 

352,

7 

356,

2 

356,

2 

365,

0 

365,

0 

339,

5 

339,

5 

Инсульт 

неуточненно

й этиологии  

(I64) 

44,6 44,6 40,3 40,3 34,6 34,6 29,8 29,8 35,0 35,0 

 

Заболевания сердечно – сосудистой системы являются ведущей 

причиной смертности населения среди всей нозологии как в стране в целом  

и в Ставропольском крае, в частности (табл. 3). 
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Таблица 3  

Смертность от болезней системы кровообращения в Ставропольском 

крае (показатель на 100т. населения) 

 2015 г. 2016 г. 2017 г. 2018 г. 2019 г. 

Российская 

Федерация 

631,8 614,1 584,7 579,6 573,7 

СКФО 425,8 410,5 393,0 365,5 360,1 

Ставропольский 

край 

671,6 666,4 662,3 605,9 631,0 

 

В Краснодарском крае в 2018 году она составила 287,1 случая на 1000 

населения 18 лет и старше, что выше почти на 10% по сравнению с 2017 

годом и на 20,1% от среднего показателя за шесть лет. Среди всех 

зарегистрированных случаев заболеваний в стране в 2018 году доля БСК 

составила 15,2%, а в Краснодарском крае – 19,9%. Тенденция к росту 

отмечается и среди впервые в жизни выявленных случаев БСК. В Российской 

Федерации первичная заболеваемость взрослого населения повысилась на 

22,1%, а в Краснодарском крае  - на 47,3% по сравнению с 2012 годом. 

Следует отметить, что в 2014 и в 2017 годах отмечалось некоторое 

улучшение показателей общей и первичной заболеваемости взрослого 

населения как в стране, так и в Краснодарском крае, однако в целом 

переломить ситуацию с ростом числа зарегистрированных заболеваний не 

удалось(табл. 4). 

Таблица 4  

Зарегистрировано БСК у взрослых в 2012-2018 гг. (на 1000 взрослого 

населения) 

 Вид 

заболеваемости 
Годы 

2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 

РФ Общая  273,3 276,0 282,8 282,9 288,6 289,8 292,5 
Темп роста, % - 1,0 2,5 0,0 2,0 0,4 0,9 
Первичная 26,7 34,6 33,6 36,7 37,5 38,1 38,6 
Темп роста, % - 29,6 -2,9 9,2 2,2 1.6 1,3 

Краснодарский 

край 

Общая  199,2 207,6 212,8 219,3 274,9 263,1 287,1 
Темп роста, % - 4,2 2,5 3,1 25,4 -4,3 9,1 
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Первичная 32,5 37,8 36,9 43,1 73,4 66,0 68,7 
Темп роста, % - 16,3 -2,4 16,8 70,3 -10,1 4,1 

 

Доля выявленных случаев АГ в общей заболеваемости БСК колеблется 

от 31,3 в 2012 г. до 45,2% в 2018 г. в РФ, а в Краснодарском крае – от 35,5 до 

41,7% соответственно. В структуре впервые выявленной заболеваемости БСК 

доля АГ в 2018 г. составляла 31,9% в РФ и 55,5% в Краснодарском крае. 

Уровень заболеваемости АГ за анализируемые семь лет увеличился на 54,5% 

в РФ, и на 68,9% в Краснодарском крае. Наиболее высокий темп роста 

впервые выявленных случаев АГ отмечался в Краснодарском крае, достигнув 

в 2018 году 38,1 случая на 1000 населения старше 18 лет (табл. 5). 

Таблица 5  

Зарегистрировано болезней, характеризующихся повышенным 

кровяным давлением (на 1000 взрослого населения) 

Территории  2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 

РФ  всего 85,5 91,3 95,3 118,0 123,4 125,5 132,1 

Впервые 

в жизни 
5,9 7,5 8,6 11,1 11,8 12,1 12,3 

Темп 

роста, % 
- 27,1 14,7 29,1 6,3 2,5 1,7 

Краснодарский 

край 

всего 70,8 73,2 77,4 82,6 91,3 114,2 119,6 

Впервые 

в жизни 
9,9 10,2 10,3 14,5 27,2 27,4 38,1 

Темп 

роста, % 
- 3,0 1,0 40,8 87,6 0,7 39,1 

 

Кроме того, по статистическим материалам, подготовленным 

Департаментом мониторинга, анализа и стратегического развития 

здравоохранения МЗ РФ и специалистами ФГБУ «ЦНИИОиИЗ» МЗ РФ, 

установлено, что артериальная гипертензия с поражением почек встречается 

в Краснодарском крае значительно чаще, чем в целом по стране. Первичная 

заболеваемость ГБ с преимущественным поражением почек в Краснодарском 

крае в 1,5 раза выше, чем в РФ, а распространенность – в 1,2 раза (табл. 6). 
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Таблица 6  

Зарегистрировано взрослых с диагнозом «гипертоническая болезнь с 

преимущественным поражением почек» (на 10 тыс. взрослого 

населения) 

Территории 2013 2014 2015 2016 2017 

РФ всего 16,2 17,7 18,1 19,3 18,9 

в том числе с диагнозом, 

установленным впервые в 

жизни 

1,6 1,9 2,3 2,2 2,03 

Краснодарский край всего 20,5 23,6 22,8 22,6 23,1 

в том числе с диагнозом, 

установленным впервые в 

жизни 

2,6 2,8 2,8 3,4 3,1 

 

Поражение почек при АГ, как правило, поздно диагностируется и 

является фактором, увеличивающим риск развития неблагоприятных исходов 

заболевания, а у пациентов с метаболическими нарушениями – 

неблагоприятным  прогностическим признаком для развития нефропатии, 

нефросклероза и почечной недостаточности. Особенно высок уровень 

заболеваемости гипертонической болезнью с поражением почек у пациентов 

пожилого и старческого возраста (старше 60 лет) [108, 122, 133, 134]. В то же 

время следует отметить тенденцию к снижению болевого синдрома в области 

почек при поражении почек у пациентов с ГБ старше трудоспособного 

возраста (табл. 7).   

Таблица 7  

Зарегистрировано больных старше 60 лет с диагнозом «гипертоническая 

болезнь с преимущественным поражением почек» (на 10 тыс. населения 

соответствующего возраста) 

Территории 2013 2014 2015 2016 2017 

РФ всего 49,8 50,6 48,2 29,97 29,2 

в том числе с диагнозом, 

установленным впервые в жизни 

2,0 2,7 3,3 3,1 2,5 
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Сложившаяся ситуация и неблагоприятный прогноз требуют 

дальнейшего совершенствования методов ранней диагностики поражения 

почек и предупреждения тяжелых последствий ХБП, а также назначения 

адекватной антигипертензивной терапии, повышения доступности и качества 

медицинского обслуживания.  

С целью определения эффективных методов ранней диагностики ХБП 

при гипертонической болезни, сопровождающейся метаболическими 

нарушениями, нами и было проведено настоящее исследование.   

 

1.3. Почки как орган – мишень у больных с артериальной 

гипертензией и метаболическим синдромом 

Структура причин ХБП в различных странах варьирует, но при этом 

СД и артериальная гипертензия (АГ) являются основными причинами ХБП 

во всех развитых странах и странах со средним уровнем экономического 

развития, а также в большинстве развивающихся стран мира [295]. 

Диабетическая нефропатия обусловливает 30-50% всех случаев ХБП, 

поражая 285 миллионов (6,4%) взрослого населения в мире, причем к 2030 г. 

ожидается значительный рост данного показателя – на 69% в развитых 

странах и на 20%  - в   странах со средним уровнем экономического развития 

и развивающихся странах [220]. В 2000 г. согласно оценочным данным более 

чем у четверти взрослого населения мира регистрировалась АГ, при этом к 

2025 г. прогнозируется рост ее распространенности приблизительно на 60% 

[204].  

К настоящему времени подтверждена взаимосвязь между ХБП и 

факторами риска ССЗ, к которым относятся артериальное давление (АД), 

уровни липидов в плазме крови, концентрации сердечных маркеров (NT-

proBNP, cTnT), а также маркеров воспаления [161, 189, 200]. 

Было показано, что смертность от ССЗ в когортах пациентов с СКФ 

ниже 60 мл/мин/1,73 м2 и больных с микроальбуминурией выше по 

сравнению с таковой в отсутствие ХБП приблизительно на 57 и 63% 
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соответственно [171, 256]. Риск развития нефатального инфаркта миокарда 

повышается на 33% при снижении СКФ ниже 60 мл/мин/1,73 м2 и на 48% при 

появлении микроальбуминурии, при этом риск как инфаркта миокарда (ИМ), 

так и сердечно-сосудистой смерти растет с дальнейшим снижением СКФ и 

увеличением выраженности альбуминурии [181].  

Аналогичная тенденция была показана и для цереброваскулярной 

патологии: в систематическом обзоре и мета-анализе, включившем 83 

исследования, на основании данных 168 516 участников, среди которых было 

диагностировано 30 392 случая ОНМК, была установлена обратная линейная 

взаимосвязь между риском развития инсульта и величиной СКФ, а также 

дозозависимая прямая ассоциация между риском инсульта и выраженностью 

альбуминурии [139, 232].  

Показано, что риск инсульта повышается на 7% при каждом снижении 

СКФ на 10 мл/мин/1,73 м2 и на 10% при каждом повышении отношения 

концентраций альбумин/креатинин в моче на 25 мг/ммоль [172, 286]. 

Известно, что АГ является основным независимым фактором риска 

развития ССЗ, причем в наблюдательных исследованиях была показана 

сильная ассоциация между высокими значениями АД и повышением ССЗ и 

общей смертности [103]. АГ широко распространена в популяции пациентов 

с ХБП, при этом АГ может быть как причиной, так и следствием ХБП [199].  

Если определить АГ как повышение АД до уровня 140/90 мм рт. ст. или 

более, распространенность АГ в когорте пациентов с ХБП обратно 

взаимосвязана с величиной расчетной скорости клубочковой фильтрации 

(рСКФ), увеличиваясь с 67% у больных с СКФ выше 60 мл/мин/1,73 м2 до 

92% у пациентов с СКФ ниже 30 мл/мин/1,73 м2 [242]. Пациенты с ХБП 

подвержены более высокому риску наступления ассоциированных с АГ 

неблагоприятных исходов, что свидетельствует о необходимости коррекции 

АГ у этой категории больных [100, 187]. 

Для контроля АД в когорте пациентов с ХБП действующие 

клинические рекомендации предлагают целевые значения систолического 
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давления менее 130, а диастолического – 80 мм рт. ст. [228, 229]. По 

результатам мета – анализа, объединившего результаты 11 исследований, 

включивших суммарно 9 287 пациентов с ХБП, было обнаружено, что 

интенсивное снижение АД у пациентов с ХБП позволяет снизить риск 

прогрессирования ХБП до терминальной стадии на 21%, однако только среди 

больных с протеинурией [228]. При этом контроль АД не оказывал 

достоверно значимого влияния на общую смертность и сердечно – 

сосудистые исходы [120, 260].  

В одном из систематических обзоров, включившем 43 исследования и 3 

331 пациента с ХБП, было показано снижение общей смертности пациентов с 

диабетической нефропатией на фоне применения препаратов - ингибиторов 

ангиотензинпревращающего фермента (АПФ) [285, 303], тогда как в другом 

систематическом обзоре четырех исследований с участием в общей 

сложности 2 177 пациентов с ХБП 1-3 стадий в отсутствие диабета каких – 

либо положительных эффектов от назначения ингибиторов АПФ в 

отношении общей смертности выявлено не было [276]. Кроме того, ни в 

одном из систематических обзоров не было обнаружено снижение риска 

сердечно –сосудистых событий или риска прогрессирования ХБП до 

терминальной стадии на фоне применения препаратов из данной группы. 

Несмотря на доступные данные, полученные в наблюдательных 

исследованиях, о том, что отсутствие адекватного контроля АД является 

фактором риска развития и прогрессирования ХБП, до сих пор не 

установлено, каких значений должно достигать АД, и какой должна быть 

продолжительность течения АГ, чтобы спровоцировать развитие поражения 

почек [193]. Не было также доказано, что агрессивное снижение АД 

замедляет прогрессирование ХБП у пациентов с заболеванием почек без 

протеинурии. В исследованиях «The Modification of Diet in Renal Disease 

Study (MDRD)» и «The African American Study of Kidney Disease and 

Hypertension (AASK)» интенсивный контроль АД не замедлял 

прогрессирование ХБП, хотя результаты апостериорного (post hoc) анализа 
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позволили предположить, что в когорте пациентов с выраженной 

протеинурией интенсивный контроль АД может оказывать положительное 

влияние в отношении прогрессирования заболевания почек [141, 291].  

В другом ретроспективном когортном наблюдательном исследовании с 

применением математического моделирования было продемонстрировано, 

что среди пациентов с ХБП, получавших антигипертензивную терапию с 

целевыми значениями САД ниже 120 мм рт. ст., смертность была выше в 

сравнении с группой больных с ХБП, которые получали антигипертензивное 

лечение с целевыми значениями САД от 120 до 139 мм рт. ст. включительно 

[210]. 

В исследовании с участием пациентов с сахарным диабетом 2 типа The 

Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes Blood Pressure Trial 

(ACCORD BP) не было подтверждено, что агрессивное снижение САД до 

значений менее 120 мм рт. ст. обладает положительными эффектами в 

отношении частоты наступления первичной комбинированной конечной 

точки по сравнению с группой больных, леченных с применением 

стандартных целевых значений САД менее 140 мм рт. ст., однако в группе 

более интенсивного контроля САД регистрировалось снижение риска 

инсульта [165]. Аналогично в исследовании, оценивающем роль 

антитромбоцитарной терапии у пациентов с повторным инсультом, 

проведение антигипертензивной терапии с целевыми значениями САД менее 

130 мм рт. ст. по сравнению с группой больных, леченных с использованием 

более высоких целевых значений САД менее 150 мм рт. ст., не показало 

преимуществ в отношении общего риска развития повторного инсульта, за 

исключением случаев геморрагического инсульта [149]. 

 

1.4. Артериальная гипертензия и метаболический синдром как 

коморбидная патология 
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Следует отметить, что ожирение и связанные с ним метаболические 

расстройства - СД, АГ и метаболический синдром (МС) входят в группу   

наиболее значимых факторов риска развития ХБП [196, 198].  

Накопленные на сегодняшний день данные достоверно показывают, 

что ожирение сначала вызывает расширение сосудов почек и 

гиперфильтрацию, целью которых является сохранение натриевого баланса 

на фоне усиления реабсорбции в канальцах. Данные компенсаторные явления 

в сочетании с повышением АД и метаболическими нарушениями могут 

привести к повреждению клубочков и начать медленно развивающийся 

порочный круг, который усугубляет выраженность гипертензии и приводит к 

прогрессированию поражения почек [190].  В то же время роль ожирения в 

развитии ХПН остается неясной, хотя на сегодняшний день понятно, что 

вероятность ее развития в значительной степени определяет сочетание 

метаболических и сердечно – сосудистых факторов риска [167, 259, 274].  

Установлено, что СКФ зависит от продолжительности ожирения, 

поскольку компенсаторная гиперфильтрация для компенсации 

метаболических потребностей является ранним явлением, в то время как 

снижение скорости клубочковой фильтрации происходит на более поздних 

сроках в связи с повышением внутриклубочкового давления. В ряде 

исследований было показано, что для пациентов с ожирением характерна 

более низкая СКФ [147, 197, 270], в других исследованиях, напротив, этого 

факта выявлено не было [153, 264]. Подобные различия в результатах могут 

быть следствием гетерогенности фенотипов ожирения [239].  

В период с 1980 по 2000 г. в эпидемиологических исследованиях было 

показано, что не для всех людей с ожирением характерно сочетание ряда 

метаболических и сердечно-сосудистых факторов риска, и не все пациенты с 

нормальным весом обладают здоровым метаболическим профилем [255, 

273]. Эта концепция в последнее время получила большое внимание, в 

результате чего были выделены различные фенотипы размера тела [178], 

основанные на метаболическом состоянии здоровья [267].  
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Метаболически здоровое ожирение (МЗО) является наиболее 

интересным фенотипом, его распространенность в зависимости от критериев 

ожирения и метаболического здоровья варьирует в пределах от 6,0 до 38,4% 

[175]. Для пациентов с МЗО более характерен благоприятный 

метаболический профиль, который характеризуется высокой 

чувствительностью к инсулину, удовлетворительным липидным профилем, 

низкой заболеваемостью АГ, благоприятным распределением жировой ткани 

и низкой активностью системных воспалительных реакций [175, 237]. Другой 

фенотип, метаболически нездоровый нормальный вес (МННВ), 

характеризуется метаболическими расстройствами, в том числе повышенным 

содержанием жировой ткни и резистентностью к инсулину, при нормальном 

индексе массы тела (<25 кг/м2), а также повышенной восприимчивостью к 

сахарному диабету 2-го типа и ССЗ [145, 216, 303]. Более того, для пожилых 

пациентов с МННВ характерна более высокая общая и сердечно – сосудистая 

смертность [216].  

Было показано, что риск развития ХБП у людей с избыточной массой тела 

повышен независимо от их метаболического статуса. Таким образом, было 

опровергнуто представление о доброкачественности избыточного веса и 

ожирения при отсутствии метаболических расстройств.  

 

1.5. Патогенез и наиболее значимые факторы риска развития ХБП у 

амбулаторных больных с АГ и МС 

В настоящее время является общепризнанным наличие ряда 

биологических факторов, которые напрямую связывают ожирение и 

почечную дисфункцию. К ним относятся гемодинамические изменения, 

окислительный стресс, гормональные виляния и активация системы РААС, 

которые часто наблюдаются у пациентов с избыточной массой тела [82, 132, 

157]. Наличие этих факторов приводит к изменению почечной гемодинамики 

и активации симпатической системы почек [154, 185, 294]. Кроме того, 

жировая ткань выступает в качестве эндокринного органа, поэтому 
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дисрегуляция адипокинов и цитокинов, таких как лептин, адипонектин, 

ФНО-α, интерлейкин-6, и ингибитор активатора плазминогена 1, может быть 

задействована в патогенезе ХБП у людей с ожирением и избыточным весом 

[160, 289]. Механизмы, определяющие метаболический статус у людей с 

одинаковым ИМТ, не установлены. Главным фактором выступает, 

предположительно, распределение жировой ткани, поскольку преобладание 

висцерального жира над подкожным оказывает более неблагоприятное 

влияние на метаболический статус [158, 169]. Кроме того, имеются данные, 

указывающие на вероятную роль этнических, генетических, эпигенетических 

[169, 288], поведенческих факторов и факторов окружающей среды [250].  

Известно, что конечной фазой патологических структурных изменений 

в почках, служащих субстратом для развития ХБП, является фиброз почек. 

Данное состояние представляет собой результат неэффективного 

репаративного процесса в почечной ткани в исходе продолжительного 

хронического повреждения и гистологически характеризуется развитием 

гломерулосклероза, атрофии канальцев и интерстициального фиброза [85]. 

Гломерулосклероз развивается в исходе повреждения клеток эндотелия 

и развития эндотелиальной дисфункции, пролиферации гладкомышечных 

клеток и клеток мезангия, а также деструкции подоцитов, которые в 

нормальных условиях выстилают базальную мембрану клубочков [98]. К 

факторам риска развития прогрессирующего гломерулосклероза относится, 

наряду с АГ, и дислипидемия, способствующая развитию клубочкового 

воспаления. Показано, что процессы клубочкового микровоспаления 

запускаются при активации эндотелиальных клеток в ответ на развитие 

артериальной гипертонии, при этом воспалительные клетки (в том числе 

макрофаги и тучные клетки) инициируют пролиферацию клеток мезангия. 

Трансформирующий фактор роста (ТРФ) β-1 и другие факторы роста 

(включая тромбоцитарные факторы роста, фактор роста фибробластов, 

фактор некроза опухоли и интерферон-гамма) стимулируют клетки мезангия 

к обратной трансформации в мезангиобласты (незрелые мезангиальные 



32 

клетки). Мезангиобласты способны продуцировать избыточное количество 

внеклеточного матрикса, что приводит к мезангиальной экспансии – раннему 

проявлению гломерулосклероза. Вследствие нарушения структуры 

подоцитов участки базальной мембраны клубочков остаются обращенными 

непосредственно к капсуле Боумена, с которой формируют контакты, что 

также способствует развитию гломерулосклероза [286].  

Процессы атрофии канальцев, развития интерстициального фиброза и 

формирования рубцовой ткани тесно связаны со снижением СКФ и 

протеинурией. Канальцевые эпителиальные клетки синтезируют 

провоспалительные вещества, такие как активные формы кислорода и 

различные хемокины, под стимулирующим воздействием разнообразных 

белков, попадающих в мочевыводящую систему ввиду нарушения 

нормальных процессов фильтрации, в частности, компонентов комплемента, 

различных цитокинов и альбумина. Данные вещества привлекают 

воспалительные клетки в почечный интерстиций и инициируют 

взаимодействия с интерстициальными миофибробластами. По мере 

прогрессирования фиброза канальцевый эпителий теряет свою способность к 

регенерации и подвергается апоптозу, что приводит к атрофии канальцев и 

появлению нефункциональных клубочков. Выраженность атрофии 

канальцев, согласно гистологическим данным, сильно ассоциирована с 

величиной СКФ [222]. 

С точки зрения метаболизма, почки представляют собой высоко – 

активный   орган, характеризующийся высоким потреблением кислорода. На 

ранних стадиях развития ХБП отмечается увеличение проницаемости 

капилляров почечного интерстиция (синдром капиллярной утечки), что 

приводит к проникновению в почечный интерстиций многочисленных 

плазменных белков и развитию там воспалительного ответа, чего никогда не 

происходит в условиях нормальной проницаемости интерстициальных 

капилляров. Прогрессирующее уменьшение площади поверхности 

капилляров почечного интерстиция приводит к гипоксии почек и нарушению 
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функции клеток, обычно вовлеченных в процессы деградации коллагена, 

синтезируемого (и разрушаемого матриксными металлопротеиназами, 

сериновыми протеазами, белками из семейства адамализинов (ADAMTS) и 

лизосомальными ферментами) в здоровых почках. Белки из семейства 

коллагенов (в особенности, фибриллярный коллаген I и II типов), белки 

базальной мембраны, протеогликаны и гликопротеины в виде депозитов 

накапливаются в почках, подверженных хроническому повреждению; 

площадь пораженного фиброзированного интерстиция прочно ассоциирована 

как с фильтрационной функцией почек, так и с долгосрочным прогнозом 

[159, 164]. 

Несмотря на нормальный ИМТ, для пациентов с метаболически 

нездоровым нормальным весом характерны более высокая жировая масса 

тела, преобладание висцерального жира и низкий уровень физической 

активности, более низкая тощая масса тела, низкая метаболическая 

активность в покое и низкая чувствительность к инсулину [168, 245]. В ранее 

опубликованных исследованиях было показано, что МННВ более характерен 

для восточных азиатов, чем для европеоидов, поэтому у азиатов наблюдается 

более выраженное накопление висцерального жира при сопоставимых ИМТ 

[160]. 

Нельзя игнорировать тот факт, что у некоторых здоровых людей со 

временем появляются метаболические факторы риска, и развиваются 

заболевания. Таким образом, наиболее сильное влияние на риск ХБП 

оказывает не масса тела, а динамические изменения веса и метаболического 

статуса.  

У многих людей ХБП протекает бессимптомно и выявляется или 

случайно при проведении скрининговых тестов, например, при плановом 

медицинском обследовании, или уже при ухудшении самочувствия на 

запущенных стадиях заболевания. Однако в зависимости от причины 

развития ХБП у некоторых пациентов могут отмечаться симптомы, 

связанные непосредственно с нарушением почечной функции. По мере 
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прогрессирования ХБП и ухудшения фильтрационной функции почек 

происходит накопление в организме различных веществ, известных под 

собирательным названием «метаболитов азотистого обмена», в частности, 

тех, которые вызывают нежелательные биологические реакции, – так 

называемых уремических токсинов. Биохимические и физиологические 

эффекты накопления уремических токсинов сложны и изучены не 

полностью, причём если некоторые из них индуцируются непосредственно 

данными веществами, то другие опосредованы определенными сигнальными 

каскадами или химическим превращением самих токсинов в различные 

продукты.  

Предполагается, что действие уремических токсинов вносит свой вклад 

в процессы воспаления, иммуноопосредованные нарушения, развитие 

сосудистых расстройств, дисфункцию тромбоцитов и повышение риска 

геморрагических осложнений, а также в изменение состава микрофлоры 

желудочно-кишечного тракта, в том числе вызывая транслокацию бактерий и 

изменение метаболизма лекарственных препаратов, а также способствуя 

прогрессированию ХБП [140].  

Метаболиты азотистого обмена, которые накапливаются в организме 

на фоне нарушения функции почек, можно объединить в   три основные 

группы по их растворимости, способности к связыванию с другими 

веществами и молекулярной массе: малые растворимые в воде молекулы, 

например, мочевина, полиамины, гуанидины и оксалаты; малые молекулы, 

растворимые в липидах или связываемые с белками, такие  как гомоцистеин 

и индолы; и более крупные молекулы (с молекулярной массой более 500 Да), 

так называемые среднемолекулярные пептиды, которые плохо подвергаются 

фильтрации, например, микроглобулин-β2, паратиреоидный гормон и 

продукты конечного гликозилирования белков (advanced glycation end (AGE) 

products) [223].Уремические токсины воздействуют практически на все 

органы и системы органов, но степень их накопления не всегда предсказуема 

ввиду отсутствия корреляции между их концентрацией и выраженностью 
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нарушения функции почек [177]. Изучению этих веществ посвящен ряд 

исследований, однако еще предстоит выяснить, приводит ли контроль 

уремии или уменьшение концентрации уремических токсинов к снижению 

риска осложнений ХБП, замедлению ее прогрессирования и уменьшению 

уремических симптомов. 

 

1.6. Хроническая болезнь почек и состояние сердечно-сосудистой 

системы. Особенности течения ХБП у пациентов старших 

возрастных групп с АГ и МС 

В настоящее время достоверно доказано, что факторы 

прогрессирования ХБП и ИБС имеют общие патогенетические звенья 

развития. Доказано, что   гемодинамические нарушения при болезнях сердца 

неизбежно приводят к метаболическим нарушениям в клетке и развитию у 

данных пациентов функционального нарушения деятельности почек, в 

первую очередь, снижению СКФ, без клинических проявлений. В 

дальнейшем без должного лечения и коррекции почечных нарушений это 

приводит к развитию более тяжелой почечной патологии с клинической 

картиной (протеинурия, азотемия и анемия), что обеспечивает тяжесть   

самой сердечно – сосудистой патологии у данных пациентов.  Нередко 

азотемия сопровождается вторичным хроническим воспалительным 

процессом в почках и расценивается   как системное воспаление с 

повышением уровней провоспалительных интерлейкинов, 

гипергомоцистеина и развитием оксидативного стресса [87]. 

Взаимозависимость обоих органов может приводить к развитию порочного 

круга: тяжелое течение сердечно-сосудистой патологии (артериальной 

гипертензии и/или сердечной недостаточности) неизбежно ведет к 

прогрессирующему ухудшению функции почек, а снижение функции почек, 

в свою очередь, становится причиной дальнейшего развития 

неблагоприятных изменений в состоянии сердца и сосудов, что неизбежно 
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сказывается не только на качестве жизни пациентов, на и на её 

продолжительности [4, 212].     

Данное обстоятельство позволяет считать, что патология почек может 

быть независимым фактором риска и смерти у пациентов с патологией 

сердечно – сосудистой системы [66, 265]. Также в работах российских и 

зарубежных авторов достоверно показано, что нарушение функции почек 

напрямую связано с повышенным риском развития различных сердечных 

аритмий (фибрилляций предсердий, тахиаритмий, мерцательной аритмии и 

др.), сердечной недостаточности.   Согласно официальной статистике, это те 

заболевания, которые дают наибольший процент смертности населения. 

Отмечено, что распространенность и степень тяжести СН увеличиваются 

пропорционально степени снижения функциональной способности почек и 

позволяет рассматривать наличие ХБП как независимый предиктор 

неблагоприятного прогноза у больного с СН и другой кардиальной 

патологией [234]. 

Вместе с этим общеизвестно, что смертность пациентов с ХБП и 

наличием у них кардиальной патологии с СН значительно превышает данный 

исход у больных с сохранной сократительной способностью сердца. Это в 

большей степени объясняет важность раннего выявления даже минимальных 

изменений почечной функции. Раннее выявление и поддержание 

функциональных нарушений почек в рамках референсных значений позволят 

замедлить прогрессирование почечной недостаточности, которая напрямую 

влияет на риск развития тяжелых сердечно – сосудистых осложнений, и 

снизить процент развития таких нежелательных исходов заболевания как 

инсульт и инфаркт. 

При терминальной почечной недостаточности развитие аритмогенных 

нарушений, на долю которых приходится более 30%, является одной из 

частых причин смерти пациентов с ХБП. Атеросклеротическое поражение 

сосудов на фоне ХБП является причиной летального исхода 18% пациентов с 
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ССЗ. В целом болезни сердца составляют около 50 % всех причин 

смертности больных с ХБП как в России, так и во всем мире [163].    

Таким образом, у пациентов с ХБП значительно выше вероятность 

летального исхода при наличии коморбидной патологии ССЗ.   Вместе с тем 

сама хроническая болезнь почек повышает риск развития ССЗ. И при уровне 

СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2   приводит к обратно пропорциональному 

развитию кардиальной патологии [293]. Так, в двух зарубежных 

ретроспективных исследованиях [173] показано, что даже незначительное 

снижение СКФ у пациентов с сердечно-сосудистой патологией и наличием 

СН приводит к более высоким показателям их смертности. 

В ранее проведенных ретроспективных исследованиях CHARM и 

GISSI-HF показано, что у 30% пациентов с кардиальной патологией наряду 

со снижением СКФ, можно обнаружить явные признаки почечной патологии 

такие как альбуминурия или микроальбуминурия [233].  Однако около 4,5 % 

населения имеет сниженную скорость клубочковой фильтрации (ниже 60 

мл/мин/1,73 м2) без каких – либо клинических проявлений, эти пациенты 

также должны быть отнесены в группу ХБП как имеющие потенциальный 

риск влияния на развитие и прогрессирование СС – патологии [166]. 

Ещё один важный фактор потери контроля над пациентами ССЗ связан 

с тем, что более чем половина пациентов с СН, имеющих изменение СКФ, не 

входит в эту группу, что приводит к бесконтрольному развитию ХПБ от 

легкой до тяжелой стадии.  Это обосновало расширение диапазона 

клинических и научных исследований, целью которых явилось изучение 

возможной взаимосвязи и влияния почечной дисфункции на смертность. 

Исследования показали, что дисфункция почек явилась прогностически 

маркером худшего клинического исхода как по СН, так и по ХБП [166].    

Также было выявлено, что снижение функции почек приводило, как 

минимум, к трехкратному увеличению развития осложнений: инфаркта 

миокарда, острой СН, тяжелых нарушений сердечного ритма, а при 

терминальной стадии почечной недостаточности -  более чем в 5 раз [13]. 
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Исследования, проведенные параллельно двумя группами ученых – Fox C.S. 

et al. [2010] и Briet M., Schiffrin E.L. [2010], обнаружили, что значительный 

рост летальных исходов при развитии ИМ у больных с ХПН был в прямой 

зависимости от степени её тяжести и не   зависел от формы инфаркта 

миокарда (без подъема ST или с подъемом ST).   

Ряд экспертов считает, что сердечно – сосудистые заболевания 

относятся к категории возрастассоциированных [8, 9]. Неблагоприятную 

статистику по сердечно – сосудистой смертности связывают, в первую 

очередь, с повышением артериальной сосудистой жесткости. Старение 

сосудов – это многомерный процесс, охватывающий как нормальные 

(физиологические), так и патологические возрастные изменения 

артериальной стенки, и, в частности, те нарушения, которые способствуют 

атеросклеротическому процессу [51].  Предполагается, что раннее сосудистое 

старение дебютирует проявлениями атеросклероза, но в последующем ведет 

также и к ранним изменениям сосудистого эндотелия, гемодинамическим 

нарушениям с развитием углеводного дисбаланса и прогрессированием 

системного воспаления [122]. Этот фактор можно назвать основным в 

развитии ССЗ и при ХБП. К настоящему времени доказано влияние факторов 

воспаления различных хронических заболеваний на прогрессирование 

артериосклероза. В большей степени это относится к истинно аутоиммунным 

заболеваниям, таким как СКВ, псориаз, ревматоидный артрит, и ряду других. 

Но в последние годы ученым удалось увидеть этот феномен и у больных с 

инфекционно-воспалительными заболеваниями – тонзиллитом, синуситом, 

хроническим бронхитом. В эту когорту вошли и пациенты с наличием 

хронических инфекций мочеполовой системы.  Данный показатель 

расценивается как маркер неблагоприятного течения заболевания и 

предполагаемого исхода у больных как с ССЗ, так и ХБП [272, 299]. При 

этом отмечено, что увеличение жесткости сосудистой стенки у пациентов с 

патологией почек достоверно взаимосвязано со степенью почечной 

недостаточности [225], что, безусловно, приводит к возрастанию риска 
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летального исхода этих больных от сердечно – сосудистых осложнений [65]. 

Немаловажным фактом является то обстоятельство, что повышенная 

жёсткость артериальных сосудов у больных с ХБП выявляется ещё на 

доклинической стадии, что ещё раз обосновывает необходимость проведения 

ранней сердечно – сосудистой диагностики всех больных с патологией почек. 

В работах Kocyigit I. et al. [2012] показано, что при снижении СКФ на 

фоне повышенной артериальной жесткости сосудов изменение скорости 

распространения пульсовой волны может наблюдать и при отсутствии АГ и 

сохраненной функции почек и иметь достоверную прямую зависимость друг 

от друга.  Это позволяет сделать вывод, что путем воздействия на 

патологические структурные и функциональные изменения в сосудах можно 

повлиять на сердечно-сосудистый риск прогрессирования заболевания и 

смертности от него за счет снижения жесткости сосудов артериальной 

системы, как при СС – патологии [65, 215], так и при патологии почек [258].  

Это позволяет выдвинуть гипотезу о том, что нарушение 

эндотелийзависимой вазодилатации может быть независимым предиктором 

смертности у пациентов с ИБС и ХБП.  

Негативное влияние хронических заболеваний почек на течение 

сердечно – сосудистой патологии может быть также обусловлено 

особенностями атеросклеротического поражения артерий у пациентов с ХБП 

И ИБС, которые раскрыты в работах Xhakollari L. et al., [2019] и сопоставимо 

с проведенными ранее морфологическими исследованиями [203, 244, 249, 

254]. В своих работах ученые выявили достоверно сопоставимые различия, 

определяющие степень тяжести атеросклероза коронарных сосудов у 

пациентов с ССЗ, сопутствующей ХБП и без нее. Немаловажную роль при 

этом играет морфология атеросклеротической бляшки, структура которой – 

повышенной   рыхлости и более ранима при соприкосновении у больных с 

наличием почечной дисфункции.  Обнаружено, что частота и тяжесть 

эндотелиального поражения коронарных артерий возрастают параллельно 
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снижению СКФ, а у кардиального больного при наличии ХБП 

обнаруживается   множественное поражение коронарных артерий.     

В ряде работ зарубежных (Baber U.  et al., )[2012] и российских [131] 

ученых с включением достоверно значимого количества исследуемых с 

острыми состояниями сердечно – сосудистой патологии показано, что 

пациенты с ИБС и ХБП чаще имели более тяжелую степень стенозов в 

сравнении с больными без ХБП. Очевидно, что здесь имеет место обоюдное 

развитие процессов: с одной стороны – нарастание выраженности 

атеросклероза приводит к прогрессивному снижению СКФ и  

прогрессированию ХБП, с другой – прогрессирование ХБП иеизбежно 

приводит к увеличению распространенности и степени тяжести 

атеросклеротического пражения сосудов. Таким образом, негативные 

влияния обеих органов  на патоморфологические процессы друг друга   

приводят к развитию порочного круга, ухудшая функционирование обоих 

систем, и остановить этот самопрогрессирующий процесс возможно, лишь 

разорвав этот круг. Это и является первоочередной задачей врачей при 

ведении пациентов как с ССЗ, так и ХБП. Однако вопрос 

формакологического и/или немедикаментозного влияния на эти процессы до 

настоящего времени ещё полностью не изучен.  

Учитывая, что среди всех органов и систем процесс старения раньше 

всего начинается в артериальной системе, то в ходе профилактических 

мероприятий сосудистый возраст следует использовать как один из 

критериев (возможно основной) в группе уже реализованных традиционных 

факторов риска по взаимосвязи сердечно – сосудистой патологии и 

заболеваний почек. 

А уточнение роли каждого из факторов риска развития сердечно - 

сосудистой патологии и ХБП позволит разработать подходы к кардио - и 

нефропротекции у пациентов на различных этапах развития заболевания.  
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1.7. Современные проблемы диагностики ХБП. Ранние маркеры 

диагностики ХБП 

Основным диагностическим критерием, позволяющим предположить 

наличие ХБП у пациента, в практической работе врача на сегодняшний день 

является "скорость клубочковой фильтрации", которая оценивается как 

снижение её значений ниже 60 мл/мин/1,73 м2  продолжительностью более 3 

месяцев и не зависит от наличия визуальных повреждений почечной 

структуры. Однако если СКФ находится в пределах выше 60 и до 89 

мл/мин/1,73 м2, то у таких пациентов для постановки диагноза ХБП 

необходимо наличие других маркеров почечного повреждения ХБП [66, 67].  

В качестве таких маркеров могут рассматриваться структурные повреждения, 

которые обнаруживаются при инструментальном исследовании, или 

биохимические, выявленные при лабораторном исследовании, – 

альбуминурия, гематурия и др. [1, 302], даже при их незначительном 

отклонении от референсных значений. 

Одновременная оценка двух показателей – СКФ и дополнительного 

маркера используется не только для постановки диагноза ХБП, но и служит 

критерием контроля развития и скорости прогрессирования, определения 

дальнейшего прогноза заболевания.  Появление альбуминурии/протеинурии, 

превышающее референсные значения, является основным достоверным 

критерием в первичной диагностике ХБП.  При латентном течении (особенно 

на ранних ее стадиях) потеря белка с мочой (микроальбуминурия) нередко 

может быть единственным показателем, который позволяет судить о наличии 

патологического процесса в почках.  Как правило, это наблюдается при 

длительно протекающих хронических заболеваниях сердечно-сосудистой 

системы, в частности, артериальной гипертензии (АГ) с развитием 

нефроангиосклероза, при сахарном диабете - диабетической нефропатии, 

ожирении и других. Патологические изменения в почках развиваются   

медленно, длительное время, компенсируя свои функциональные 

возможности адаптацией всего организма к происходящим изменениям.  
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Выявление даже незначительного уровня белка в моче, превышающее 

референсные значения, является принципиально важным для проведения 

мероприятий по снижению патологических воздействий на органы, 

проведению вторичной профилактики для снижения риска прогрессирования 

как ССЗ, так и ХБП.  

Впервые значимость альбуминурии как клинического маркера ХБП 

рассматривалась в 2009 году на научной конференции специалистов 

нефрологов «KDIGO» (Великобритания, Лондон).  На ней были 

пересмотрены некоторые вопросы терминологии и референсные значения в 

отношении альбуминурии (протеинурии) при почечной патологии. Признано, 

что использование таких терминов как «нормоальбуминурия», 

«микроальбуминурия», «макроальбуминурия» является некорректным. 

Данные показатели определяют несколько взаимосвязанных 

патофизиологических процессов: повышение внутриклубочкового давления 

и изменение обменных процессов в проксимальных канальцах в результате 

повышения проницаемости клеточных мембран при развитии в них 

патологических процессов, что обусловливает проявление системной и 

почечной эндотелиальной дисфункции [174]. 

В настоящее время в клинической практике используется 

классификация потери белка с мочой (альбуминурия), которая отражает его 

количественную потерю и трактуется как «оптимальная», когда потеря белка 

составляет не более 10 мг/г, - «высоконормальная» -  от 10 до 29 мг/г, 

«высокая» - от 30до 299 мг/г и «очень высокая», которая составляет 

значительную потерю белка до 1999 мг/г.  Если потеря белка с мочой 

составляет более 2000 мг/г, то это состояние расценивается как 

«нефротический» синдром и уточняется другими биохимическими 

лабораторными показателями. 

Такая уточненная терминология потери белка с мочой, подкрепленная 

количественным значением, позволяет правомерно рассматривать данный 

показатель как маркер почечной дисфункции и обосновывает необходимость 



43 

исследования альбуминурии/протеинурии у каждого пациента.  В каждом 

конкретном случае у пациента с хронической патологией почек этот 

показатель может не только играть первостепенное значение для постановки 

в целом диагноза ХБП, но и обеспечить правильный выбор тактики лечения, 

а в дальнейшем определить прогноз риска развития осложнений. 

Прямая зависимость скорости прогрессирования ХБП и величины 

риска общей и сердечно - сосудистой смертности от уровня мочевой 

экскреции альбумина даже вне зависимости от СКФ подтверждается 

достаточным количеством клинических наблюдений (более 1,5 млн), 

имеющихся до настоящего времени.    

В связи с высокой распространенностью ХБП у пожилых пациентов и 

общим старением популяции возникает потребность в способах измерения 

рСКФ, которые позволят более точно прогнозировать смертность в данной 

популяции.   

 

1.8. Метаболический синдром: понятие и основные характеристики. 

АГ и метаболический синдром 

На сегодняшний день роль инсулинорезистентности (ИР) в патогенезе 

АГ, СД П типа и ИБС не вызывает особых дисскусий.  Впервые данное 

предположение   высказал M.G. Reaven еще в 1989 г. [239].  Он впервые 

обратил внимание на общность некоторых патомеханизмов в развитии этих 

заболеваний, объединил в единый причинносвязанный процесс нарушение 

переносимости глюкозы, ожирение, изменение липидного состава крови в 

развитии СД и ИБС и обозначил это состояние как "Синдром X" или MC 

(метаболический синдром) [11, 12]. Проведя анализ данных многочисленных 

исследований, M.G. Reaven пришел к заключению, что снижение 

чувствительности тканей к инсулину может быть причиной развития 

гиперинсулинемии (ГИ), нарушений толерантности к глюкозе (НТГ), 

приводящих к   изменениям соотношений жировых фракций крови, что в 

свою очередь, предопределяет   развитие артериальной гипертензии. Но 
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вместе с тем такой частый симптом как   абдоминальное ожирение 

исследователь не относит к числу обязательных признаков данного синдрома 

[11].   Однако другой видный ученый N.M. Kaplan [1989], продолживший 

изучение данного феномена, доказал, что ожирение в области живота, 

особенно у лиц мужского пола, значительно увеличивает риск развития 

остальных метаболических нарушений, и обозначил его как основной в 

развитии МС.   

Таким образом, проведенные исследования позволили 

конкретизировать основные проявления метаболического синдрома.  

Абдоминальное ожирение, гиперхолестеринемия, СД II типа и связанная с 

ними АГ получили название "смертельный квартет" и явились основой в 

постановке диагноза у людей с избыточной массой тела при метаболических 

нарушениях [87, 130, 131].  

Дальнейшие изучения влияния данных проявлений на организм 

человека позволили доказать негативное воздействие на эндотелий 

сосудистой стенки, что неизбежно является толчком к развитию многих 

сосудистых заболеваний, в первую очередь, кардиальной патологии. 

"Синдром X", "Метаболический синдром X", "Кардиоваскулярный 

метаболический синдром"- определения, предложенные рядом авторов, 

занимающихся проблемой метаболических нарушений, в основе которых, в 

первую очередь, лежит синдром инсулинорезистентности [13, 68, 192].   С 

середины 90 - х г. в отечественных и зарубежных работах начинает 

преобладать и окончательно закрепился термин «метаболический синдром», 

который   используется и в настоящее время.  

MC является широко распространенным заболеванием и, учитывая его 

основные проявления - АГ, ожирение, атеросклероз и ГМЛЖ, характерные 

для лиц пожилого возраста, как правило, преобладает у данной категории и 

может достигать 50% [15, 123]. В молодой когорте его частота значительно 

ниже и составляет около 7% в возрасте 18 – 30 лет. А в среднем количество  

взрослых пациентов с МС составляет 22 %. Необходимо отметить, что 
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частота метаболических нарушений у лиц мужского и женского пола также 

неоднозначна и находится в пределах 24 и 30% соответственно.  

Диагностика МС не представляет особых затруднений, диагноз может 

быть установлен при наличии даже 2-х любых критериев [12].  

Количественное наличие   компонентов МС позволяет определить две 

основные группы больных, имеющих:  

- полный МС, при котором присутствуют все критерии 

метаболического синдрома (инсулинзависимый СД, артериальная 

гипертензия, изменения в липидном составе крови и ожирение); 

- неполный МС, который включает только один или два из 

вышеперечисленных критериев. 

Многие исследователи, изучающие метаболический синдром, 

отмечают, что сочетание АГ с различными другими компонентами МС 

является абсолютно неблагоприятным признаком в прогнозе развития как 

данного заболевания, так и других, связанных с атеросклерозом [36]. 

Наиболее неблагоприятным является сочетание АГ и обязательного 

установления факта ИР, которая преобладает у лиц пожилого возраста [115]. 

Это положение изучено в одном многоцентровом исследовании, где 

показано, что у 50% из 47 миллионов обследованных больных с МС имело 

место сочетание АГ с ИР [154].  Есть работы, которые показали, что 

метаболический синдром, помимо инсулинорезистентности, 

гиперинсулинемии и СД II типа, может включать и   изменения 

электролитного состава самой клетки, в частности, дефицит магния [115].  

Каждая из этих точек зрения имеет право на существование и 

дальнейшее изучение. Активное изучение вопросов развития, профилактики 

и лечения метаболического синдрома позволили выдвинуть ещё одну 

важную гипотезу – влияние генетических факторов и образа жизни на 

развитие метаболических нарушений. Изменение образа жизни человека в 

современных условиях, в первую очередь, снижение физической активности, 

а также изменение пищевого поведения (большое потребление в рационе 
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питания углеводов и переедание) явились основными причинами 

неуклонного роста развития метаболических нарушений у населения [3]. Это 

обосновывает необходимость изучения ведущих компонентов МС и их 

взаимосвязи с заболеваниями, патогенетически обусловленными 

атеросклерозом - артериальной гипертензией, ИБС и на современном этапе 

является весьма актуальным.   

Изучение первопричины метаболических нарушений и их роли в 

патогенезе МС в настоящее временя ведется многими научными группами, 

однако к единому мнению они не пришли. Так, российские исследователи 

[135]  считают, что нарушение обмена углеводов является основным 

пусковым моментом в формировании МС. Наследственная 

предрасположенность к ИР и ожирению, по их мнению, может играть 

первостепенную роль в развитии этого механизма. А в сочетании с 

избыточным питанием и гиподинамией предрасположенность переходит в 

категорию факторов высокого риска и, как правило, приводит к развитию 

стойких метаболических нарушений и формированию МС с включением 

многих его критериев.     

Развитие метаболических нарушений происходит постепенно, при 

длительном воздействии факторов риска: так, на ранних стадиях МС у 

больных мы можем наблюдать периодические незначительные изменения 

уровня глюкозы в крови (как после приема пищи, так и натощак), что, по – 

видимому, связано с дополнительным выбросом в кровяное русло инсулина 

из-за имеющихся нарушений инсулинорезистентности. В дальнейшем 

уменьшаются компенсаторные функции поджелудочной железы, 

наблюдается недостаточность/дефицит инсулина, отмечается более высокое 

повышение уровня глюкозы в крови после приема пищи, и на поздних 

стадиях уровень глюкозы в крови натощак сохраняет стабильное 

повышенное значение [3].  

Глюкоза не только  является главным источником энергии в организме, 

но и активно используется в образовании других питательных веществ 
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(жиров и гликолипидов, заменимых аминокислот и гликопротеинов и 

других).    Количество глюкозы в крови, превышающее потребность в 

преобразовании, вызывает обратный негативный эффект. Избыток углеводов, 

взаимодействуя с белками, приводит к появлению неферментативных 

токсичных образований.   В дальнейшем преобразовании таких соединений 

белков происходит   выделение токсических продуктов (свободных 

радикалов), которые образуются в результате процессов ацето–

ацетилирования, дегидрирования, гликозилирования и повреждения 

структуры и функций клеток, что приводит, к атеросклеротическим 

изменениям и лежит в основе эндотелиальной дисфункции и развития АГ [1, 

84].  

Повышение референсных значений глюкозы в крови оказывает 

стимулирующее влияние на функцию бета – клеток поджелудочной железы и 

обеспечивает дополнительный выброс инсулина в кровь. Далее он поступает 

в печень и мышечную ткань. Дополнительный объём инсулина в результате 

взаимодействия с глюкозой и своего превращения (метаболизма) участвует в 

энергообеспечении и питании тканей и через два часа после приема пищи 

приводит к снижению уровня глюкозы до нормы у здорового человека [24]. 

При экстремальных ситуациях, когда происходит снижение глюкозы в 

крови ниже нормальных показателей, например, при длительном голодании 

или соблюдении строгой безуглеводной или другой монодиеты, для 

сохранения жизнедеятельности организма в процесс включаются другие, 

резервные пути энергообеспечения. Одним из первых в этот механизм 

величается глюкагон, который начинает активно вырабатываться альфа-

клетками поджелудочной железы и обеспечивать питание жизненно важных 

органов за счет своего активного метаболизма в клетках печени и мышц. 

Метаболизируя до глюкозы, он повышает её уровень в крови и тем самым 

обеспечивает полноценное питание тканей органов и систем организма.   

При нарушении резистентности к инсулину начало 

энергообеспечивающего процесса начинается так же, как и в норме, через 20-
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30 минут после еды, но в данном случае инсулин не может вступить во 

взаимодействие с рецепторами тканей вследствие того, что при ИР в 

гликопротеинах происходит замена маннозы и фрукозы на другие 

моносахариды, которые имеют другую углеводную структуру и не 

восприимчивы к данным рецепторам. Метаболизм глюкозы нарушается, 

прекращается процесс превращения   глюкозы в гликоген, и она начинает 

накапливаться в крови, что и приводит к значительному росту её 

концентрации. Для больных, страдающих ожирением, этот процесс 

протекает еще более прогрессивно, т.к. из-за невозможности 

метаболизировать избыток глюкозы в гликоген в организме происходят 

синтез и отложение жира в клетках как вынужденный энергетический 

резервный запас, что приводит к прогрессивному увеличению массы тела 

больного за счет увеличения висцерального жира [30, 82].      

Проведенные ранее исследования показали, что среди населения как в 

нашей стране, так и в мире имеется большое количество людей с врожденной 

резистентностью к действию инсулина. Однако в большинстве случаев это 

состояние протекает латентно (скрыто), без клинических проявлений, если 

человек соблюдает режим сбалансированного питания, ведет активный образ   

жизни, физически активен. В этом случае клинических проявлений ИР может 

не быть вообще в течение жизни, или они могут проявиться при 

прогрессировании или развитии осложнений хронических заболеваний, 

которые чаще всего появляются в глубокой старости. Раннему проявлению 

невосприимчивости клеток к инсулину способствует немодифицированный 

фактор – возраст. Уже после 30 лет жизни человека клетки постепенно 

начинают терять чувствительность к инсулину. И в зависимости от скорости 

это процесса у лиц старших возрастных групп развиваются проявления СД 2 

типа [6, 65, 83]. Быстрому прогрессированию процесса в любом возрасте 

достоверно способствуют низкая физическая активность (гиподинамия) и 

излишняя масса тела человека. Но даже без явных клинических проявлений, 

протекая в латентной (скрытой) форме, ИР приводит к повреждению 
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эндотелиальной стенки сосудов кардиальной системы, почек, головного 

мозга и др. Кроме того, существуют заболевания и состояния (СД II типа, 

ожирение, болезнь Иценко-Кушинга, длительный прием глюкокортикоидов и 

т.д.), при которых возможно развитие ИР за счет снижения числа рецепторов 

к инсулину. Это, безусловно, требует ранней диагностики и своевременной 

коррекции патологии.   

Большую проблему в этом направлении представляют лиц а с 

повышенной массой тела и перееданием, у которых происходит быстрое 

прогрессирующее   накопление большого количества поступающих с пищей 

глюкозы и жира в адипоцитах мышц и печени [36, 40, 53]. При этом в 

головной мозг посылаются сигналы о недостатке инсулина, и организм 

начинает вырабатывать его в больших количествах, в десятки раз 

превышающих норму (у здорового человека нормальные показатели 

находятся в пределах 5-15 мкЕД/мл) [53, 54].   

Вместе с тем при возникшей гиперинсулинемии в крови длительное 

время может поддерживаться нормальный уровень глюкозы за счет 

метаболизма (распада) жиров, что, безусловно, способствует развитию 

патологического   порочного круга: ИР – ГИ - ожирение – прогрессирование 

ИР, прогрессированию ожирения у данного пациента [40, 36]. В итоге это 

приводит к развитию тяжелых метаболических нарушений, возникновению 

и/или прогрессированию заболеваний, функциональному нарушению 

органов и систем.  

С другой стороны, существует особое мнение некоторых 

исследователей, которые считают, что сам центральный тип ожирения может 

явиться причиной развития ИР, ГИ и других метаболических нарушений [78, 

82, 102]. Они предполагают, что причиной развития ГИ и ИР при ожирении 

может быть нарушение поглощения инсулина печенью, который значительно 

возрастает за счет повышенной продукции адипоцитами висцеральной 

жировой ткани высоких концентраций СЖК (свободные жирные кислоты) 

непосредственно в воротную вену печени.     
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Вместе с тем общеизвестно, что явные клинические симптомы 

диабетической нефропатии (микроальбуминурия, протеинурия, азотемия) 

появляются, как правило, через 10-15 лет от начала первых проявлений 

метаболических нарушений СД II типа (ГИ, ИР и др.). Это обстоятельство 

обосновывает поиск новых маркеров в диагностике патологии почек на фоне 

метаболических нарушений.  Одним из важных звеньев в этом процессе 

является инсулин. 

Роль метаболизма инсулина в обмене веществ в организме 

Точки приложения инсулина в организме, с одной стороны, 

взаимосвязаны, а с другой – разнонаправлены, что обеспечивает ему 

главенствующую роль в жизнедеятельности организма. Он обеспечивает   

переход аминокислот в клетки за счет активизации синтеза гликогена, 

активизирует синтез аденозинтрифосфата, дезокси – и рибонуклеиновой 

кислот, способствуя активности деления клеток мышечной ткани. 

Разноплановость воздействия инсулина объясняется, с одной стороны, 

его   выраженным блокирующим действием на распад жиров в жировой 

ткани, а с другой – противоположным свойством – мощной стимуляцией 

образования жиров   при экстремальных ситуациях, которая способствует 

увеличению жировой ткани и прогрессированию ожирения. 

Также у здорового человека инсулин стимулирует синтез белков и 

препятствует их распаду. При патологических процессах в почках это может 

явиться причиной нагрузки на функциональную способность почек и 

способствовать прогрессированию имеющихся хронических почечных 

заболеваний.   

Немаловажным моментом в развитии патологического процесса 

является хроническая гипоксия тканей. Ряд исследований [132] достоверно 

показал, что снижение периферического кровотока, которое нередко 

сопровождает течение хронических сердечно – сосудистых заболеваний (АГ 

и СН), приводит к гипоксии тканей, а в дальнейшем – к развитию ИР. Если 

АГ является одним из первых и частых клинических проявлений МС, то 
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негативное влияние в той или иной степени на почечную функцию у больных 

с метаболическими нарушениями можно прогнозировать в большинстве 

случаев. 

Подтверждены несколько опосредованных механизмов влияния ГИ   на 

развитие АГ.  

Во – первых: за счет увеличения уровня катехоламинов в плазме 

происходят активация симпатоадреналовой системы и стимуляция работы 

сердца, сосудов и почек [43].   Повышенный выброс КА стимулирует 

инсулин, который напрямую контролируется ИР.  Активация симпато-

адреналовой системы оказывает стимулирующее воздействие на РААС, 

которая, в свою очередь, способствует повышенному выбросу ренина в 

кровь. Повышенное преобразование ренина в ангиотензин II, под 

воздействием ангиотензинпревращающего фермента   оказывает негативное 

воздействие на рецепторы сосудов, вызывая их спазм и, как следствие, 

повышение артериального давления. Спазм сосудов артериального русла 

сопровождается резким снижением кровотока, что неизбежно ведет к   

нарушению переноса глюкозы в мышцы и энергетическое голодание клеток. 

Энергетическое голодание тканей приводит к развитию порочного круга, в 

частности, дальнейшему нарастанию инсулинорезистентности, и, как 

следствие, развитию компенсаторной ГИ. Этот механизм развития ИР 

позволяет отвести ей первоочередную роль в патогенезе развития АГ [43, 63, 

75, 166] и в условиях нарушения резистентности к инсулину повышенный 

уровень НА может быть маркером инсулининдуцированной АГ.   

Во – вторых: усиление реабсорбции натрия в канальцах почек [6, 43] за 

счет активации симпатоадреналовой системы на фоне ИР и ГИ является 

причиной развития тяжелой гиперволемии, увеличивая сердечный выброс. 

Гиперволемия   нарушает процесс обмена электролитов между клеткой и 

межклеточной жидкостью, повышая содержание натрия и кальция и 

уменьшая содержание К+ внутри клетки. Такой дисбаланс увеличивает 

чувствительность сосудистой стенки к прессорным воздействиям 
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катехоламинов и создает условия для повышенного общего и 

периферического сосудистого сопротивления за счет спазма периферических 

сосудов [9, 11, 149, 186].  

Доказано, что за счет стимуляции тканевых факторов роста и синтеза 

коллагена инсулин стимулирует рост фибробластов и гладкомышечных 

клеток в атеросклеротических бляшках сосудов. Длительная ГИ приводит к 

гиперплазии эндотелиальной ткани сосудов, сужению их просвета и   

повышению АД [11, 63]. 

И наконец, инсулиночувствительность сосудистой стенки является 

причиной развития так называемого «асептического воспаления». Глюкоза 

способствует отложению липидов в стенке артерий и развитию атероматоза. 

Развитие эндотелиальной дисфункции и повреждение клеточной мембраны,   

в свою очередь, вызывает ответную реакцию снижения иммунологической 

защиты в самой сосудистой стенке, создавая условия для 

атеросклеротических изменений в артериях, приводя к уменьшению просвета 

сосудов и увеличению, а затем и постоянному поддержанию высоких цифр 

АД [33]. 

Повышение периферического сопротивления сосудов приводит к 

снижению почечного кровотока, развитию гипоксии ткани почки, что и 

вызывает активацию РААС и в дальнейшем – формирование АГ [63, 72].  

Скорость кровотока напрямую коррелирует с потреблением глюкозы.   

В условиях резистентности клеток к инсулину эндотелий сосудов становится 

основной мишенью патологического процесса.  В условиях гипоксии 

эндотелий повышает секрецию вазоконстрикторов и снижает   таковую 

вазодилатацию, следовательно, ухудшается эндотелийзависимая 

вазодилатация, индуцируется пролиферация гладкомышечных клеток аорты 

и ведет к сужению ее просвета [63, 90]. Поэтому дисфункция эндотелия 

сосудистой стенки должна рассматривается в качестве раннего маркера в 

прогнозе развития атеротромбоза [32].  
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Ещё один фактор активно рассматривается последние годы в развитии 

артериальной гипертензии и нефропатии - вазоконстрикторный пептид 

эндотелина – 1. Ранее проведенные исследования показали его активную 

роль в развитии некоторых форм АГ. Доказано, что высокий уровень 

гормона в крови приводит к значительным микрососудистым нарушениям, в 

том числе и в почках, вызывая развитие острых и хронических почечных 

поражений [166]. Также в ряде работ показано, что данный пептид в высоких 

концентрациях обнаруживается у больных с МС, что предполагает его 

непосредственную роль в развитии артериальной гипертензии.     

Ожирение, сахарный диабет – пандемия 21 века. Рост больных, а 

соответственно, осложнений и развитие сопутствующих заболеваний 

заставили мировое научное общество искать новые пути вопросов ранней 

диагностики, профилактики и лечения этой патологии. В мировом 

медицинском сообществе в последнее время идет обсуждение новой 

гипотезы существования АГ, при которой ведущая роль в развитии 

заболевания отдается гормонам, в частности, лептину. Лептин – гормон, 

который вырабатывается адипоцитами висцеральной жировой ткани. В 

нескольких проведенных исследованиях обнаружено, что уровень лептина 

имеет прямую корреляцию с показателями ИМТ, АД и НА, а сама 

концентрация лептина в плазме напрямую зависит от степени ожирения.  

Это положение нашло подтверждение в исследованиях японских 

ученых [160], которые показали, что уровень АД был выше у тех пациентов, 

которые имеют большую массу тела и концентрацию лептина в крови. 

Наиболее высокие показатели были обнаружены у пациентов с ожирением. У 

пациентов с нормальной массой тела четкой зависимости между уровнем АД 

и лептина такой зависимости выявлено не было. 

Этот факт еще раз доказывает возможную патогенетическую связь    

гиперлептинемии в развитии АГ у пациентов, страдающих ожирением и 

подтверждает, что гиперинсулинемия и инсулинрезистентность на 
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сегодняшний день могут рассматриваться как основные звенья в патогенезе 

развития синдрома АГ. 

Вместе с тем есть особое мнение, которое предполагает, что развитие 

АГ могут вызвать разные механизмы (или же их сочетания) метаболического 

синдрома. Авторы считают, что у одних пациентов могут преобладать 

нарушения электролитного обмена (задержка натрия и воды), а у других – 

гиперкатехолемия с развитием периферической вазоконстрикции. Это, 

безусловно, находит отражение в некоторых отличающихся симптомах 

клинических проявлений и данных лабораторных исследований.   Задержка 

натрия в организме с созданием условий для гиперволемии, развития отеков 

и повышения АД может быть вызвана прямым действием инсулина, где 

ведущим является механизм непосредственной задержки натрия под 

действием инсулина, а активность ренина плазмы, как правило, нормальная 

или может быть компенсаторно снижена. Второй путь – задержка натрия 

происходит опосредованно через активацию симпатоадреналовой системы, 

которая, в свою очередь, вызывает стимуляцию РААС.  В этом случае 

механизм повышения системного АД будет происходить через активность 

повышенного ренина плазмы. Повышение артериального давления, 

осуществленное различными путями и механизмами воздействия на 

сосудистую стенку, и объясняет разноплановые клинические проявления, 

особенности течения заболевания и, соответственно, нередко 

противоречивые подходы к реализации лечения данного состояния у 

пациентов[11]. 

Изменение липидного состава крови и МС 

Неблагоприятными последствиями ожирения, которые чаще 

встречаются при центральном типе, является развитие дисбаланса липидов с 

одновременным значительным повышением их уровня в крови [82, 102, 135]. 

Повышенный уровень липидов, в частности, триглицеридов (ТГ) и липидов 

низкой плотности, является одним из ведущих компонентов развития МС. 

При этом характерно   снижение уровня липидов высокой плотности, что так 
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– же негативно сказывается на состоянии эндотелия сосудов и способствует 

прогрессированию АГ.  При СД в развитии липидного дисбаланса большое 

значение имеет печень, которая в экстремальных условиях гипергликемии, 

начинает синтезировать из избыточной глюкозы большое количество ТГ, что 

сопровождается повышением концентрации в крови липидов низкой и очень 

низкой плотности и снижением липидов высокой плотности. Развивающийся 

дисбаланс липидов способствует прогрессированию атеросклеротического 

процесса в сосудах в связи с тем, что дефицит липидов высокой плотности 

снижает способность организма к удалению избытка холестерина из 

сосудистого русла [14, 44].   Прогрессирование атеросклероза в сосудах, в 

конечном счете, ведет к повышению риска развития сердечно-сосудистых 

осложнений, который повышается в десятки раз по сравнению с общей 

популяцией.    Это обосновывает повышенное внимание ученых-медиков к 

изучению взаимосвязи ожирения, гипергликемии и дислипидемии  на 

современном этапе [13, 14].   

Значение гематологических и реологических показателей крови в 

развитии МС 

Как обсуждалось выше, гиперинсулиемия может быть причиной в 

развитии целого ряда разнонаправленных метаболических изменений. 

Влияние ГИ на коагуляционные свойства крови может проявляться как 

прямо, так и опосредовано через другие механизмы.  Гиперлипидемия 

неизбежно вызывает изменения показателей свертывающей системы крови в 

сторону гиперкоагулянтности, повышая тромбообразование клеточных 

элементов в сосудах, в первую очередь, капиллярных. Это неизбежно 

приводит к нарушению микроциркуляции жизненно важных органов (сердца, 

почек, головного мозга и др.), что позволяет в патогенезе 

атеросклеротической болезни рассматривать дислипидемию как важнейший 

фактор риска [172]. Данный постулат подтверждается, тем более что 

наиболее раннее и тяжелое поражение органов-мишеней АГ мы видим у 

пациентов с наличием МС по сравнению с больными без него.  
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При этом механизме развития атеросклеротической болезни почки 

могут стать одним из основных органов патологического воздействия при 

МС.    Поражение капилляров сосудов русла почечной паренхимы (в 

частности почечных клубочков) неизбежно влечет за собой формирование 

атеросклеротической нефропатии с постепенным снижением функции почек 

и развитием почечной недостаточности. Как отмечалось ранее, гипоксия 

почечной паренхимы приводит к активизации системы РААС, 

дополнительному большому выбросу ренина, вазоконстрикции и, как 

следствие, прогрессированию АГ [63].  Этому патологическому процессу 

способствует нарушение фибринолитической активности крови, которая 

развивается в результате нарастания висцеральной жировой ткани и 

отложения жира в адипоцитах у пациентов с ГИ.   А так как висцеральный 

жир способствует активации ингибитора плазминогена, который обладает 

способностью замедлять скорость расщепления фибрина, то снижается 

фибринолиз, и повышается вязкость крови, что способствует повышению 

агрегации тромбоцитов и прогрессированию капиллярного тромбоза в 

органах. Это, наверное, и объясняет тот факт, что большинство ученых 

считают, что именно тромбоциты являются основным фактором риска 

тромбообразования при МС и ИР [5, 46, 195].   

Гиперурикемия и её взаимосвязь с МС 

Наряду с основными критериями (дислипидемия, артериальная 

гипертензия, инсулинорезистентность, ожирение), гиперурикемия в 

последние годы рассматривается в качестве важной составляющей МС [5]. 

Уровень сывороточной мочевой кислоты у здоровых людей изменяется в 

зависимости от реакции инсулина на пероральную нагрузку глюкозой. Эти 

изменения прямо пропорциональны величине нагрузке глюкозой и не зависят 

от ИМТ, возраста, пола пациента [128]. У пациентов с метаболическими 

нарушениями реакция инсулина плазмы на пероральную нагрузку глюкозой 

повышена. Так, у пациентов с бессимптомной ГИ отмечаются повышение 

уровня мочевой кислоты плазмы, снижение ЛПВП и повышение АД.  
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Предполагается, что задержка МК в организме у больных с метаболическими 

нарушениями и инсулинорезистентностью может быть объяснена одной из 

особенностей   инсулина влиять на метаболизм мочевой кислоты в 

организме, в частности, замедлять его клиренс   в проксимальных канальцах 

почек [79, 133, 203]. Это ещё раз   подтверждает ранее выдвинутую теорию о 

тесной связи повышенного уровня мочевой кислоты с некоторыми 

компонентами метаболического синдрома. Это обстоятельство давно 

используют в своей практической деятельности кардиологи, исследуя 

уровень мочевой кислоты у кардиологических больных для прогнозирования   

риска развития сердечно-сосудистых осложнений у конкретного пациента.    

Безусловно, клиническая картина МС у каждого человека во многом 

зависит от состояния резервных возможностей компенсации патологических 

процессов.  Это объясняет разнообразие симптомов клинической картины 

МС, которые появляются первыми - АГ или инсулинорезистентность, или 

симптомов ИБС. У некоторых больных возможно появление нескольких 

симптомов одновременно, что может свидетельствовать о неблагоприятном 

прогнозе заболевания [14].  

СД   может длительное время протекать скрыто (в латентной форме), 

пока инсулин вырабатывается в количествах, уравновешивающих ИР. 

Уровень артериального давления может поддерживаться на оптимальных 

цифрах   при сохраненной функции депрессорной системы. Заболевания, 

связанные с атеросклеротическими изменениями в сосудах, могут 

длительное время протекать бессимптомно (латентно), за счет хорошей 

компенсации питания тканей по развитым коллатеральным сосудам. 

1.9. Цистатин С – новый высокочувствительный лабораторный 

маркер в ранней диагностике ХБП                      

Цистатин С представляет собой низкомолекулярный протеин, который 

продуцируется во всех клетках, содержащих клеточное ядро, причем его 

содержание в меньшей степени зависит от величины мышечной массы и 

характера питания. Установлено, что концентрация цистатина С существенно 
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зависит от возраста и пола, а также было показано, что его уровень растет на 

фоне введения глюкокортикостероидов и при активном воспалении, у 

курящих людей и в случаях гипертиреоза [183, 213, 218]. На сегодняшний 

день  цистатин С признан одним из наиболее достоверных эндогенных 

критериев при определении СКФ в диагностике почечной эндотелиальной 

дисфункции и по диагностическим характеристикам существенно 

превосходит креатинин. Сочетанное определение в диагностике почечной 

патологии на ранних стадиях цистатина С и креатинина при расчете рСКФ 

позволит дать более точную трактовку данного показателя, в особенности – 

при   его сниженных значениях.   Ранее проведенные исследования 

позволили отнести цистатин С к категории высокочувствительных маркеров 

по оценке тяжести сердечно – сосудистых осложнений. Он показал себя как 

наиболее ранний и   достоверный показатель, который не зависит от 

активности других кардиомаркеров и провоспалительных цитокинов [137, 

156, 252]. 

Вместе с тем предполагается, что на концентрацию цистатина С в 

плазме могут влиять антропометрические показатели человека, а также 

курение и повышенная концентрация С – реактивного белка крови [283, 284]. 

В связи с этим, при расчете СКФ по цистатину С у пациентов с 

хроническими заболеваниями и нарушением функции почек необходимо 

учитывать такие персональные значения как индекс массы тела, пол, возраст 

и расу [208, 231].  

Однако до настоящего времени четко не определена роль цистатина С в 

контроле лечения пациентов с хроническими заболеваниями почек, влиянии 

его на другие органы и системы, оценке тяжести почечной патологии у 

коморбидных пациентов, в том числе и с метаболическими нарушениями. 

Это, безусловно, требует проведения дальнейшего клинического 

исследования.  

Ранее проведенные исследования Shlipak M.G.et al. (2013) по оценке 

прогностического значения цистатина С у лиц пожилого и старческого 
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возраста,  в котором в течение 5 лет были обследованы и изучены показатели 

цистатина С у 5888 пациентов, показали, что при повышенном уровне 

концентрации цистатина С в крови общая смертность в этой категории 

пациентов значительно повышалась. Также установлено   увеличение случаев 

развития инфаркта миокарда и инсульта, причем развитие данных событий 

не зависело от количественного значения повышенного уровня цистатина С 

[251].  Наблюдение больных в отдаленном периоде (в течение 2-х лет) 

позволило установить, что в крови у пожилых пациентов с сердечно - 

сосудистой патологией отмечался значительно повышенный уровень 

цистатина С, сочетавшийся с высокой частотой сосудистых осложнений. 

Зависимости уровня креатинина и рассчитанной по креатинину СКФ и 

частоты сердечно – сосудистых осложнений не обнаружено, что позволило 

высказать мнение, что цистатин С может быть достоверным предиктором 

диагностики тяжести и прогноза осложнений сердечно - сосудистой 

патологии [162, 179].  

В последнее десятилетие сывороточный цистатин С стал чаще 

использоваться в качестве маркера функции почек. Кроме того, было 

приведено довольно большое количество веских доказательств того, что 

использование сывороточного цистатина С, самого по себе или же в 

сочетании с сывороточным креатинином, может улучшить классификацию 

СКФ для выявления ХБП у некоторых групп пациентов. Формулы, 

основанные на концентрации цистатина С, считаются наиболее современным 

способом оценки почечной функции, и в последних рекомендациях по ХБП 

выдвигается несколько предложений, касающихся сывороточного цистатина 

С [150, 279, 280].  

В некоторых работах продемонстрировано, что сывороточный 

цистатин С может быть прогностическим фактором ССЗ [226, 261]. В 

исследованиях, в которых были использованы новые и более точные 

формулы (основанные на концентрации креатинина и цистатина С), были 

получены различные прогностические показатели для различных маркеров 
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оценки СКФ. Взаимосвязь между СКФ, рассчитанной на основании 

сывороточной концентрации креатинина, и риском смерти носит J-образный 

характер. Значения СКФ, рассчитанные на основании сывороточной 

концентрации цистатина С, были линейно связаны с риском смерти. СКФ, 

рассчитанная на основании концентрации креатинина и цистатина С, 

прогностически превосходила СКФ, рассчитанную на основании креатинина, 

однако уступала СКФ, рассчитанной на основании цистатина С [143, 191]. 

Причина таких различий не совсем понятна, однако частично это может быть 

результате несвязанных с СКФ факторов, влияющих на сывороточную 

концентрацию цистатина С [144, 184].  В прогностических исследованиях 

принимают участие более пожилые пациенты с большим количеством 

сопутствующих заболеваний, которые делают сывороточный креатинин 

менее надежным маркером по сравнению с цистатином С. Согласно 

альтернативной точке зрения, концентрация цистатина С напрямую связана с 

неблагоприятными исходами, независимо от роли этого показателя как 

маркера СКФ [195, 280]. Кроме того, на поздних стадиях ХБП, когда 

концентрации цистатина С и креатинина максимальны, значения СКФ, 

независимо от того, на основании какого маркера они были рассчитаны, 

имели одинаково высокую ассоциацию со смертностью [287].  

Цистатин С представляет собой альтернативный маркер для оценки 

СКФ, концентрация которого в меньшей степени зависит от внешних 

факторов [Deng Y. et al., 2019]. В рекомендациях The National Institutefor 

Healthand Care Excellence (NICE) при постановке диагноза ХБП 3а стадии 

(СКФ 45-49 мл/мин/1,73 м2) при отсутствии протеинурии предлагается 

использовать формулы, основанные на цистатине С, для определения рСКФ 

[National Institute for Clinical Excellence, 2015].  

В ряде исследований было показано, что по сравнению с креатинином 

цистатин С является более эффективным ранним маркером ХБП [214], при 

этом в литературе имеются противоречивые данные об использовании 

формулы CKD-EPI, основанной на цистатине С (CKD-EPIcys), и формулы, 
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основанной на креатинине (CKD-EPIcr), у пациентов пожилого возраста [152, 

221, 275, 307]. В метаанализе, в который было включено 16 исследований, 

было показано, что формула CKD-EPIcys позволяет более точно оценивать 

риск летального исхода у пациентов с терминальной почечной 

недостаточностью, однако пациенты в данных исследованиях были 

значительно моложе [279, 280]. 

 

1.10.  Гомоцистеин – роль в диагностике артериальной гипертензии и 

метаболического синдрома у больных с   ХБП 

Изучение вопроса метаболизма аминокислот, в частности, 

гомоцистеина (ГЦ), продолжается уже около 10 лет. Впервые в   1932 году 

Butz L.W. и Vigneaud D.V. описал и новую тиолсодержащую аминокислоту, 

которая была обозначена как гомоцистеин [29]. Позже Guba S.C. et al. (1999) 

выявил, что гомоцистеин образуется при метаболизме метионина и 

подвергается окислению в плазме крови.    

Платформой для метилтетрагидрофолата, который является основой 

ГЦ, служит тетрагидрофолат, образующийся из фолиевой кислоты, 

поступающей в организм человека с пищей.   Необходимо учитывать, что 

гомоцистеин не содержится в пищевых продуктах в чистом виде, а 

синтезируется в организме из   единственной серосодержащей незаменимой 

аминокислоты. Кроме того, активность синтеза ГЦ имеет обратную четкую 

связь с концентрацией некоторых витаминов в организме, таких как витамин 

В12, витамин В6, фолиевая кислота.  Недостаток в пищевом рационе этих 

витаминов приводит к нарушению процесса образования ГЦ. Поэтому, если 

развивается недостаточность или дефицит фолиевой кислоты (как правило, 

совместно с витамином В12), процессы метаболизма гомоцистеина 

нарушаются, он начинает накапливаться в организме, что приводит   к 

повышению его уровня в крови.  

Распад гомоцистеина происходит в печени под воздействием 

гомоцистеин-метилтрансферазы, а также в почках под воздействием 
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цистатион-бета-синтетазы и экскретируется с мочой. Практически весь 

гомоцистеин в крови находится в окисленной форме. Печень поглощает и 

метаболизирует большую часть гомоцистеина, связанного с белками плазмы, 

поскольку печень в достаточной концентрации содержит все ферменты, 

необходимые для метаболизма гомоцистеина [81]. Почки могут 

метаболизировать низкомолекулярные дисульфиды гомоцистеина, такие как 

гомоцистеин-цистеин-смешанные дисульфиды [74, 300]. 

Опосредованное влияние на концентрацию ГЦ имеет белок. При 

большой разовой нагрузке (100 г на кг веса одномоментно) может 

наблюдаться нестойкое повышение ГЦ в крови. Однако умеренное 

потребление белковых продуктов не оказывает влияния на показатели ГЦ в 

крови. Это определяет стабильный уровень вещества, не зависящий от 

других посторонних причин, что обосновывает его привлекательность в 

отношении прогнозирования событий. 

Референсные значения гомоцистеина в плазме крови жизни у человека 

меняются в зависимости от возраста. Наименьшие значения они имеют в 

раннем возрасте и составляют около 5 мкмоль/л. С возрастом этот показатель 

постепенно повышается и у взрослого человека в норме может находиться на 

верхней границе – 15 мкмоль/л. Имеются и гендерные различия данного 

показателя: у женщин концентрация ГЦ в норме ниже, чем у лиц мужского 

пола.    

Многоцентровые исследования выявили, что повышенное содержание 

ГЦ в крови приводит к развитию эндотелиальной дисфункции и 

прогрессированию атеросклеротических изменений в сосудах всех органов и 

систем, в первую очередь, сердечно - сосудистой. Показано, что уже при 

концентрации ГЦ более 10,5 мкмоль/л.  риск развития сердечно-сосудистой 

патологии увеличивался у лиц обоего пола моложе 60 лет [142].  Для 

больных, у которых в анамнезе есть перенесенный инфаркт миокарда, даже 

уровень гомоцистеина до 10 мкмоль/л может быть фактором высокого риска 

развития повторных тяжелых сосудистых осложнений. Риском смерти для 
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пациентов, страдающих хроническими заболеваниями сердца и сосудов, 

явился исходный уровень гомоцистеина от 9,0 до 10,0 мкмоль/л. 

Логично, что компенсирование витаминной и фолиевой 

недостаточности в организме должно бы нивелировать тяжелые последствия 

гипергомоцистеинемии на организм.  К сожалению, исследования по 

использованию витаминов и оценке их влияния   на снижение 

прогрессирования атеросклероза весьма малочисленные. В открытой 

литературе они ограничены несколькими исследованиями с небольшим 

числом случаев наблюдений. Но вместе с тем в них довольно четко 

просматривалась прямая связь концентрации гомоцистеина от применяемой 

дозы заместительной терапии фолиевой кислоты и витаминов В12и В6. В 

результате долгосрочного наблюдения (5 лет) пациентов с высоким уровнем 

ГЦ на фоне проводимой витаминотерапии с применением ультразвукового 

исследования выявлено достоверное снижение прогрессирования закупорки 

каротидной артерии.   Это подтверждает гипотезу о том, что ГЦ может быть 

независимым маркером в диагностике и прогнозировании многих 

заболеваний, связанных с атеросклеротическим процессом. Определение 

уровня ГЦ должно быть включено в стандарты обследования больных с 

сердечно-сосудистой патологией [88].  

Определение концентрации гомоцистеина у пациентов с высоким 

риском развития раннего атеросклероза на фоне сахарного диабета и/или 

вредных привычкек – курения, алкоголя и т.д. должно быть обязательным 

при диспансеризации и профилактических осмотрах этих пациентов.  При 

обнаружении повышенных значений концентрации гомоцистеина 

рекомендуется исследование витаминного статуса пациента с обязательным 

мониторингом уровней фолиевой кислоты, В6 и В12.  Целесообразно 

обследование и членов их семей, т.к. витаминная недостаточность с 

развитием гипергомоцистеинемии при ССЗ, как правило, имеет генетический 

характер и передается по аутосомно-доминантному типу [104, 211]. 
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Следуя результатам ранее проведённых научных исследований, можно 

сделать вывод, что концентрация гомоцистеина ниже 10 мкмоль/л может 

быть наиболее благоприятной в отношении прогноза развития атеросклероза.   

Повышенные уровни ГЦ можно разделить на различные степени тяжести: 

легкая - при уровне ГЦ 16-30 мкмоль/л, промежуточная - 31–100 мкмоль/л  и  

тяжелая – при концентрации ГЦ более 100 мкмоль/л  [60]. Такая 

классификация позволила обосновать витаминотерапию для данных 

пациентов и определить прогноз в развитии хронических заболеваний и их 

осложнений. Так, при легкой степени снижения уровня фолиевой кислоты 

даже применение пищевых добавок   приводит к снижению и/или 

нормализации уровня гомоцистеина в крови. При значительном повышении 

уровня гомоцистеина необходимы высокие дозы витамина В12 и фолиевой 

кислоты, но, тем не менее, их дополнительный прием способствует 

нормализации содержания гомоцистеина к крови примерно у 65-70% 

пациентов [55, 278].  

Большое значение для оценки повреждающего влияния 

гипергомоцистеинемии на эндотелий сосудов имеют возраст и состояние 

гормональной системы. У женщин детородного возраста эндотелий защищен 

эстрогенами. Эстрогены обладают выраженным сосудорасширяющим 

механизмом на сосуды гладкомышечной и соединительной тканей и  

способствуют  замедлению процессов атеросклероза. Однако с возрастом 

этот эффект снижается, и происходит быстрое прогрессирование 

атеросклероза [61, 121, 126, 306].      

Метаболизм гомоцистеина в сосудистой системе определяется фолат-

зависимым ремитилированием и высвобождением его из клеток. При 

истощении возможностей клеток метаболизировать гомоцистеин он начинает 

секретироваться в кровь, приводя к увеличению его концентрации в крови и 

повреждению эндотелия сосудов [202, 257]. Это позволяет использовать 

исследование уровня ГЦ при многих хронических заболеваниях, в том числе 
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сердечно – сосудистых, почечных и т.д., в качестве достоверного маркера 

провоспалительной реакции эндотелиальной дисфункции.   

Мониторинг гомоцистеина крови обычно производится натощак, 

методом жидкостной хроматографии высокого разрешения или 

иммуноферментным анализом [18, 119, 155, 156]. 

 

Заключение 

Анализ данных литературы свидетельствует о том, что в последние 

годы сформировалось четкое представление о том, что ХБП является 

значимым фактором риска развития других заболеваний, а также важной 

причиной как общей смертности, так и смертности от ССЗ. Патогенез ХБП 

тесно связан с механизмами развития других хронических заболеваний, и это 

взаимодействие ассоциировано с развитием осложнений ХБП и смертностью 

данного контингента больных. Риск смерти у пациентов с ХБП от 5 до 10 раз 

выше по сравнению с риском прогрессирования ХБП до терминальной 

стадии. Риск наступления летального исхода растет экспоненциально при 

прогрессивном ухудшении функции почек и в значительной мере 

опосредован наличием ССЗ [290]. 

Безусловно, тщательное мониторирование пациентов с ХБП позволяет 

выделить когорту больных, у которых заболевание прогрессирует и которым 

впоследствии может потребоваться заместительная почечная терапия.  При 

этом для дифференцирования пациентов высокого и низкого риска может 

быть применена специально разработанная математическая модель для 

прогнозирования риска, которая была валидирована на международном 

уровне и включает в себя такие переменные как возраст, пол, величину 

рСКФ и протеинурии. При этом, как показывают данные литературы, 

перспективным является использование и других маркеров ХБП, таких как 

цистатин С. В то же время работы, посвященные оценке значимости 

цистатина С, в доступной литературы единичны и не систематизированы, что 

свидетельствует о необходимости изучения возможностей использования 
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этого маркера для прогнозирования развития и течения ХБП у пациентов с 

АГ и метаболическим нарушениями.  
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

  

2.1. Дизайн исследования  

Диссертационное исследование выполнено на клинических базах 

кафедры поликлинической терапии ФГБОУ ВО «Ставропольский 

государственный медицинский университет» в период 2018-2020 гг.  

согласно плану научно-исследовательской работы ФГБОУ СтГМУ 

Минздрава России в рамках научной кафедральной темы «Ранняя 

диагностика, профилактика и медицинская реабилитация хронических 

неинфекционных социально значимых заболеваний населения 

Ставропольского края», номер государственной регистрации АААА-А17-

117060660115-0 от 25.11.2016 г. 

В исследование были включены 348 пожилых пациентов в возрасте от 

60 до 74 лет, страдающих артериальной гипертензией и метаболическими 

нарушениями, которые находились на амбулаторном лечении в 

поликлиниках г. Ставрополя и Краснодарского края. Все больные с АГ и 

метаболическим синдромом (МС) подвергались комплексному 

физикальному, лабораторному и инструментальному обследованию. 

Оценивались основные показатели, включавшие антропометрические, 

клинико-инструментальные, клинико-биохимические и психологические 

показатели больных.  Осуществлен сравнительный анализ изучаемых 

параметров у больных с АГ и МС и без МС.  

Всеми больными, включенными в исследование, было подписано 

«Информированное согласие пациента» в соответствии с п.4.6.1. Приказа 

№136(ОСТ91500.14.0001-2002) Министерства здравоохранения РФ, 

международными этическими требованиями ВОЗ, Хельсинской декларации 

Всемирной медицинской ассоциации (этические принципы проведения 

медицинских исследований с участием людей в качестве объекта 

исследования, 1993 г.)  (Приложение 1). 
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Диссертационное исследование проводилось в несколько этапов. На 

первом этапе были проанализированы данные мировой и отечественной 

литературы, посвященные изучаемой проблеме.   Второй этап исследования 

включал ретроспективный анализ медицинских карт амбулаторных и 

стационарных пожилых пациентов (форма № 025/у-04, № 003/у) с 

верифицированным диагнозом ХБП с АГ и метаболическими нарушениями 

[11] находившихся на обследовании и лечении в 2016-2019 гг. При анализе 

медицинской документации изучены частота и структура факторов риска 

развития и прогрессирования ХБП. У 72 (38,7%) отобранных для 

исследования пациентов были обнаружены признаки хронических болезней 

почек, и они были исключены из дальнейших наблюдений. 

С целью оценки эффективных методов ранней диагностики ХБП при 

гипертонической болезни, сопровождающейся метаболическими 

нарушениями, нами проведено исследование 348 пациентов пожилого 

возраста, страдающих гипертонической болезнью.    

Контроль составили 48 практически здоровых лиц (26 женщин, 22 

мужчины), в возрасте от 60 до 74 лет (средний возраст 66±4,395 года) без 

нарушения функции почек (клиренс креатинина – 108.2±5.2мл/мин), при 

осмотре и клиническом обследовании которых не выявлены АГ и/или 

метаболические нарушения, не страдающих сахарным диабетом.  

На третьем этапе проведен статистический анализ полученных данных. 

Осуществлен сравнительный анализ изучаемых параметров у больных с АГ и 

МС и без МС. 

Критерии включения в исследование: 

1. пациенты с метаболическим синдромом, включающем один или 

несколько критериев: абдоминально-висцеральное ожирение, инсулин 

резистентность, гиперинссулинемию, дислипидемию, нарушение 

толерантности к глюкозе; 
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2. пациенты с диагнозом АГ I-III степеней, выставленным согласно 

клиническим рекомендациям диагностики и лечения АГ (Москва, 2013 

г.); 

3. возраст   60 – 74 года; 

4. наличие добровольного информированного согласия больного на 

проведение исследования.  

Критерии исключения из исследования:  

1. симптоматические АГ;  

2. психосоматические нарушения;  

3. наличие тяжелых соматических заболеваний; 

4. наличие онкологических заболеваний; 

5. ОНМК; 

6. проявления почечной недостаточности; 

7. тяжелые нарушения ритма сердца, требующие проведения постоянной 

антиаритмической терапии; 

8. наличие нарушений электролитного обмена;   

9. наличие нарушений азотистого обмена;   

10. возраст пациента моложе 60 лет; 

11. нежелание дать информированное согласие на проведение 

исследования. 

У всех отобранных для исследований пациентов диагноз АГ 

установлен в соответствии с «Клиническими рекомендациями диагностики и 

лечения АГ» (Москва, 2013 г.) и подтвержден результатами 

инструментальных и лабораторных исследований.  

Пациенты разделены на 4 группы согласно степени тяжести АГ: 1 

группа – нормальное повышенное (120-129/<80 мм.рт.ст.), 2 группа - АГ 

легкой степени тяжести (АД 130-139/80-89 мм.рт.ст.), 3 группа – средней 

степени тяжести АГ (АД 140-149/90-99 мм.рт.ст.), 4 группа - тяжелая АГ 

(>160/>100 мм.рт.ст.).  
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Диагностика ХБП проводилась в соответствии с «Клиническими 

рекомендациями Национального общества нефрологов России и KDIGO» 

[17, 19]. Согласно данным рекомендациям, под ХБП подразумевали 

снижение СКФ <60 мл/мин/1,73м2 на протяжении 3-х и более месяцев по 

данным лабораторных и визуализирующих методов исследования, 

независимо от наличия структурных изменений, либо снижение СКФ <90 

мл/мин/1,73м2 при наличии признаков повреждения почек по данным 

визуализирующих методов исследования. Исследование функции почек 

проводилось на этапе включения в исследование и повторно через 3, 6, 12 

месяцев. СКФ рассчитывали по формуле CKD-EPI (Chronic Kidney Disease 

Epidemiology Collaboration 2014 года, в модификации 2014 года) на основе 

значений сывороточного креатинина [18]. 

 

2.2. Анамнез и физикальное исследование 

Обследование больных включало общий осмотр, оценку жалоб, сбор 

анамнестических данных, выявление факторов риска развития и 

прогрессирования ХБП.  

Сбор анамнеза заключался в получении исчерпывающих данных о 

заболевании (жалобы, преморбидный фон, характер начала заболевания, его 

длительность, характер клинического течения болезни, семейный анамнез 

ГБ, статус курения, время первого обращения к врачу по поводу 

заболевания), методах его терапии, переносимости и эффективности.  

Всем пациентам выполнялась антропометрия с расчетом ИМТ.  

ИМТ или индекс Кетле(кг/м2) вычисляли по общепринятой формуле:  

ИМТ =  
масса тела (кг)

рост (м)2
 

Согласно классификации ВОЗ (2000), ИМТ <25,00 кг/м2 относили к 

нормальной массе тела; ИМТ>25,0 кг/м2 - к избыточной массе тела, в том 

числе ИМТ>30,00 кг/м - к ожирению [28]. Измерение артериального 
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давления (АД) осуществляли ручным сфигмоманометром по методу Н.С. 

Короткова [18, 28].  

Пульсоксиметрию проводили с помощью напалечного пульсоксиметра 

«MD300 C3» (Китай). 

 

2.3. Лабораторно – инструментальные методики, используемые в   

работе 

 

2.3.1. Исследование клинических и биохимических лабораторных 

пᠶоказателей крови и мочи 

Всем больным проводили: общий анализ крови на гематологическом 

автоматическом анализаторе - Medonics M-Series (Швеция). Забор крови для 

лабораторного исследования проводили натощак утром, после 

шестичасового периода голодания ночью, из локтевой вены вакуумной 

системой для забора крови без использования антикоагулянта.  

При изучении показателей мочи проводилось исследование суточной и 

разовой порций, в которых определялись: относительная плотность, рН, Р-2 – 

микроглобулин, уровень общего белка и альбумина.  

Также проводилось определение уровня протеинурии 

полуколичественным методом «сухой химии» с помощью тест-полосок в 

рамках стандартного общеклинического обследования. С целью коррекции 

возможных погрешностей из-за водного режима проводили расчет 

соотношений белок-креатинин (Об/Кр) и альбумин-креатинин (Ал/Кр). 

Полуколичественный анализ мочи выполнен на автоматическом 

анализаторе Urisys 1100 с помощью тест-полосок Combur Test M (Roche 

Diagnostics).  

Стратификацию степени альбуминурии проводили в соответствии с 

рекомендациями KDIGO 2018, НОНР 2014 (табл. 8). 

Таблица 8  

Индексация альбуминурии/протеинурии 
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Стадии Описание Альбумин, мᠶг/ 

креатинин, мᠶмоль 

ОБ*, мᠶг/ 

креатинин, 

мᠶмоль 

A1 Оптимальная иᠶли 

нᠶезначительно пᠶовышенная 

<3,0 <15 

A2 Вᠶысокая 3-30 15-50 

A3 Очень вᠶысокая >30 >50 

Примечание: *ОБ - оᠶбщий белок 

  

Исследования концентрации общего белка, альбумина, мочевины, 

креатинина, глюкозы, С-реактивного белка, общего холестерина, 

триглицеридов, липопротеинов высокой плотности, липопротеинов низкой 

плотности, фибриногена, ПТИ проводили на полуавтоматическом 

биохимическом анализаторе Clima MC-15 (производитель RAL, Испания) с 

помощью коммерческого набора реактивов фирмы DiaSys, Aptec, Roll 

(Германия). Внутрилабораторный контроль качества при выполнении 

исследований осуществляли с использованием контрольной сыворотки 

"Precinorm", "Precipat" (2 уровня), фирмы «Roche», (Германия). 

В основе определения указанных ферментов и метаболитов лежат 

следующие принципы: 

- концентрацию общего белка определяют по конечной точке по 

образованию окрашенного комплекса с ионами меди в щелочной среде 

(биуретовая реакция); 

- содержание альбумина в сыворотке крови определяется по конечной 

точке по образованию окрашенного комплекса с бромкрезоловым зеленым в 

щелочной среде. Интенсивность окраски пропорциональна концентрации 

альбумина; 

- концентрация общего холестерина регистрируется энзиматически 

колориметрическим методом. При гидролизе эфиров холестерина ферментом 

холестеролэстеразой образуется свободный холестерин, который окисляется 

кислородом воздуха под действием холестеролоксидазы с образованием 

эквимолярного количества перекиси водорода. Под действием пероксидазы 
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перекись водорода окисляет хромогенные субстраты с образованием 

окрашенного продукта. Интенсивность окраски пропорциональна 

концентрации холестерина в пробе; 

- принцип определения триглицеридов: энзиматический гидролиз 

триглицеридов с последующим определением образовавшегося глицерола 

колориметрически (РАР-метод); 

 - определение липопротеинов высокой пᠶлотности (ЛПВП) проводится 

энзиматическим колориметрическим методом. Обработка пробы сульфат-

циклодекстрановым буфером в присутствии соли магния приводит к 

образованию водорастворимых комплексов всех фракций (ЛПНП, ЛПОНП, 

хиломикроны), кроме ЛПВП. Холестерин, связанный с этой фракцией, 

определяется обычным энзиматическим методом;  

- определение липопротеинов низкой плотности (ЛПНП) 

осуществляется методом гомогенной турбодиметрии. Полианионы образуют 

комплексы с молекулами ЛПНП, которые связываются друг с другом в 

присутствии ионов магния, рассеивание света на этих крупных комплексах 

регистрируется фотометрически. ЛПОНП предварительно выводятся из 

реакции детергентом; 

- концентрацию креатинина определяют модифицированным методом 

Яффе. Метод кинетический, без депротеинизации. В щелочной среде 

креатинин образует окрашенный комплекс с пикриновой кислотой, 

интенсивность окрашивания которого прямо пропорциональна концентрации 

креатинина;   

- содержание мочевины определяется УФ кинетическим методом. 

Мочевина гидролизуется уреазой до аммиака и углекислого газа. 

Глютаматдегидрогеназа катализирует взаимодействие аммиака и 

кетоглутарата с образованием глютамата и превращением НАДН в НАД. 

Скорость окисления НАДН в НАД пропорциональна концентрации 

мочевины в пробе. Система регистрирует изменение абсорбции при 340 нᠶм;  
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- концентрация глюкозы устанавливается энзиматическим 

колориметрическим методом.  Под действием пероксидазы перекись 

водорода окисляет хромогенные субстраты с образованием окрашенного 

продукта. Интенсивность окраски пропорциональна концентрации глюкозы в 

пробе;    

- анализ соотношения белковых фракций проводится путем 

электрофореза   в гиппуратном буфере 25 минут пᠶри напряжении 100 вольт. 

После проведения электрофореза белки фиксируются 3% раствором 

тᠶрихлоруксусной кислоты и 3% раствором сульфосалициловой кислоты в 

ацетате целлюлозы при одновременном оᠶкрашивании специфическим 

красителем Понсо S. Белки сᠶыворотки крови рᠶазделяются в 

электрофоретическом поле на 5 фракций: альбумины, α1-глобулины, α2-

глобулины, β-глобулины, γ-глобулины. Белковые фракции оцениваются 

количественно на денситометре;  

- определение протромбинового времени. Принцип теста: 

клоттинговый, определяется время рекальцификации плазмы при добавлении 

тканевого тромбопластина, что позволяет судить об образовании 

протромбиназы по внешнему пути. По калибровочной кривой определяется 

результат в % от нормы (% по Квику).  

 

2.3.2.  Мониторинг почечной эндотелиальной функции у пациентов с АГ  

Уровень цистатина С определяли иммунотурбидиметрическим 

методом с использованием набора реагентов «Cystatin C-FS» (Dyasis, 

Германия) на автоматическом анализаторе Abbot Architecht c8000. 

Интерлейкины определялись с помощью набора мультиплексных 

реактивов для определения уровня цитокинов Milliplex Map Human Cytokine. 

В основе технологии мультиплексного анализа - использование 

полимерных микросфер диаметром 5-6 мкм, несущих на поверхности зонды 

к определенным молекулам. Микросферы содержат два флуорофора в 
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различных концентрациях, соотношение которых позволяет создавать разные 

спектральные характеристики у разных микросфер.  

Гомоцистеин определяли автоматическим 

иммунохемилюминесцентным анализатором IMMULITE 2000XPi с 

принадлежностями производства Siemens (Германия). Забор крови 

осуществлялся натощак после 10-12 – часового голодания.   В основе метода 

иммунохимического определения уровня общего гомоцистеина лежит 

использование моноклональных антител против S-аденозилгомоцистеина. 

Для этого сначала производят: восстановление гомоцистеина 

дитиотрейтолом; затем - энзиматическое превращение гомоцистеина в S-

аденозилгомоцистеин; конкурентный иммунохимический анализ с 

использованием конъюгированного аденозилгомоцистеина, антител и 

различных методов детекции. 

В большинстве лабораторий мира принята классификация определения 

уровня гомоцистеина по общей его концентрации в плазме крови. Методика 

была предложенна в 1991 году и используется до настоящего времени [Kang 

S. S.et. al., 1991]: 

- нормальный уровень уровень ГЦ у взрослого человека установлен в 

пределах от 5 до до 15 мкмоль/л; 

- его повышение от 15 до 30 мкмоль/л определяется как умеренная 

гипергомоцистеинемия; 

- повышение от 30 до 100 мкмоь/л - как промежуточная 

гипергомоцистеинемия; 

- более 100 мкмоль/л -  тяжелая гипергомоцистеинемия. 

Но, несмотря на то, что верхняя граница ГЦ определена в рамках до 15 

мкмоль/л, исходя из практического опыта, врачи рекомендуют снижать 

уровень гомоцистеина, если его концентрация в сыворотке крови превышает 

уже 12 мкмоль/л  [Herman W. 2006]. 

Определение С – реактивного белка. Верхняя граница нормы 

составляла 5,0 мг/л. Определение концентрации СРБ в сыворотке крови 
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проводилось с помощью твердофазного иммуноферментного метода с 

использованием коммерческих реактивов XEMИ (Россия).  

 

2.3.3.  Расчет СКФ по формуле CKD-EPI (национальные рекомендации в 

модификации 2014 г.). Определение СКФ по цистатину С 

С целью оценки функционального состояния почек всем пациентам 

проводился расчет СКФ по формуле CKD-EPI (для европеоидной расы) 

(KDIGO, НОНР) (табл. 9). 

Таблица 9  

Уравнения CKD-EPI для креатинина, 2009 г. (модификация 2014 г.)  

пᠶол SCr*, мᠶг/100 мᠶл# Формула 

Мужчины >0,9 мᠶг/100 мᠶл СКФ = 141 х (0,993) вᠶозраст х (S&/0,9) -1210 

Мужчины <0,9 мᠶг/100 мᠶл СКФ =141 х (0,993) вᠶозраст х ^Сг/0,9)-0'411 

Женщины >0,7 мᠶг/100 мᠶл СКФ= 144 х (0,993)вᠶозраст х (S& /0,7)-1209 

Женщины < 0,7 мᠶг/100 мᠶл СКФ= 144 х (0,993)вᠶозраст х (S& /0,7)-0329 

Примечание: * SCr - концентрация креатинина в сыворотке крови. # - SCr, 

мᠶг/100 мл = (SCr, мкмоль/л)х0,0113 

Стратификация ХБП по степени снижения СКФ проводилась согласно 

классификации KDIGO 2018 и НОНР 2014 (табл. 10). 

Таблица 10  

Классификация ХБП по уровню СКФ 

Стадия Уровень СКФ 

(мᠶл/мᠶин/1,73 мᠶ2) 

Описание 

С1 >90 Вᠶысокая иᠶли оᠶптимальная* 

С2 60-89 Незначительно сᠶниженная* 

С3а 45-59 Умеренно сᠶниженная 

С3б 30-44 Существенно сᠶниженная 

С4 15-29 Резко сᠶниженная 

С5 <15 Терминальная пᠶочечная нᠶедостаточность 
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Примечание: * «при СКФ>60 мл/мин/1,73 м2 для диагностики ХБП 

обязательным является наличие признаков повреждения почек" 

Помимо стандартных лабораторных методов всем пациентам было 

проведено исследование уровня цистатина С и в сыворотке крови, как 

альтернативного маркера дисфункции почек с последующим расчетом СКФ 

пᠶо формуле CKD-EPI дᠶля цистатина (KDIGO 2018) (табл. 11). 

Таблица 11  

Уравнения CKD-EPI для цистатина 

пᠶол SCysC*, мᠶг/100 мᠶл # Формула 

мᠶужчины < 0,8 мᠶг/100мл 133 х (SCysC/0,8)-0,499 *0,996возраст 

мᠶужчины > 0,8 мᠶг/100мл 133 х (SCysC/0,8)-1,328 0,996возраст 

Женщины < 0,8 мᠶг/100мл 133 х (SCysC/0,8)-0,499 *0,996возраст х 

0,932 

Женщины > 0,8 мᠶг/100 мᠶл 133 х (SCysC/0,8)-1,328 0,996возраст х 0,932 

Примечание: * SCysC - концентрация цистатина С в сыворотке крови 

 

2.4. Объем и методика проведения инструментальных методов 

исследования 

В ходе проведения исследования нами применялись инструментальные 

методы исследования: ЭКГ, УЗИ почек и сердца, которые позволили 

получить достоверные результаты и обосновать их значимость в 

прогностическом аспекте. 

Электрокардиография в 12 отведениях проводилась на 

электрокардиографе «Shiller AT-1» (Швейцария) с последующей оценкой в 

стандартных отведениях. 

Эхокардиографическое исследование структурно-функциональных 

показателей сердца и почек проводилось на УЗ-аппарате диагностическом 

LOGIO 7 GE Нelthcare (Великобритания) при первичном осмотре, при    

включении пациента в исследование и в течение его наблюдения через 6 и 12 

месяцев. 
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2.4.1.  Техника и методика суточного мониторирования 

артериального давления 

В исследовании был использован СМАД аппарат TONOPORT V 

производства General Electric (США). 

При проведении данного исследования большое значение имеет 

правильный индивидуальный подбор манжеты в соответствии с размером 

плеча пациента (охват манжеты должен составлять   не менее 80% 

окружности руки), соблюдение всех правил проведения измерения 

артериального давления. СМАД проводится на «нерабочей» руке, если нет 

асимметрии АД на руках (разница в уровнях САД менее 10 мм рт.ст., ДАД 

менее 5 мм рт.ст.). Если разница в уровнях САД ≥ 10 мм рт. ст., используется 

рука, на которой давление выше.  

Программное обеспечение современных приборов позволяет 

отбраковывать некачественные измерения в ходе мониторирования и 

проводить повторные замеры АД в течение следующих 3-5 минут. Как 

правило, исследование начинают в первой половине дня (9-10 часов утра) 

либо в 12-14 часов для оценки динамики АД в утренние часы. По 

рекомендации специалистов НИИ кардиологии им. А.Л. Мясникова, 

интервалы между измерениями проводились: при мягкой – умеренной 

формах АГ - 15 минут в дневные часы и 30 минут ночью; при умеренной – 

тяжелой формах АГ (и при плохой переносимости исследования) – 30 минут 

в дневные и 60 минут в ночные часы.  При выполнении СМАД учитывались 

условия, в которых оно проводилось. 

   

2.5.  Статистическая обработка материала 

Статистическую обработку данных осуществляли с помощью 

программы Statistica 10 (StatSoft Inc, 2011, США). Применялись методы 

описательной статистики: изучались качественные и количественные 

переменные. С целью выбора метода анализа проводилось определение 
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нормальности распределения, распределение считали нормальным при 

условии: максимальной близости или равенства значений средней 

арифметической, моды (М) и медианы (Ме); соблюдения правила «трёх 

сигм» (в интервале М±1а находятся не менее 68,3% вариант, в интервале 

М±2а - не менее 95,5% вариант, в интервале М±3а находятся не менее 99,7% 

вариант); положительных результатов проверки на нормальность 

распределения при помощи критерия - Колмогорова-Смирнова; измерения 

показателей в количественной шкале. Для определения статистической 

значимости различий средних величин, не связанных между собой 

совокупностей применялся t-критерий Стьюдента и парный t-критерий 

Стьюдента при сравнении связанных совокупностей. При проведении 

сравнения двух и более независимых групп применялись методы 

дисперсионного анализа: при нормальном типе распределения данных 

использовали параметрический дисперсионный анализ; при распределении 

показателей, отличном от нормального, применяли ранговый анализ 

вариаций по Краскелу-Уоллису. При анализе количественных признаков, не 

подчиняющихся нормальному распределению, использовали Ме, 25-й, 75-й 

перцентили, а для категориальных - частоту и долю в процентах. Для оценки 

статистическую значимость различий двух или нескольких относительных 

показателей (частот, долей) применялся непараметрический метод - критерий 

х2 Пирсона. При проведении корреляционного анализа использовали 

коэффициент линейной корреляции Пирсона (r). Разница считалась 

достоверной при достигнутом уровне значимости р<0,05 [20, 27]. Вклад 

факторов в риск развития ХБП определяли с помощью многофакторного 

анализа. Соотношение чувствительности и специфичности получаемых 

прогностических моделей оценивали с помощью ROC-кривых [53].  
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

С целью определения эффективных методов ранней диагностики ХБП 

при гипертонической болезни, сопровождающейся метаболическими 

нарушениями, нами было отобрано 348 пациентов старше 60 лет, 

страдающих гипертонической болезнью. Из них сформировали две группы 

наблюдения. Первая группа включала 163 пациентов с установленной 

гипертонической болезнью и не имеющих метаболического синдрома, а 

вторая группа – 185 человек, у которых гипертоническая болезнь 

сопровождалась проявлениями метаболического синдрома. Средний возраст 

пациентов в первой группе составил 65,2±0,2, во второй 64,8±0,2 года. 

Длительность артериальной гипертензии в обеих группах колебалась от 

8,58±0,15 до 8,23±0,16 года. Гендерный состав больных был практически 

одинаковым: доля мужчин равна 48,6%, а женщин 51,4%. Все пациенты 

находились под наблюдением врача-терапевта, нефролога и кардиолога.  

 

3.1.  Характеристика основных данных анамнеза и физикального 

обследования пациентов 

Результаты проведенного опроса пациентов показали, что основными 

жалобами были общая слабость – 73,2%, головная боль – 77,7%, кардиалгия – 

28,5 %, головокружение – 47,8%, сердцебиение – 35,8 %, одышку – 27,6%, 

жажду – 17,9 %, усиленное потоотделение –25,9%, повышенный аппетит – 

19,8%. Отметим достоверное преобладание жалоб на головную боль, 

сердцебиение и кардиалгию у пациентов с АГ 3 степени по сравнению с АГ 1 

и 2 степеней (р<0,01) (рис. 1).  
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Рис. 1. Основные жалобы пожилых пациентов с АГ (%) 

Наличие метаболического синдрома оказывает существенное влияние 

на количество и характер жалоб, предъявляемых пожилыми пациентами с 

гипертонической болезнью, о чем свидетельствует критерий соответствия 

χ2=24,993, что больше критического значения при числе степеней свободы, 

равном 8, и уровне значимости р<0.01 (табл. 12). 

Таблица 12  

Частота основных жалоб, предъявляемых на 100 обследованных 

пациентов 

Жалобы АГ без МС АГ с МС Всего 

n P±m% n P±m% n P±m% 

Общая слабость 109 66,9±3,7 153 82,7±2,8 262 73,2±2,3 

Одышка 28 17,2±2,9 71 38,4±3,6 99 27,7±2,4 

Головная боль 114 69,9±3,6 164 88,7±2,3 278 77,7±2,2 

Кардиалгия 49 30,1±3,6 53 28,7±3,3 102 28,5±2,4 

Головокружение 76 46,6±3,9 95 51,4±3,7 171 47,8±2,6 

Сердцебиение 55 33,7±3,7 73 39,5±3,6 128 35,8±2,5 

Жажда 12 7,4±2,1 52 28,1±3,3 64 17,9±2,0 

Усиленное потоотделение 32 19,6±3,1 61 32,9±3,5 93 25,9±2,3 

Повышенный аппетит 24 14,7±2,8 47 25,4±3,2 71 19,8±2,1 

 

Количество жалоб, приходящихся на 100 больных артериальной 

гипертонией в возрасте старше 60 лет, сочетающейся с метаболическим 

синдромом, существенно больше, чем у не имеющих подобного сочетания 

(t>4, р<0.001). Пациенты с метаболическим синдромом достоверно чаще 
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предъявляли жалобы на общую слабость, одышку, головную боль, усиленное 

потоотделение. При проведении физикального обследования пациентов 

выявлено, что у 51% имелись изменения показателей сердца: смещение левой 

границы относительной сердечной тупости сердца влево, на верхушке сердца 

выслушивался систолический шум, во II точке на аорте – усиленный 2 тон. 

Согласно анамнезу жизни отягощенную наследственность по АГ имели 

56,7% больных ГБ.    

При анализе факторов риска выявлено, что умеренное употребление 

алкоголя встречалось у 7,46%, курили – 21%. У 39% пациентов, включенных 

в исследование, имелось абдоминальное ожирение, а у 29,85% - различные 

варианты атерогенной дислипидемии (рис. 2).  

  

Рис. 2. Факторы риска у пациентов с АГ и метаболическими нарушениями. 

Сравнение анамнестических данных у пожилых пациентов с 

гипертонической болезнью показало, что факторы риска, такие как курение и 

умеренное употребление алкоголя, преобладали у пациентов с первой 

степенью АГ, по сравнению со второй и третьей степенями (р<0,001 и р<0,05 

соответственно) (рис. 3). 
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Рис. 3. Результаты определения ИМТ у пожилых пациентов с АГ и 

метаболическими нарушениями. 

Анализ факторов риска развития ХБП позволил установить, что 

средние показатели массы тела и ИМТ у пациентов с метаболическим 

синдромом достоверно выше, чем у не имеющих таких нарушений, тогда как 

средний рост мужчин и женщин в двух группах существенно не отличался. 

Таблица 13  

Характеристика обследованных пациентов по параметрам физического 

развития 

Показател

ь  

Артериальная гипертензия 

Мужчины (M ± m) t, p Женщины (M ± m) t, p 

Без МС С МС  Без МС С МС  

Масса 

тела, кг 

75,81±0,4

8 

80,76±0,5

4 

t>4, 

ρ<0,00

1 

71,82±0,4

2 

78,43±0,4

9 

t>4, 

ρ<0,001 

Рост, см 176,9±0,4

6 

177,2±0,5 t<2, 

ρ>0,05 

166,9±0,6 165,4±0,5 t<2, 

ρ>0,05 

ИМТ 

(кг/м2) 

25,28±0,44 26,74±0,52 t>2, 

ρ<0,05 

25,86±0,53 28,13±0,45 t>3, 

ρ<0,01 

ОТ, см 84,0±0,7 86,9±0,8 t>2, 

ρ<0,05 

82,4±1,0 91,7±0,9 t>4, 

ρ<0,001 

ОБ, см 99,0±0,8 99,7±1,0 t<2, 

ρ>0,05 

91,7±0,9 101,8±1,2 t>4, 

ρ<0,00

1 

ОТ/ОБ 0,87±0,5 0,88±0,9 t<2, 

ρ>0,05 

0,84±0,8 0,92±0,95 t<2, 

ρ>0,05 

 

53,73%

46,27% ИМТ>25

ИМТ<25
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В представленной таблице 13 показано, что ИМТ >28 кг/м2 имели 6,2%   

мужчин и 8,4% женщин без клинических симптомов метаболических 

нарушений. В группе пациентов с АГ, сочетающейся с метаболическими 

нарушениями, этот показатель составил 19,8 и 38,9% соответственно. Оценка 

распределения жировой ткани показала, что у всех пациентов расположение 

жировой ткани характеризовалось по абдоминальному типу и оценивалось 

показателями объёма талии к объёму бедер более 0,8. 

До включения в исследование все больные ГБ принимали 

антигипертензивные препараты. На фоне лечения у 10% средний уровень АД 

достигал оптимального (125/75-130/80 мм.рт.ст.). Высокое нормальное АД, 

более 140/85 мм рт ст., регистрировалось у 7,6% пациентов. У 42,7% средне-

суточное АД находилось на уровне 2 степени АД (140-159/90-99 мм.рт.ст.).     

36,9%, включенных в исследование, имели  тяжелую степень АГ,  при 

которой уровень АД был >160/>100 мм.рт.ст. 

Таблица 14  

Распределение пациентов по уровню артериального давления в 

зависимости от степени гипертонической болезни и наличия 

метаболического синдрома 

Степень 

гипертони

ческой 

болезни 

САД, мм.рт.ст. (M ± m) t, p ДАД, мм.рт.ст. (M ± m) t, p 

АГ без 

МС 

АГ с МС  АГ без МС АГ с МС  

Первая 134.57±1,08 141.25±1,25 t>3, 

р<0,01 

84.14±1,25 85.54±1,42 t<2, 

р>0,05 

Вторая 140.35±0,85 147.62±1,09 t>4, 

р<0,001 

87.54±0,86 90.55±0,78 t>2, 

р<0,05 

Третья 157.19±1,05 164.20±0,98 t>4, 

р<0,001 

95.35±0,89 96.80±0,79 t<2, 

р>0,05 

 

В работе выявлено, что уровень систолического артериального 

давления у пациентов достоверно увеличивался по мере появления и 

нарастания метаболических нарушений. Вместе с тем отмечено, что 

достоверные различия в уровне диастолического давления были только в 
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группе пациентов со второй стадией АГ и сопутствующим метаболическим 

синдромом (табл. 14). У пациентов с МС чаще выявляли сосудистые 

поражения органов-мишеней - преимущественно   гипертонические 

изменения сосудов глазного дна (53,73%) и гипертрофию левого желудочка 

(52,34%). Результаты суточного мониторирования АД выявили нарушение 

суточного профиля АД у большинства пациентов (67%), которые выражались 

в виде сохранения повышенных цифр АД в ночные часы.   

Большинство пациентов исследуемых групп имели несколько 

сопутствующих заболеваний. Частота встречаемости сопутствующих 

заболеваний у пожилых больных АГ составила 829,8±19,9‰. Чаще всего 

отмечались: заболевания бронхолегочной системы и опорно-двигательного 

аппарата, несколько реже – эндокринная патология, заболевания органов 

зрения, что не может не сказываться на течении основного заболевания, 

предполагаемых методах диагностики и лечения (табл. 15).  

Таблица 15  

Частота выявленных хронических заболеваний на 1000 обследованных 

пациентов с АГ. 

Группы заболеваний Абс. Р±m‰ 

Заболевания бронхолегочной системы 53 148,04±18,77 

Заболевания органов ОДА 57 159,22±19,34 

Заболевания эндокринной системы 51 142.46±18,47 

Заболевания органов ЖКТ 39 108,94±16,47 

Заболевания нервной системы 26 72,63±13,72 

Заболевания органов зрения 44 122,91±17,35 

Прочие заболевания 27 75,42±13,96 

Итого 297 829,81±19,87 
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3.2. Результаты инструментальных методов исследования 

По результатам электрокардиографического исследования у 13% 

пациентов наблюдается ЭКГ-вариант нормы, у 61% – изменения, 

соответствующие 2 стадии ГБ (гипертрофия ЛЖ), 26% – с ЭКГ-признаками 

перенесенного ИМ, 20% - синусовая тахикардия, экстрасистолия. В 

исследовании не принимали участие пациенты с тяжелыми нарушениями 

ритма. 

Результаты ультразвукового исследования сердца показали, что у 

большинства пациентов (63%) ультразвуковая картина соответствовала 

варианту возрастной нормы (ФВ от 60 до 65%, незначительная гипертрофия 

ЛЖ), у 35% пациентов обнаружены атеросклероз аорты, ГЛЖ, ФВ – 55 – 60 

%. Лишь у минимального количества пациентов (2%) зафиксирована ФВ 

менее 55%. Гипертрофия левого желудочка сердца установлена у 48% 

пациентов (по критерию у мужчин более 115 гр/м2, у женщин более 95гр/м2).   

Для исключения влияния на результаты данного исследования других 

патологических процессов в почках (опухоли, кисты, поликистоз, абсцессы, 

туберкулезное поражение) и наличия конкрементов всем пациентам 

проведено ультразвуковое исследование почек.  Зависимость 

биометрических данных почек имела прямую связь между размером почек и 

массой тела пациента: объем почек увеличивался по мере увеличения ИМТ.  

Размеры и структура почечных элементов не выходили за пределы 

референсных значений: во всех случаях почки были бобовидной формы, 

имели четкие, ровные контуры с нормальной эхогенностью кортикального 

слоя и чашечно-лоханочной структуры, толщина паренхимы соответствовала 

норме (от 15 до 22 мм) в зависимости от антропометрических параметров 

пациента. 

 

3.3. Результаты лабораторных методов исследования 

Исследование общего анализа мочи включало общепринятые 

измерения: количество, РН, удельный вес и микроскопию осадка. 



87 

Проведенный анализ   свидетельствовал о сохранности функций почек у 

исследуемых больных: показатели удельного веса у всех пациентов 

находились в диапазоне 1,015 – 1,025.   В мочевом осадке отсутствовали 

превышающие норму лейкоциты и эритроциты.  Зернистых и восковидных 

цилиндров у всех пациентов обнаружено не было. Только у 4,48% больных 

ГБ обнаружены единичные гиалиновые цилиндры, не имеющие большого 

диагностического значения, при определенных физиологических ситуациях 

могут быть расценены как вариант нормы.  У всех пациентов не было 

обнаружено белка в моче. Таким образом, полученные данные исследования 

мочи исключали наличие воспалительного процесса мочеполовой системы у 

включенных в исследование больных.   

Оценка результатов общего анализа крови показала референсные 

значения уровней лейкоцитов и СОЭ как у мужчин, так у женщин, что 

свидетельствовало об отсутствии воспалительного процесса в организме 

обследуемых.  Анализ показателей красной крови - гемоглобина и 

эритроцитов – в исследуемых группах показал тенденцию к некоторому 

уменьшению данных показателей у больных с ГБ в зависимости от степени 

её тяжести, однако достоверных различий не обнаружено. Также не 

обнаружено существенных различий этих показателей в группе пациентов 

АГ и АГ и МС. Средний уровень гемоглобина у лиц с АГ и метаболическими 

нарушениями составил 138,45±2,87г/л.  

Протромбиновый индекс у больных в обеих исследуемых группах 

практически не отличался, однако отмечается тенденция к увеличению ПТИ 

по сравнению с группой контроля (табл. 16). 

Таблица 16  

Исследование протромбинового индекса у больных с АГ и 

метаболическим синдромом (ПТИ%) 

Показатель  Нормальные 

значения 

АГ АГ + МС 

Протромбиновый 

индекс 

От 70 до 125 92,1±0,7 92,2±0,8 
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Более значимые результаты анализа крови получены по исследованию 

белкового обмена пациентов. У 19,5±2,9% пациентов АГ с метаболическим 

синдромом наблюдается умеренное снижение альбуминов сыворотки крови. 

У 10,3±2,2% пациентов повышены гаммаглобулины (табл. 17). 

Таблица 17  

Результаты определения общего белка и белковых фракции сыворотки 

крови 

Показатель Артериальная гипертония Референтный 

интервал 1 степень 2 степень 3 степень 

Общий белок, г/л 79,8±0,873 77,4±1,14 75,8±0,8 64 – 83 

Альбумины г/л, 

% 

45±0,707 
(56,39±0,5%) 

44,4±0,83 
(57,1±1,06) 

43,8±0,8 
(58,7±0,9) 

32 – 52 

(54,7-69,6%) 

Альфа1-глобулины,% 3,72±0,18 3,56±0,19 3,46±0,09 2,6 – 5,0 % 

Альфа2- глобулины, % 8,36±0,134 8,68±0,17 8,9± 0,1 4,9 – 10,5 % 

Бета 1 – глобулины, % 6,64±0,18 7,28±0,17 7,54±0,2 5,4 – 9,2 % 

Бета 2 – глобулины, %  4,84±0,17 5,28±0,16 5,4±0,5% 2,4 – 7,1 % 

Гамма-глобулины, % 17,42±0,18 18,5±0,19 20,16±1,3 9,7 – 18,9 % 

Альбумино – 

глобулиновый индекс 

1,43±0,15 1,28±0,08 1,16±0,18 0,95 – 1,95 % 

 

Первым признаком нарушения функций почек считается 

микроальбуминурия.   Экскреция альбумина с мочой обнаружена у 

28,2±2,4% пациентов в начале нашего исследования, которое было расценено 

как «высоконормальные значения» АУ – 10-29мг/сутки А1. Оптимальный 

уровень альбуминурии (до 10 мг/сут, А0) был выявлен у 50,3±2,6% 

пациентов, АУ, соответствующая А2, – у 21,5±2,2%. Однако альбуминурия 

не всегда свидетельствует о поражении почек при АГ, она может 

наблюдаться при физических нагрузках, сахарном диабете и других 

сопутствующих заболеваниях, что снижает её значимость в диагностике 

ХБП. Маркером поражения клубочков почки может служить 

микроальбуминурия, в нашем исследовании МАУ> 30 мкг/мл отмечалась у 

104 человек (29,1±2,4%), в том числе у 43 – с АГ (25,2±3,4%) и 61 – с АГ и 
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метаболическим синдромом (32,9±3,5%), таким образом, существенных 

различий между сравниваемыми группами не выявлено (t<2, p>0,05). Однако 

в обеих группах выявлена прямая средней силы корреляционная связь между 

уровнем МАУ и стадией АГ (г1 = 0,43, г2 = 0,39; р<0,01). Пациенты с МАУ 

характеризовались меньшей скоростью клубочковой фильтрации и, 

соответственно, более высоким уровнем креатинина крови. 

Наше исследование показало, что показатели креатинина крови у 

пациентов с ГБ и метаболическим синдромом в среднем были равным 

78,92±0,83. В группе больных АГ без метаболических нарушений достоверно 

ниже - 75,74±0,77 мкмоль/л, однако оба показателя не выходили за пределы 

референтных интервалов уровня креатинина сыворотки крови (табл. 18). 

Таблица 18  

Содержание креатинина в крови у пациентов с АГ в мкмоль/л 

Степень 

гипертонической 

болезни 

Содержание креатинина (M ± m) t, p 

АГ без МС АГ с МС 

Первая 72,14±1,36 72,86±2,07 t<2, р>0,05 

Вторая 75,35±1,12 76,46±1,17 t<2, р>0,05 

Третья 78,51±1,40 83,87±1,18 t>2, р<0,05 

Итого 75,74±0,77 78,92±0,83 t>2, р<0,05 

 

У больных с артериальной гипертонией III степени, сочетавшейся с 

метаболическими нарушениями, уровень креатинина в сыворотке крови 

также был достоверно выше, чем в группе пациентов без метаболических 

нарушений, но и эти показатели находились в диапазоне нормальных 

значений. При первой и второй стадиях АГ различий в содержании 

креатинина крови в группах больных не выявлено. 

Используя данные об уровне креатинина в сыворотке крови, возрасте, 

поле и росте пациентов, нами была рассчитана скорость клубочковой 

фильтрации по формуле CKD-EPI (табл. 19). 
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Таблица 19  

Средняя скорость клубочковой фильтрации в мл/мин/1,73 м2 у 

пациентов с АГ и метаболическим синдромом 

Степень 

гипертонической 

болезни 

Скорость клубочковой фильтрации 

(M ± m) 

t, p 

АГ без МС АГ с МС 

Первая 98,16±0,77 96,46±0,91 t<2, р>0,05 

Вторая 93,06±0,66 91,50±0,56 t<2, р>0,05 

Третья 89,44±0,55 87,72±0,49 t>2, р<0,05 

Итого 92,22±0,48 90,99±0,42 t<2, р>0,05 

 

Таким образом, средняя скорость клубочковой фильтрации у пациентов 

с АГ, АГ и метаболическим синдромом существенно не отличается в 

сравниваемых группах при наличии I и II степеней АГ.   При III степени АГ с 

МС обнаружено статистически достоверное снижение СКФ, которое 

незначительно ниже референтных показателей. Тем не менее, распределение 

всех пациентов АГ на группы со сниженной СКФ (<90 мл/мин/1,73м2) и 

соответствующей норме (90-120 мл/мин/1,73м2) показало, что 35,2±3,5% 

больных имеют показатели ниже 90 мл/мин/1,73м2 (рис. 4, 5, 6). 

 

Рис. 4. Скорость клубочковой фильтрации у пациентов с АГ 1 степени. 

СКФ<90
4%

СКФ от 90 до 120 
96%
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Рис. 5.  Скорость клубочковой фильтрации у пациентов с АГ 2 степени. 

 

Рис. 6. Скорость клубочковой фильтрации у пациентов с АГ 3 степени. 

Стадия гипертонической болезни оказывает существенное влияние на 

скорость клубочковой фильтрации, о чем свидетельствует критерий 

соответствия χ2=23,686, что больше критического значения при числе 

степеней свободы, равном 2, при уровне значимости р<0,001. Таким образом, 

концентрация креатинина в плазме крови и скорость клубочковой 

фильтрации позволяют обнаружить лишь значительные нарушения 

фильтрационных процессов в почках. 

Поскольку тенденция к утяжелению почечного поражения отмечается 

по мере увеличения возраста больных, снижение СКФ связывалось с 

сочетанным влиянием на процессы нефросклероза не только артериальной 

гипертензии, но и возрастных изменений почечной гемодинамики. Этот факт 

наглядно показывает, что уровень концентрации креатинина в сыворотке 

крови зависит от многих внешних факторов, поэтому не всегда отражает 

истинную СКФ у конкретного пациента.  Нередко уровень креатинина в 

сыворотке крови пациентов может находиться в пределах нормы, когда 

СКФ<90
37%

СКФ от 90 до 120 
63%

Скорость клубочковой фильтрации у пациентов с АГ 2ст

СКФ<90; 65%

СКФ от 90до 120; 
35%
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скорость клубочковой фильтрации может быть сниженной уже <90 

мл/мин/1,73м2 и не проявляться никакими клиническими симптомами, так 

называемый «креатинин слепой» или «период мнимого благополучия», 

который может продолжаться до снижения СКФ 40-70 мл/мин/1,73м2. И 

только снижение СКФ ниже этих показателей и увеличение уровня 

креатинина в крови до 400-500 мкмоль/л могут обеспечить появление явных 

клинических симптомов у пациента (нарастающая слабость, потеря аппетита, 

тошнота, потеря веса и др.). Это безусловно, ставит неотложную задачу 

поиска   других новых способов оценки начальных нарушений функции 

почек. 

Один из важных лабораторных показателей, применявшихся для 

характеристики функции почек, - это определение мочевины крови. Поэтому 

в нашем исследовании мы решили обратить внимание на этот параметр у 

пациентов с АГ и метаболическими нарушениями (табл. 20). 

Таблица 20  

Содержание мочевины в крови у пациентов с АГ и метаболическими 

нарушениями 

Показатель  Артериальная 

гипертония 

АГ с метаболическими нарушениями (M ± m) 

1степень 2степень 3степень 

Мочевина, 

мкмоль/л 

4,656±0,377 4,864±0,427 5,185±0,273 5,533±0,319 

 

Референтный интервал содержания мочевины в крови составляет 3,5 – 

7,2 ммоль/л. Определение мочевины в нашем исследовании показало, что у 

всех пациентов, включенных в исследование, ее значение не выходило за 

рамки референтного интервала. Во всех случаях повышение мочевины 

ассоциировалось с повышением креатинина. 

Липидный спектр у больных с артериальной гипертензией и АГ с 

метаболическими нарушениями занимает одно из важнейших мест в оценке 

состояния здоровья.  У 19% пациентов в нашем исследовании было 
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обнаружено   изменение липидного спектра по IIа типу, а у 12% - IIб.  

Триглицеридемия зарегистрирована у 60% пациентов с АГ в сочетании с 

метаболическим синдромом (табл. 21). 

Таблица 21 

Показатели липидов в сыворотке крови у больных с АГ и АГ с МС 

Показатель  Артериальная 

гипертензия 

Артериальная 

гипертензия с 

метаболическими 

нарушениями 

t, p 

ХС, ммоль/л 4,38±0,41 5,85±0,24 t>3, р<0,01 

ТГ ммоль/л 1,34±0,38 1,96±0,23 t<2, р>0,05 

ХС ЛПВП моль/л 1,62±0,18 1,04±0,53 t<2, р>0,05 

ХС ЛПНП моль/л 3,02±0,39 3,89±0,35 t<2, р>0,05 

Индекс 

атерогенности (КА) 

1,99±0,21 3,35±0,43 t>2, р<0,05 

 

Отмечалось достоверное увеличение уровня холестерина (ХС) в 

сыворотке крови и коэффициента атерогенности у пациентов с АГ и 

метаболическими нарушениями, некоторое снижение уровня ХС ЛПВП и 

увеличение ХС ЛПНП и ТГ. Гиперхолестеринемия выявлена у 28,2±3,5% 

пожилых пациентов с АГ и у 42,7±3,6% с АГ и метаболическим синдромом. 

Изменения в липидном обмене характеризовались незначительным 

отклонением от нормы при легкой и средней степени тяжести течения 

болезни. При тяжелой форме течения АГ отмечено значительное увеличение 

общих липидов и холестерина. 

Увеличение липопротеидов низкой плотности вместе с увеличением 

количества мочевой кислоты в сыворотке крови является частью синдрома 

инсулинорезистентности, играющего важную роль в прогрессировании АГ и 

развитии почечной патологии. 

У больных артериальной гипертонией и метаболическим синдромом 

определенное значение для оценки функции почек имеет состояние обмена 

мочевой кислоты по концентрации её в сыворотке крови. В результате 

исследования было установлено, что содержание мочевой кислоты в крови у 
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обследованных пациентов с гипертонической болезнью с метаболическим 

синдромом достоверно выше, чем у не имеющих метаболических нарушений 

(табл. 22). Тем не менее, содержание мочевой кислоты не превышает 

референтный интервал для лиц старше 60 лет (250-360 мкмоль/л). 

Гиперурикемия наблюдалась у 15,14±2,64% пациентов с АГ и 

метаболическими нарушениями, в то время как у не имеющих таких 

нарушений - в 9,82±2,33% случаев (t<2, р>0,05). Стадия гипертонической 

болезни имеет прямую зависимость с уровнем мочевой кислоты в крови 

пациентов с гипертонической болезнью, о чем свидетельствует критерий 

соответствия χ2=70,86, что больше критического значения при числе 

степеней свободы, равном 2, и уровне значимости р<0.001. 

Таблица 22  

Содержание мочевой кислоты в сыворотке крови больных АГ 

(мкмоль/л) 

Тяжесть 

течения 

АГ без метаболического 

синдрома (M ± m) 

АГ с метаболическими 

нарушениями (M ± m) 

t, p 

1степень 278,29±4,38 285,71±5,33 t<2, р>0,05 

2степень 272,39±3,20 300.86±2,54 t>3, р<0,01 

3степень 320,00±6,19 343,33±4,18 t>3, р<0,01 

Всего 290,31±3,23 316,11±2,77 t>4, р<0,001 

 

Показатели мочевой кислоты в крови больных артериальной 

гипертонией находились в тесной зависимости от экскреции альбумина с 

мочой. В нашем исследовании эту взаимосвязь четко отобразил коэффициент 

корреляции Спирмена (ρ), который был равен 0.657, что больше 

критического значения по шкале Чеддока при n=16 (p<0,05). Это ещё раз 

подтверждает тот факт, что с увеличением содержания мочевой кислоты в 

сыворотке крови у больных с АГ возрастает альбуминурия, что является 

подтверждением нарушения почечной гемодинамики и служит 

предвестником развития ХБП у пожилых больных с АГ и метаболическим 

синдромом. 
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Повышение уровня мочевой кислоты в крови больных с АГ и 

метаболическим синдромом может быть связано с повышением канальцевой 

реабсорбции натрия, индуцированной инсулином, и приводить к изменению 

содержания электролитов крови. Проведя анализ крови на содержание 

электролитов, мы убедились, что электролитный баланс в организме больных 

артериальной гипертонией с метаболическими синдромом незначительно 

изменяется. 

Колебания содержания электролитов в крови не могут использоваться 

как точный диагностический критерий при нарушении процессов 

метаболизма у больных АГ, однако концентрация ионов калия в сыворотке 

крови увеличивается по мере возрастания длительности и тяжести 

артериальной гипертензии и снижения эффективности лечения (табл. 23). 

Коэффициент детерминации r2 равен 0.999 (уравнение парной линейной 

регрессии, факторный признак x определяет 99.9% дисперсии зависимого 

признака y, средняя ошибка аппроксимации 0,0%). 

Таблица 23  

Содержание основных электролитов в плазме крови: К, Na, СI (ммоль/л) 

Показатель  Артериальная 

гипертензия 

Артериальная гипертензия с 

метаболическими нарушениями 

1 степень 2 степень 3 степень 

Калий 4,48±0,17 4,62±0,15 4,71±0,14 4,81±0,19 

Натрий 138,46±0,17 139,6±0,13 140,0±0,11 141,0±0,21 

Хлор 103,62±1,40 102,57±1,34 101,9±1,34 101,1±1,30 

 

Большое значение в последнее время уделяется поиску маркеров 

повреждения почек на доклиническом уровне. Высокой диагностической 

чувствительностью к нарушениям почечной экскреторной функции обладает 

плазменный цистатин С, белок плазмы крови, являющийся ингибитором 

цистеиновых протеиназ. В задачу нашего исследования входило исследовать 

уровень плазменного цистатина С у больных с АГ и МС, а также выявить 

клинико-лабораторные параллели между уровнем цистатина С и процессами 
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почечной дисфункции у пожилых пациентов с АГ и метаболическими 

нарушениями (табл. 24). 

Таблица 24  

Средний уровень цистатина С у пожилых пациентов с АГ и 

метаболическими нарушениями в мг/л 

Степень тяжести течения 

АГ 

Пациенты с АГ Пациенты с АГ 

+ МН 

t, p 

1 степень 0,73 ±0,03 0,94±0,04 t>4, ρ<0,001 

2 степень 0,82 ±0,02 1,22±0,03 t>4, ρ<0,001 

3 степень 0,84 ±0,02 1,29±0,03 t>4, ρ<0,001 

Всего 0,81 ±0,01 мг/л 1,21±0,02 t>4, ρ<0,001 

 

Исследование показало, что концентрация цистатина С в сыворотке 

крови у обследованных больных АГ и МС варьировала от 0,9 до 1,60 мг/мл и 

была достоверно выше, чем у пациентов с АГ, не имеющих метаболических 

нарушений (0,7 – 0,84 мг/мл). Повышенные показатели цистатина С были 

выявлены у 38,9% пациентов в группе АГ и МС и только у 3,4% – в группе 

больных с АГ. Показатели цистатина С напрямую зависели от степени 

тяжести АГ (рис. 7).  

 

Рис. 7.  Уровень цистатина С в зависимости от степени тяжести АГ. 
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Далее нами была рассчитана СКФ по цистатину С в соответствии с 

формулой:  

 

 

Таблица 25  

Средняя скорость клубочковой фильтрации по цистатину С (СKD-EPI 

сys) у пациентов с АГ и с АГ и метаболическими нарушениями 

(мл/мин/1,73м2) 

Степень 

гипертонической 

болезни 

Скорость клубочковой фильтрации  

(M ± m) 

t, p 

АГ без МС АГ с МС 

Первая 93,86 ±1,73 87,11±2,21 t>2, р<0,05 

Вторая 86,24 ±1,46 80,44±1,19 t>2, р<0,05 

Третья 71,16±1,7 71,93±1,43 t<2, р>0,05 

Итого 81,93±1,18 78,00±0.94 t>2, р<0,05 

 

Проведенные расчеты показали, что средняя скорость клубочковой 

фильтрации по цистатину С (СKD-EPI сys) в группе пациентов с АГ и МС 

была достоверно ниже, чем в группе с АГ (табл. 25).  Анализируя изменения 

данного показателя у больных с различной степенью тяжести течения 

артериальной гипертонии, обращает на себя внимание снижение почечной 

функции от первой к третьей степени гипертонии как у пациентов с 

метаболическими нарушениями, так и у не имеющих их (t>4, ρ<0,001). При 

помощи этого маркера у пациентов пожилого возраста можно выявить 

нарушения функции почек на ранних стадиях АГ, причем при первой и 

второй степенях заболевания у больных с метаболическими нарушениями 

СКФ была достоверно ниже, чем у тех, кто не имел метаболических 

изменений (t>2, р<0,05). Скорость клубочковой фильтрации по цистатину С 

при третьей степени АГ практически не отличалась в двух сравниваемых 

группах. Таким образом, у пациентов, имеющих метаболический синдром, 

АГ протекает более тяжело, с ранним поражением почек, а доклиническую 

СKD-EPI сys = 100 / цистатин С – 14 (мл/мин/1,73 м2) 
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диагностику ХБП позволяет осуществить исследование скорости 

клубочковой фильтрации по методу СKD-EPI сys. 

Сопоставляя среднюю скорость клубочковой фильтрации, 

рассчитанной по цистатину С и по креатинину, было установлено, что, 

используя данные содержания цистатина С в сыворотке крови как основу для 

определения СКФ, минимальные нарушения функции почек выявляются в 

2,3 раза чаще, чем по креатинину (табл. 26).  Этот факт наиболее важен для 

больных АГ с первой и второй степенями тяжести течения заболевания, при 

которых уровень креатинина может оставаться в пределах нормы, а 

клинические проявления азотемии отсутствуют. Однако раннее выявление 

нарушений функции почек и своевременная коррекция назначенного лечения 

позволяют не только снизит риск развития ОПП, но предупредить развитие 

ХБП с ХПН.  

Таблица 26  

Распределение пожилых пациентов с метаболическими нарушениями по 

тяжести течения АГ и скорости клубочковой фильтрации <90 

мл/мин/1,73м2, вычисленной по методу СКФ EPI creat и СKD-EPI сys  

Тяжесть течения АГ с 

метаболическим синдромом 

СКФ < 90 мл/мин/1,73м2
 t, p 

EPI creat СKD-EPI сys 

1 степень 96,46±0,91 87,1±2,21 t>3, ρ<0,01 

2 степень 91,50±0,56 80.44±1,19 t>4, ρ<0,001 

3 степень 87,72±0,49 71.93±1,43 t>4, ρ<0,001 

Итого 90,99±0,42 78.00±0.94 t>4, ρ<0,001 

 

Полученные нами данные определения СКФ по цистатину С резко 

отличаются от тех результатов, которые мы получили при определении СКФ 

по уровню креатинина. Анализируя СКФ, вычисленную на основе 

креатинина, при 1 степени АГ был выявлен лишь один случай умеренного 

снижения функции почек (3,6%), тогда как в этой же группе пациентов с 
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артериальной гипертонией и метаболическим синдромом при использовании 

СKD-EPI сys выявлено дополнительно еще 12 случаев с незначительно 

сниженной скоростью почечной фильтрации (рис. 8). 

 

   

 

  

Рис. 8. Распространенность ХБП у больных с АГ и метаболическим 

синдромом в зависимости от степени тяжести заболевания 

Определяя скорость клубочковой фильтрации, рассчитанной по 

цистатину С, мы не только можем осуществлять раннюю диагностику, но и 

более точно установить стадию ХБП. На основании определения уровня 

СКФ по цистатину С (СKD-EPI сys) мы выделили пациентов с разными 

стадиями нарушения функции почек (табл.27). 

Таблица 27  

Распределение больных в зависимости от скорости клубочковой 

фильтрации, тяжести течения артериальной гипертонии и стадии 

почечной недостаточности 

СКФ 90-
120
36%

СКФ 60-
89

64%

СКФ 
45-59

0%

СКФ по CKD-EPI cys у пациентов 

с АГ 1 ст и метаболическими 

нарушениями

СКФ 90-
120
26%

СКФ 60-
89

73%

СКФ 
45-59

1%

СКФ по CKD-EPI cys у пациентов 

с АГ 2ст и метаболическими 

нарушениями

СКФ 90-120
7%

СКФ 60-89
73%

СКФ 45-59
17%

СКФ 30-44
3%

СКФ по CKD-EPI cys у пациентов с АГ 3ст и метаболическими 

нарушениями
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Стадия Уровень СКФ по 

цистатину-С 

(мл/мин/1,73 м2) 

(P±m%) Степень тяжести АГ 

1 2 3 

С1 >90(оптимальная) АГ 62,86±8,17 38,03±5,76 1,75±1,74 

АГ+МС 35,7±9,1 23,2±4,7 6,67±2,88 

р <0,05 <0,05 >0,05 

С2 60-89 (Незначительно 

сниженная) 

АГ 37,14±8,17 60,56±5,8 73,68 ±5,83 

АГ+МС 64,3±9,1 67,1±5,2 73,33±5,1 

р <0,05 >0,05 >0,05 

С3а 45-59 (Умеренно 

сниженная) 

АГ 0,0±0,0 1,41±1,40 19,30±5,23 

АГ+МС 0,0±0,0 1,2±1,2 17,3±4,4 

С3б 30-44 (Существенно 

сниженная) 

АГ 0,0±0,0 0,0±0,0 5,26±2,96 

АГ+МС 0,0±0,0 0,0±0,0 2,7±1,9 

 

Также нами установлен тот факт, что у пациентов с АГ и 

метаболическими нарушениями прогрессирование хронической болезни 

почек идет быстрее, доля пациентов со сниженным СКФ выше, чем у 

пациентов, страдающих АГ без метаболического синдрома.  

Оптимальная функция почек при первой степени тяжести течения АГ у 

пациентов с метаболическими нарушениями встречалась в 1,8 раза реже, чем 

у пациентов одновозрастной группы без метаболического синдрома, а доля 

лиц с незначительно сниженной функцией почек оказалась достоверно выше. 

Аналогичные закономерности отмечаются и в группе больных со второй 

степенью тяжести АГ. Статистически значимых различий при третьей 

степени тяжести АГ выявлено не было. 

 

3.4. Взаимосвязь плазменного цистатина С и маркеров системного 

воспаления (ИЛ-6, СРБ, гомоцистеин)  

Концентрация плазменного цистатина С меняется при возникновении 

воспаления с высоким уровнем С-реактивного белка, который является 

маркером острого воспаления, но может повышаться при острой коронарной 

недостаточности, инфаркте миокарда, инсульте и воспалении 

периферических сосудов. 
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В последние годы большое внимание в научных кругах уделяется   

роли эндотелиальной дисфункции, развивающейся в процессе латентного 

воспалительного процесса и, как следствие, прогрессирующему 

атеросклеротическому поражению сосудов. Это относится и к почкам.  

Повышение уровня СРБ приводит к снижению кровотока в мозговом слое 

почек и угнетает функцию почечных канальцев, которые вырабатывают 

провоспалительные цитокины, в том числе интерлейкин-6. Результаты 

определения СРБ у больных с АГ и метаболическими нарушениями 

представлены на рисунке 9. 

 

Рис. 9. Концентрация СРБ у пациентов с АГ и АГ с метаболическими 

нарушениями 

 

Референсное значение СРБ в крови может колебаться от 0,5 до 5,0 мг/л. В 

группе больных с АГ средняя концентрация СРБ составила 6,56±0,11, а при 

сочетании АГ с метаболическими нарушениями этот показатель оказался 

равным 7,46±0,10 мг/л. Таким образом, повышенный выше нормы уровень С-

реактивного белка был повышен и в группе больных с АГ, и в группе АКГ и 

МС.   Однако в группе больных АГ с метаболическим синдромом он был 

статистически достоверно выше (t>4, р<0,001), чем в группе АГ.  

Полученные нами данные вполне согласуются с ранними исследованиями 

6

6,2

6,4

6,6

6,8

7

7,2

7,4

7,6

Больные АГ и метаболическими нарушениями Больные АГ 

Концентрация СРБ у пациентов с АГ и АГ + 

метаболическими нарушениями
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[Sesso H.D. et al.2003г.; Mc Eniery Y.C.M. et. al.2004г.] в этой области у 

больных с ССЗ.   

 

Рис. 10. Доля пожилых пациентов с АГ, имеющих повышенное содержание 

СРБ. 

Повышение СРБ – маркера воспаления в нашем исследовании 

наблюдалось у 79% больных артериальной гипертонией (рис. 10). В пределах 

нормы показатель оставался у 21,5% пациентов. Уровень СРБ повышался в 

зависимости от степени тяжести АГ и прогрессирования метаболических 

нарушений. Содержание в крови СРБ находилось в тесной прямой 

зависимости от уровня САД (r=0,49, р<0,05). Большой удельный вес 

пациентов с АГ и метаболическими нарушениями, имеющих повышенное 

содержание СРБ, свидетельствует о значимости роли воспаления в 

патогенезе артериальной гипертонии. Общеизвестно, что основным 

цитокином, стимулирующим выработку СРБ, является интерлейкин–6. В 

нашем исследовании одной из поставленных задач была оценка содержания 

медиатора воспаления интерлейкина–6   у больных АГ и метаболическими 

нарушениями и влияния его на уровень СРБ. 

Таблица 28  

Концентрация ИЛ-6 у пациентов с АГ и метаболическими нарушениями 

Тяжесть течения АГ ИЛ-6, пг/мл (M ± m) t, p 

АГ АГ с метаболическими 

нарушениями 

79%

21%

СРБ выше нормы 

СРБ соответствует 
норме
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1 степень 7,60±0,43 13,16±0,51 t>4, ρ<0,001 

2 степень 13,73±0,33 17,97±0,30 t>4, ρ<0,001 

3 степень 14,74±0,45 19,52±0,29 t>4, ρ<0,001 

Итого 12,89 ±0,31 18,47±0,25 t>4, ρ<0,001 

 

Содержание провоспалительного цитокина интерлейкин-6 у пациентов 

с АГ составило 12,89±0,35 пг/мл, а в группе больных с метаболическими 

нарушениями – 18,47±0,25 (t>4, р<0,001), что в обоих случаях значительно 

превышает нормативные значения (<7 пг/мл) (табл. 28). Концентрация ИЛ-6 

и СРБ у больных АГ повышалась по мере роста тяжести гипертонической 

болезни, но при этом всегда превалировала у пациентов с метаболическим 

синдромом, подтверждая тот факт, что инсулинрезистентность и изменения в 

иммунной системе отягощают течение заболевания, что приводит к развитию 

патологических изменений в почках уже на ранних стадиях АГ. Этот факт 

еще раз подтверждает единство нейрогуморальных механизмов развития 

артериальной гипертензии и симптоматической почечной гипертензии с 

поражением органов-мишеней при гипергликемии. 

 

Рис. 11. Частота повышения ИЛ-6 у пожилых больных с АГ 

С увеличением ИМТ возрастает содержание ИЛ-6 в крови у больных с 

АГ и метаболическими нарушениями, корреляционная связь прямая, средней 

силы (r=0,625, t>2, p<0,05). При определении уровня интерлейкинов-6 было 

12%

88%

Пациенты с ИЛ 6 в пределах 
норм.

Пациенты с  повышенным 
уровнем ИЛ-6.
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обнаружено увеличение их концентрации у 87,9% пациентов старше 60 лет с 

АГ, что дает нам право рассматривать интерлейкины и цистатин С в качестве 

ранних маркеров развития ХБП (рис. 11).  

В нашем исследовании просматривается четкая взаимосвязь между 

высоким уровнем цистатина С и повышением интерлейкина-6 у пожилых 

пациентов с АГ и метаболическими нарушениями, что подтверждается 

сильной и прямой корреляционной связью (r=0,894 , t>4, p<0,001).. В 

уравнении парной линейной регрессии коэффициент детерминации r2 равен 

0.799, таким образом, увеличение уровня цистатина С на 1 мг/л определяет 

79,9% дисперсии интерлейкина-6 в сыворотке крови при средней ошибке 

аппроксимации 11,9%. 

Гомоцистеин является одним из критериев воспаления, играющих 

важную роль в развитии почечной недостаточности у пожилых людей. 

Определение концентрации гомоцистеина в крови у всех исследуемых 

пациентов показало, что у 52,3±2,7% отмечалась умеренная 

гипергомоцистеинемия от 15 до 30 мкмоль/л. У остальных 60,1% пациентов 

ГЦ находился в пределах нормы. Удельный вес пожилых больных с 

гипергомоцистеинемией увеличивается при АГ с метаболическими 

нарушениями до 61,6±3,6% (рис. 12). 

 

Рис. 12. Частота повышения гомоцистеина у пожилых пациентов с АГ и 

МС 

38%

62%

ГГЦ НГЦ
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Выявлена статистически значимая связь между средней концентрацией 

гомоцистеина в крови и степенью тяжести артериальной гипертонии, о чем 

свидетельствует критерий соответствия χ2=89,012, что больше критического 

значения при числе степеней свободы, равном 2, и уровне значимости 

р<0,001 (табл. 29). 

Таблица 29  

Средняя концентрация гомоцистеина в крови в зависимости от степени 

АГ  

Показатель АГ 1 ст. АГ 2 ст. АГ 3ст. 

Гомоцистеин (мкмоль/л) 10,86±0,29 14,48±0,23 17,83±0,32 

 

СКФ у больных с ГГЦ достоверно ниже, чем у лиц с НГЦ (69,2±2,6 и 

96,2±1,3 мл/мин, соответственно, t>4, р <0,001). Содержание креатинина в 

сыворотке крови у пациентов с ГГЦ было выше, чем в случае НГЦ, и 

составило 113,3±1,7 мкмоль/л и 81,6±1,2 (t>4, р <0,001).  

Прямая средней силы корреляционная связь была выявлена между 

концентрацией гомоцистеина в крови и гипергликемией натощак (r=0,31, р 

<0,01), уровнем цистатина С (r=0,40, р <0,001), общим ХС (r=0,39, р <0,001). 

Установлено, что у 100% пациентов с ГГЦ повышен уровень цистатина С. 

В дальнейшем по уровню СKD-EPI сys пациенты бы разделены на 2 

группы. 

Точность диагностики ранних субклинических форм ренальной 

патологии у пожилых пациентов с артериальной гипертонией и 

метаболическими нарушениями определяли, сравнивая данные результатов 

лабораторных исследований: определения в сыворотке крови мочевой 

кислоты, креатинина, цистатина С, С-реактивного белка, интерлейкина–6, 

гомоцистеина, СКФcreat и CКФ сys, а также микроальбуминурии в моче. 
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Таблица 30  

Удельный вес отклонений от референсных значений результатов 

лабораторных исследований у пожилых пациентов с артериальной 

гипертонией при субклинической ренальной дисфункции (%) 

Метод лабораторных 

исследований 

АГ АГ с МС t, p 

МАУ 25,2±3,4 32,9±3,5 t<2, p>0,05 

Креатинин в сыворотке 

крови 
4,3±1,5 5,9±1,7 t<2, p>0,05 

СКФ creat  35,2±3,5 42,2±3,6 t<2, p>0,05 

Мочевая кислоты в 

сыворотке крови 
9,8±2,3 15,1±2,6 t<2, p>0,05 

Цистатин-С в 

сыворотке крови 
17,2±2,9 61,1±3,6 t>4, ρ<0,001 

CКФ сys 70,6±3,6 81,6±2,8 t>2, ρ<0,05 

СРБ 78,5±3,2 89,7±2,9 t>2, ρ<0,05 

ИЛ-6 88,3±1,9 99,5±0,5 t>2, ρ<0,05 

Гомоцистеин крови 50,9±3,9 61,6±3,6 t>2, ρ<0,05 

 

Как оказалось, все исследованные параметры сыворотки крови и МАУ 

в моче были повышены, скорость же клубочковой фильтрации, рассчитанная 

как по креатинину, так и по цистатину, понижена. Особенно сильные 

изменения были выявлены у пожилых пациентов с артериальной 

гипертонией и метаболическим синдромом, однако уровень МАУ, 

концентрация креатинина и мочевой кислоты в сыворотке крови, скорость 

клубочковой фильтрации по креатинину существенно не отличались в двух 

группах больных АГ. Количество пациентов, у которых выявлено 

повышенное содержание цистатина С, С-реактивного белка, интерлейкина–6, 

гомоцистеина было достоверно выше в группе лиц с метаболическими 

нарушениями. Это обосновывает целесообразность их применения у 

пациентов с гипертонической болезнью, сочетающейся с метаболическим 

синдромом, как маркеров субклинических ренальных осложнений. 

Определение скорости клубочковой фильтрации по цистатину позволяет 

выявлять ранние (доклинические) изменения функции почек практически в 
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два раза чаще по сравнению с расчетом со скорости клубочковой фильтрации 

по креатинину. Это позволяет оценить этот метод лабораторной диагностики 

как более чувствительный и обосновать целесообразность его применения 

для проведения скрининга населения с целью выявления скрытой ХБП (табл. 

30). 

 

3.5.  Корреляционные связи показателей функции почек у больных с 

артериальной гипертензией и метаболическими нарушениями с 

цистатином С и креатинином. 

Корреляционный анализ позволил выявить связи цистатина С с 

креатинином, мочевой кислотой, гомоцистеином, СРБ, ИЛ-6. 

Данный корреляционный анализ показал, что частоту субклинического 

поражения почек можно в максимальном объеме выявить при сочетании 

определения СКФ по цистатину С, гомоцистеина, ИЛ 6, СРБ (табл. 31).  

Таблица 31  

Корреляционные связи показателей функции почек у больных с 

артериальной гипертензией и метаболическими нарушениями с 

цистатином С и креатинином 

Показатель Креатинин Цистатин С 

Креатинин, мкмоль/л  r =0,59 

Цистатин С, нг/л r =0,59  

Мочевина, мкмоль/л r =0,25  

МК, мкмоль/л r =0,47 r =0,45 

СКФ по цис. С r = - 0,59 r =0,46 

Гомоцистеин, 

мкмоль/л 

 r =0,45 

СРБ, мг/л  r =0,45 

ИЛ – 6,  пг/мл  r =0,46 

 

Нами были проанализированы показатели функции почек в 

зависимости от тяжести метаболического синдрома у больных с АГ. 

Оказалось, что у тех пациентов у которых определяли более 2-х компонентов 
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метаболического синдрома (3 и/или 4), отмечалось достоверно значимое 

увеличение уровней гомоцистеина, СРБ, ИЛ 6 и мочевой кислоты (табл. 32). 

Таблица 32  

Характеристика функции почек больных с артериальной гипертензией 

и метаболическими нарушениями в зависимости от количества 

компонентов метаболического синдрома 

Показатель  2 компонента 3 компонента 4 компонента 

Креатинин, мкмоль/л 75,25±5,69 85,89±4,721 90,01±0,374 

Цистатин С нг/л 1,200±0,176 1,329±0,246 1,521±0,089 

Мочевина, моль/л 4,858±0,270 5,085±0,271 5,639±0,109 

МК, мкмоль/л 290,1±12,51 310,1±28,56 339,1±10,98 

Гомоцистеин 8,521±3,719 9,11±2,62 12,9±1,9 

СРБ 5,045±0,134 5,581±2,302 6,981±0,271 

ИЛ – 6   4,9±0,937 5,82±1,05 6,89±0,211 

 

Определение концентрации цистатина С в сыворотке крови и 

использование ее показателей при расчете   скорости клубочковой 

фильтрации позволяет диагностировать доклинические стадии почечной 

дисфункции у больных АГ и МС при ещё нормальных показателях уровня 

креатинина в крови и скорости клубочковой фильтрации, рассчитанной с 

использованием креатинина. 

Повышение уровней провоспалительных цитокинов - гомоцистеина, 

СРБ, ИЛ 6 и мочевой кислоты у больных АГ могут быть расценены как 

критерии тяжести поражения почек при различных патологических 

состояниях, в том числе и при метаболических нарушениях. Прямая 

взаимосвязь уровня цистатина С и провоспалительных цитокинов еще раз 

подтверждает необходимость их определения у пациентов с АГ и МС. 
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ГЛАВА 4. ОТДАЛЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Общеизвестно, что ХБП – самопрогрессирующий процесс и без 

своевременного и должного лечения в итоге приводит к хронической 

почечной недостаточности. Наличие сопутствующих заболеваний, таких как 

воспалительные заболевания мочевыделительной системы, сахарный диабет, 

лекарственная нагрузка, а также немодифицированный фактор возраст,   

приводят к ускорению процессов склероза почечной паренхимы и быстрому 

развитию ХПН. В своем исследовании мы наблюдали в течение года и 

оценивали почечную функцию в интервалах 6 и 12 месяцев у 146 пациентов, 

включенных в исследование (Табл. 33). 

Таблица 33  

Оценка функционального состояния почек у исследуемых пациентов в 

отдаленный период 

 Основные 

показатели 

В конце  

исследования 

Больные АГ(n=75) Больные 

АГ+МС (n=71) 

Больные 

АГ(n=163) 

Больные 

АГ+МС 

(n=185) 

Через 6 

месяцев 

Через 

12 мес. 

Через 

6 мес. 

Через12 

мес. 

Цистатин С 

мг/л 

0,81 ±0,01 1,21±0,02 0,94±00,4 9,8±00,3

# 

1,30±

00,2*# 

1,32±00,

6*# 

Креатинин 

крови, 

мкмоль/л 

75,71±2,2

2 

80,13±9,03 76,1±6,4 80,4±6,1 112,5

±6,7*

# 

121,1±7,

0*# 

СКФ  

по формуле 

CKD-EPI, 

мл/мин/1,73 

м2  

92,22±0,4

8 

90,99±0,42 91,22±0,4

8 

91,01±0,

42 

82,23

±0,45

* 

81,41±0,

45 * 

СКФ по 

цистатину С  

(СKD-EPI 

сys), 

мл/мин/1,73м
2 

81,9±1,18 78,00±0,94 71,2±4,4 70,2±2,4 69,1±

5,7*# 

59,8±3,1

*# 

ГЦ 

(мкмоль/л) 

9,75±2,92 11,85±3,1 9,79±2,1 11,9±1,5 13,2±

3,3*# 

15,7±2,3

*# 
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ОХ (ммоль/л) 4,38±0,41 5,85±0,24 4.9±0,4 5,0±0,3*

# 

6,2±2,

2 

6,7±0,1# 

Примечание: * - достоверность различий в группах между 

показателями в конце исследования и отдаленными результатами через 6 и 

12 мес. при р<0,01 (критерий Вилкоксона) 

# - достоверность различий между группами 1 и 2 при р<0,05 (U-

критерий Манна-Уитни) 

При определении СКФ через 6 и 12 месяцев у пациентов, страдающих 

АГ и АГ в сочетании с метаболическим синдромом, было обнаружено, что у 

пациентов с АГ и МС прогрессирование хронической болезни почек идет 

быстрее. Через 12 месяцев наблюдения доля пациентов со сниженным СКФ 

была больше на 18%, чем в группе пациентов, страдающих АГ без МС.  

Кроме того, у этих пациентов было отмечены более высокие 

показатели провоспалительных цитокинов – гомоцистеина, цистатина С, а 

также повышение уровня креатинина выше нормальных показателей у 

пациентов с АГ и МС через 12 месяцев. 

Таким образом, полученные убедительные результаты исследования с 

высокой вероятностью позволяют считать, что раннее выявление 

функциональных нарушений почек у больных с АГ и МС, их профилактика и 

своевременно назначенное лечение позволят значительно замедлить 

прогрессирование нефросклероза и отдалит сроки развития ХПН и 

заместительной почечной терапии. Одним из   достоверных и эффективных 

маркеров диагностики может стать цистатин С наравне с другими   

существующими критериями ЭД. 
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ГЛАВА 5. ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Сердечно - сосудистая система с возрастом претерпевает значительные 

изменения, затрагивающие как сам миокард с его регулирующим 

нейрогуморальным аппаратом, так и кровеносные сосуды других органов и 

систем. Это создает условия для развития кардиоренальных 

взаимоотношений, которые оказывают неизбежное влияние на 

возникновение и развитие различных патологических процессов, в том числе 

в мочевыводящей системе. Наиболее частыми факторами риска хронической 

болезни почек являются АГ, возраст старше 60 лет. Возникающий при этом 

почечный риск сердечно – сосудистых осложнений, включая и смертность, 

является важным фактором исхода ХБП в хроническую почечную 

недостаточность. Это в полной мере объясняет актуальность раннего 

выявления нарушений функции почек для своевременного применения 

нефропротективной терапии у пожилых пациентов без симптомов ХБП. 

Основная задача сердечно - сосудистой системы - обеспечение органов 

нашего организма кислородом и питательными веществами, которые 

переносятся к ним кровью. Продвижение крови по сосудам обеспечивается 

скоростью и силой давления, которое в них создается, что позволяет считать   

артериальное давление основным показателем деятельности ССС. У 

здоровых молодых людей этот процесс находится в прямой взаимосвязи с 

физической нагрузкой, физиологическими ритмами жизни 

(сон/бодрствование), воздействием внешних раздражителей (тепло/холод), 

которые позволяют полностью обеспечить питание и жизнедеятельность 

тканей. У пожилых здоровых лиц, как правило, в возрасте после 60 лет, эти 

процессы нарушаются в силу возрастных изменений в крупных сосудах - 

потерей эластичности и увеличением общего периферического 

сопротивления мелких сосудов, которые приводят к   повышению 

систолического давления, замедлению ритма сердечных сокращений, т.е. 

развитию так называемого «ригидного» сердечного цикла, что в результате 
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неизбежно приводит снижению эффективности работы сердца, а 

следовательно, продвижению крови по сосудам и обеспечению полноценного 

питания тканей, а в итоге – к снижению физической работоспособности  

пожилых людей.   

Этот процесс приводит к развитию хронической гипоксии в тканях и, 

безусловно, затрагивает и почки, приводя к развитию ХБП. Однако 

изменение функциональной способности почек длительное время протекает 

бессимптомно (скрыто), без изменения основных рутинных показателей, 

таких как креатинин. В силу этого и такой важный показатель как СКФ 

нередко оказывается недостоверным. Это предполагает, что требуется поиск 

новых достоверных и независимых ранних маркеров почечной 

эндотелиальной дисфункции. Исследования, проведенные учеными в этом 

направлении, за последние годы показали, что таким альтернативным 

маркером раннего выявления гипертонической   нефропатии может быть 

цистатин С. По сравнению с известными и часто используемыми 

диагностическими методами, исследование концентрации цистатина С имеет 

преимущество не только в диагностическом, но и в прогностическом аспекте. 

Тот факт, что цистатин С продуцируется клетками и высвобождается в 

кровоток с постоянной скоростью и почти полностью распадается в 

организме, его концентрация постоянна и является достоверным отражением 

функциональной способности организма на текущий момент. Кроме того, его 

концентрация не зависит от мышечной массы, возраста, пола, что имеет 

большое значение в диагностике патологии, особенно у пожилых людей, где 

эти показатели, безусловно, отличаются, и может быть более объективным 

критерием диагностики, чем уровень креатинина, который напрямую зависит 

от данных факторов. И хотя предпочтительность оценки СКФ по уровню 

креатинина и цистатина С у разных категорий больных продолжает 

обсуждаться, результаты ранее проведенных исследований 

свидетельствовали о стабильном содержании цистатина С в организме и 

независимости его уровня от многих внешних факторов, что обосновывает 
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его преимущество. В нашем исследовании концентрация цистатина С в 

сыворотке крови у обследованных больных была достоверно выше, чем в 

группе контроля.  

Ещё один важный фактор риска прогрессирования хронической 

болезни почек – это метаболические нарушения, которые в настоящее время 

носят статус пандемии. Безусловно, метаболические нарушения приводят к 

ряду органических изменений во многих органах и системах, в том числе и 

почках.    

В нашем исследовании уровень цистатина С в сыворотке крови у 

обследованных больных с артериальной гипертензией и метаболическими 

нарушениями оказался более высоким чем в группе больных с АГ, и в два 

раза выше, чем в контрольной группе.  

Мы провели сопоставление показателей СКФ, рассчитанных по 

рекомендованным экспертам KDIGO по формулам СKD – EPIcreat и СKD – 

EPIcyc., а также определяли маркеры воспаления гомоцистеин, ИЛ – 6, СРБ.    

Обнаружена обратная корреляция цистатина С по отношению к СКФ. 

Концентрация цистатина С увеличивается пропорционально снижению СКФ. 

Однако замечено, что повышение цистатина С начинается значительно 

раньше, чем обнаруживается снижение СКФ, это позволяет выявить 

снижение функции почек уже на ранней доклинической стадии, что может 

быть объяснено тем, что     внепочечные факторы в большей степени влияют 

на сывороточную концентрацию креатинина, чем на уровень цистатина С, 

поэтому креатинин не реагирует на незначительное снижение СКФ.  

В нашем исследовании цистатин С оказался более чувствительным, что 

позволило нам выделить отдельную группу пациентов с нарушенной 

функцией почек из группы больных с нормальной СКФ, рассчитанной по 

креатинину.  

У пациентов с сердечно-сосудистой патологией имеют большое 

значение определение концентрации в крови цистатина С и рассчитанная по 

нему СКФ, т.к. даже незначительное снижение почечной функции повышает 
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риск сердечно – сосудистых осложнений – сердечной недостаточности, 

инфаркта, инсульта и других в несколько раз. 

Субклиническое поражение почек также ассоциируется с более 

высокой концентрацией ИЛ-6, гомоцистеина, СРБ и мочевой кислоты. 

В нашем исследовании у пациентов с АГ и метаболическими 

нарушениями, имеющих нормальный уровень креатинина, сочетанное 

определение гомоцистеина, С-реактивного белка, интерлейкина-6 и 

цистатина С, расчет СКФ по СKD EPI сyc позволил выявить субклиническое 

поражение почек у 58% обследуемых пациентов.  

Данный факт можно объяснить тем, что концентрация цистатина С в 

сыворотке периферической крови поддерживается за счет некоторой 

стабильной скорости его синтеза. При этом данная скорость не зависит от 

таких факторов, как поло – возрастные характеристики, масса тела пациента. 

Вторым определяющим уровень цистатина С фактором является постоянная 

скорость его выведения из организма, которая, в свою очередь, определяется, 

главным образом, функцией почек. 

Таким образом, проведенное исследование и анализ полученных 

результатов по исследованию уровня цистатина С позволили: 

- выявить ранние нарушения СКФ при АГ у пациентов пожилого 

возраста при определении цистатина С;  

- оценить уровень цистатина С при различной степени тяжести АГ и 

показать, что при АГ I степени в   группе пациентов с АГ и МС умеренное 

снижение функции почек выявлялось в 12 раз чаще, чем в группе пациентов 

с АГ без МС; 

- показать, что при первой и второй степенях АГ с МС СКФ достоверно 

ниже, чем у тех больных, которые не имели метаболических нарушений (t>2, 

ρ<0,05); 

- в отдаленном периоде (через 6 и 12 месяцев) установить факт более 

быстрого прогрессирования хронической болезни почек у пациентов с АГ и 
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метаболическими нарушениями, который был на 18% выше по сравнению с 

пациентами с АГ без МС.  
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ВЫВОДЫ 

 

1. У всех пациентов с АГ как с МС, так и без него показатели уровня 

креатинина сыворотки крови были повышены, но не выходили за пределы 

референтных интервалов. Наиболее высокие показатели креатинина 

регистрировались у больных с тяжелой (3 степени) АГ, сочетавшейся с 

метаболическими нарушениями.   

2.  Средняя скорость клубочковой фильтрации, рассчитанная по цистатину С 

(СKD-EPI сys), у пациентов с АГ была достоверно ниже, чем при расчете по 

формуле CKD-EPI по креатинину (t>4, ρ<0,001), и наблюдалась уже на 

первой и второй стадиях АГ.  Снижение СКФ различной степени, 

расчитанной по уровню цистатина С, было в 2,7 раза чаще (у 93% по 

сравнению с 35,2±3,5%) в обеих группах, что свидетельствует о том, что при 

помощи этого маркера можно выявить нарушения функции почек на ранней 

(доклинической) стадии АГ.   

3. При АГ I и II степеней в группе пациентов с АГ и МС умеренное снижение 

функции почек выявлялось в 12 раз чаще, чем в группе пациентов с АГ без 

МС, и ассоциировалось с повышенными значениями АД, выраженностью 

ожирения, в том числе абдоминального, исходным уровнем гликемии и 

низкой степенью компенсации углеводного обмена, что подтверждает роль 

гемодинамических и метаболических расстройств в развитии ХБП. У 

больных с АГ третьей степени и МС СКФ была достоверно ниже, чем у тех, 

кто не имел метаболических расстройств (t>2, р<0,05), что свидетельствует о 

влиянии тяжести АГ и метаболических нарушений на функционирование  

почек.  

4. Обнаружена прямая связь уровня цистатина С с креатинином, мочевой 

кислотой, гомоцистеином, СРБ, ИЛ-6, что позволяет расценить данный 

маркер как один из достоверных критериев тяжести дисфункции почек при 

различных патологических состояниях как на клинической, так и на 
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доклинической стадии. Отмечено, что риск развития почечной дисфункции у 

пациентов с АГ возрастает при наличии метаболических нарушений. 

5. Выявлено ускорение прогрессирования хронической болезни почек в 

отдаленный период – через 6 и 12 месяцев – у пациентов с АГ, имеющих МС.  

Через 12 месяцев наблюдения доля пациентов со сниженной СКФ была на 

18% больше, чем в группе пациентов, страдающих АГ без метаболических 

нарушений.  

6.   Изменения уровня цистатипа С и его взаимосвязь с другими маркерами 

ХБП (СКФ, Сr, ГЦ, ИЛ 6,8) позволяет использовать его для прогнозирования 

вероятности развития и ранней диагностики ХБП, протекающей без явных 

клинических проявлений у коморбидных пациентов с АГ.     
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1.  Пациентам с АГ и МС, особенно пожилого возраста, рекомендовать 

определять уровень цистатина С для прогнозирования вероятности развития 

ХБП.   

2.  С целью ранней диагностики почечной дисфункции у коморбидных 

больных с АГ рекомендовать использование расчета СКФ по уровню 

цистатина С (СKD-EPI сys).   

3. Использовать в качестве инструментов прогнозирования риска развития и 

прогрессирования ХБП у пациентов с АГ и МС формулу расчета СКФ по 

уровню цистатина С в сочетании с другими маркерами эндотелиальной 

дисфункции (ГЦ, ИЛ 6,8, СРБ) с учетом факторов метаболических 

нарушений, влияющих на прогноз. 
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ПЕРСПЕКТИВЫ ДАЛЬНЕЙШЕЙ РАЗРАБОТКИ ТЕМЫ 

 Подтверждена необходимость дальнейшего изучения влияния 

цистатина С на развитие ЭД почек у пациентов с АГ и МС. Определение 

уровня цистатина С и расчет СКФ по цистатину (СKD-EPI сys) до развития 

традиционных клинических проявлений ХБП может стать поводом для 

раннего медицинского вмешательства, которое оказывает позитивное 

влияние на течение основного заболевания и общее самочувствие пациентов, 

улучшает качество их жизни. 

Поскольку исследование продемонстрировало возможность влияния 

цистатина С на прогноз и течение ХБП у больных с АГ и МС, он может 

рассматриваться в качестве дополнительного критерия ЭД, помимо 

альбуминурии, снижения СКФ, ГЦ и провоспалительных ИЛ. 
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СПИСОК ПРИНЯТЫХ СОКРАЩЕНИЙ 

 

АГ – артериальная гипертензия 

АД – артериальное давление 

АУ – альбуминурия  

ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения 

ГГЦ – гипергомоцистеинемия 

ГИ – гиперинсулинемия  

ГМЛЖ – гипертрофия миокарда левого желудочка 

ГрГ – гипергликемия  

ГУ – гиперурикемия 

ГЦ – гомоцистеин 

ДАД – диастолическое артериальное давление 

ЖК – жирные кислоты 

ИА – индекс атерогенности 

ИБС – ишемическая болезнь сердца 

ИЛ – интерлейкин 

ИМТ – индекс массы тела 

ИНЗСД – инсулиннезависимый сахарный диабет 

ИР – инсулинорезистентность 

кДа – килодальтон 

ЛП – липопротеиды  

ЛПВП – липопротеиды высокой плотности 

ЛПНП – липопротеиды  низкой плотности 

ЛПОНП – липопротеиды  очень низкой плотности 

МАУ – микроальбуминурия  

МЗО – метаболически здоровое ожирение  

МК – мочевая кислота 

МННВ – метаболически нездоровый нормальный вес   

МС – метаболический синдром 
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МЭА – мочевая экскреция альбумина 

НТГ – нарушение  толерантности к глюкозе 

НА – норадреналин 

НАД (НАДН) – никотинамидадениндинуклеотид 

НГЦ – нормогоцистеинемия 

ОБ – объём бёдер 

ОПСС – общее периферическое сопротивление сосудов 

РААС – ренин-ангиотензин-альдостероновая система 

САД – систолическое артериальное давление 

СД – сахарный диабет; 

СЖК – свободные жирные кислоты 

СКФ – скорость клубочковой фильтраций 

ССЗ – сердечно – сосудистые заболевания 

ССС – сердечно сосудистая система 

См – сантиметр 

СМАД – суточное мониторирование артериального давления  

СРБ – С реактивный белок 

ТГ – триглицериды 

ТФР – тромбоцитарный фактор роста 

ФВ – фракция выброса 

ФНО-α – фактор некроза опухоли – альфа 

ХБП – хроническая болезнь почек 

ХПН – хроническая почечная недостаточность 

ХС – холестерин  

ЧСС — частота сердечных сокращений 

ЩФ – щелочная фосфотаза 

ЭД – эндотелиальная дисфункция  

ЭКГ – электрокардиограмм 
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ПРИЛОЖЕНИЯ 

 

ПРИЛОЖЕНИЕ 1   

Добровольного информированного согласия участника исследования на 

проведение научного медицинского исследования содержание в сыворотке 

крови цистатина С и маркеров воспалелени (гомоцистеин, ИЛ-6, СРБ) у 

больных артериальной гипертензией и метаболическими нарушениями с 

целью ранней диагностики ХБП. 

(Один экземпляр будет вклеен в амбулаторную карту №……) 

Глубокоуважаемый (ая)________________________________________! 

В результате комплексно обследования у Вас выявлена артериальная 

гипертензия и метаболические нарушения. В связи с этим Вам будет 

проведено комплексное обследование с соответствующими стандартами, 

включая исследование следующих маркеров повреждения почек: цистатин С, 

ИЛ-6, СРБ. В настоящее время очень важна ранняя диагностика ХБП в связи 

с частой распространенностью данной патологии. Мы просим Вас принять 

участие в нашем исследовании. 

Подписывая эту карту, Вы также согласитесь с тем, что в научном 

исследовании будут использованы общие сведения о Вас (возраст, масса 

тела, возможные наследственные дефекты и заболевания, сведения о вредных 

привычках, ряде моментов жизни и т.п.) и о Вашем заболевании.  

Вы понимаете, что Ваше несогласие в участие в настоящем 

исследовании не повлияет на Ваше лечение. Сообщаем Вам, что данная карта 

одобрена в этическом комитете «Ставропольского государственного 

медицинского университета», который призван защищать права пациентов. 

Один экземпляр подписанной Вами карты будет храниться в Вашей 

истории болезни и может быть востребован в любое время. Подписывая эту 

карту вы не отказываетесь ни от каких своих юридических прав. 

участник исследования_______________________________________ 
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прочитал (а) все вышеизложенное, понял (а) содержание. Кроме того, 

мне лично врачом были разъяснены цель, характер, ход и объем 

планируемого 

научного исследования. Я получил(а) исчерпывающие и понятные мне 

ответы на вопросы и имел(а) достаточно времени на обдумывание решения о 

согласии на участие в научном исследовании. Я знаю, что по закону имею 

право на любом этапе отказаться от участия в научном исследовании. В связи 

с этим со мной были обсуждены последствия моего отказа. 

Подпись участника исследования_____________дата________ 

Подпись исследователя_____________________дата________ 
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