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Цель исследования – оценить значение аннексина-5 (Ан-5) как биохимического маркера доклинической стадии атеросклероза 
у больных хронической болезнью почек (ХБП). Обследовали 46 больных хронической болезнью почек (ХБП) без клинической 
симптоматики атеросклероза. Определяли показатели липидограммы, комплекс интима–медиа сонной артерии, реактив-
ность сосудов микроциркуляторного русла, уровень Ан-5.
Снижение скорости клубочковой фильтрации сопровождается нарастанием уровня Ан-5. Его концентрация связана с по-
казателями липидограммы. Повышение уровня Ан-5 сопровождается наиболее выраженной дисфункцией эндотелия.
Повышение уровня Ан-5 в крови больных ХБП особенно информативно при отсутствии клинической симптоматики атеро-
склероза и свидетельствует о наличии вазомоторной формы эндотелиальной дисфункции. Динамическое определение кон-
центрации Aн-5 может улучшить прогностическую оценку вероятности наступления сердечно-сосудистых осложнений 
при заболеваниях почек.
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anneXin-5 as a BiochemicaL marKer of earLy VascuLar disorders under chronic disease of 
Kidneys
The study evaluated the significance of annexin-5 as a biochemical marker of atherosclerosis in patients with chronic disease of kidneys. 
The sample consisted of 46 patients with chronic disease of kidneys without clinical symptoms of atherosclerosis. The indicators of 
lipidogram, intima-media complex of carotid artery, reactivity of vessels of microcirculatory channel and concentration of annexin-5 
are determined. The decrease of velocity of glomerular filtration is accompanied by the increase of concentration of annexin-5 related 
to indicators of lipidogram.  The increase of concentration level of annexin-5is accompanied by the most expressed dysfunction of 
endothelium. The increase за level of annexin-5 in blood of patients with chronic disease of kidneys is especially informative in case 
of lacking of clinical symptomatic of atherosclerosis and it testifies the presence of vasomotor endothelial dysfunction. The dynamic 
detection of concentration of annexin-5 can ameliorate the prognosis of possibility of development of cardio-vascular complications 
under diseases of kidneys.
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Хроническая болезнь почек (ХБП) сопровождается 
ускорением апоптоза. В качестве одного из маркеров 
этого процесса рассматривается аннексин-5 (Ан-5). В 
семейство аннексинов объединены белки, обладающие 
структурным сходством и функциональной способно-
стью связываться с фосфолипидами в присутствии ио-
нов кальция. Ан-5 – наиболее широко распространенный 
представитель этой группы белков массой около 35 кД. 
Он обнаруживается в гладкой и скелетной мускулатуре, 
миокарде, эндотелии, хондроцитах и некоторых видах 
нейронов [6, 7].

Мембрана клеток, находящихся в состоянии апопто-
за, изменяется: отрицательно заряженные фосфолипи-
ды внутреннего слоя цитоплазматической мембраны (в 
частности, фосфатидилсерин) экспрессируются на по-
верхность клетки [4]. Данный процесс запускает каскад 
реакций воспаления и коагуляции [1, 2]. Циркулирую-
щий Ан-5 способен блокировать дефектные участки ци-
топлазматической мембраны и тем самым ингибировать 
прокоагулянтную и провоспалительную активность кле-

ток, в том числе эндотелия. Следовательно, повышение 
концентрации Ан-5 в крови может свидетельствовать не 
только об активизации апоптоза, но и о связанных с ним 
нарушениях микроциркуляции [5].

Зарубежные публикации, посвященные изучению 
диагностической роли Ан-5 при ХБП, единичны [3, 8].

Обследовали 46 больных ХБП без клинической 
симптоматики атеросклероза с измененной липидо-
граммой (табл. 1), из них 18 мужчин и 28 женщин 
в возрасте 49,6±2,8 года (35–60 лет). По диагнозам 
больные распределились следующим образом: с хро-
ническим гломерулонефритом – 69%, с хроническим 
пиелонефритом – 8%, с диабетической нефропатией – 
5%, прочие – 18%. У всех больных проведено традици-
онное нефрологическое обследование. Концентрацию 
циркулирующего Ан-5 определяли иммунофермент-
ным методом (набор фирмы "Bender medsystems", Ав-
стрия). За норму принимали значения показателя не 
выше 0,8 нг/мл.

У всех пациентов, помимо традиционного клинико-
лабораторного обследования, определяли величину ком-
плекса интима–медиа (КИМ) на аппарате Vivid 7 pro.

Микроциркуляцию в коже оценивали методом вы-
сокочастотной ультразвуковой допплерографии (Мини-
макс-допплер-К, датчик с частотой излучения 25 МГц, 
лоцирующий ткани на глубину 5 мм). Для оценки ре-
активности сосудов микроциркуляторного русла иссле-
довали эндотелийзависимую и эндотелийнезависимую 
вазодилатацию, применяя ионофорез ацетилхолина хло-
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рида и нитроглицерина. В табл. 1 представлены концен-
трации Ан-5 в зависимости от стадии ХБП.

При увеличении тяжести ХБП концентрация Ан-5 
повышалась. В табл. 2 представлены показатели, харак-
теризующие объемную скорость кровотока в сосудах ко-
жи в пробе с ионофорезом ацетилхолина.

У здоровых лиц, а также у пациентов с ХБП при нор-
мальном уровне Ан-5 максимальный прирост объемной 
скорости кровотока достигался ко 2-й минуте исследова-
ния. У больных с уровнем Ан-5 выше нормы максималь-
ный прирост объемной скорости кровотока был снижен, 
что свидетельствовало о нарушении эндотелийзависимой 
вазодилатации. Таким образом, повышенный уровень 

Ан-5 является биохимическим маркером вазомотор-
ной формы эндотелиальной дисфункции при ХБП и 
ранним признаком сосудистых нарушений.

Заключение. Для оценки развития доклиниче-
ской стадии атеросклероза в настоящее время ис-
пользуют инструментальные методы, с помощью 
которых определяют диагностические параметры: 
увеличение толщины КИМ сонных артерий более 
0,8 мм; снижение прироста диаметра плечевой ар-
терии в пробе с реактивной гиперемией менее 10% 
от исходного; снижение прироста объемной ско-
рости кровотока в микрососудах кожи менее 140% 
при проведении фармакологических проб с нитро-
глицерином и ацетилхолином на основе высокоча-
стотной ультразвуковой допплерографии.

Ранняя лабораторная диагностика атероскле-
роза определяет повышение концентрации атерогенных 
липидов (холестерина, липопротеинов низкой и очень 
низкой плотности, триглицеридов).

При увеличении уровня Ан-5 снижена эндотелийза-
висимая вазодилатация. Аннексин – маркер запрограм-
мированной клеточной смерти (апоптоза). Повышение 
его уровня является признаком нарушения функции эн-
дотелия, что подтверждено фармакологической пробой. 
Такое повышение свидетельствует о повреждении вну-
тренней стенки сосуда и указывает на начальный этап 
развития атеросклероза. Данный лабораторный тест 
позволяет быстро и в динамике контролировать сосуди-
стые повреждения и может заменить более дорогостоя-
щие методики с использованием ультразвуковой доп-
плерографии с проведением фармакологических проб.
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Т а б л и ц а  1
Концентрация аннексина-5 в разных стадиях хБП ( X̄ ± m)

Показатель Стадия ХБП p

i ii iii iV

А-5, нг/мл 1,14+0,23 2,61±0,51 3,75+0,68 5,16+1,74 i/ii < 0,05
i/iii < 0,01

i/iV < 0,001
ii/iii < 0,05
ii/iV < 0,01
iii/iV < 0,01

Т а б л и ц а  2
Прирост объемной скорости кровотока в сосудах кожи в пробе с 
ацетилхолином по сравнению с фоном ( X̄ ± m)

Вре-
мя, 
мин

Ан-5 < 0,8  
нг/мл (n = 16)

Ан-5 > 0,8  
нг/мл (n = 36)

Здоровые 
(n = 40)

p

стадия

i ii iii

Фон 100±1,7 100±1,5 100±1,2 НД
1 121,6±4,5 118,5±4,0 148,1±6,1 i/iii < 0,05 

2/3 < 0,05
2 149,6±6,2 136,0±5,8 150,6±6,5 i/ii < 0,05  

ii/iii < 0,05
3 138,5±4,4 126,7±3,9 133,4±4,1 НД
4 125,3±4,2 111,9±3,2 125,3±3,3 i/ii < 0,05  

ii/iii < 0,05
5 111,2±3,0 104,9±2,2 118,9±3,3 i/ii < 0,05  

ii/iii < 0,05
6 100,8+1,5 100,5±1,7 100,7±1,6 НД
7 97,9+1,2 99,4±1,1 99,5±1,3 НД

П р и м е ч а н и е . НД – недостоверно.


