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В настоящее время маркерами повреждения почек принято считать протеинурию, креатинин сыворотки крови 
и скорость клубочковой фильтрации. При хронической болезни почек данные маркеры выявляют уже позднюю стадию 
поражения почек, когда лекарственная терапия не всегда эффективна и процесс поражения почек не обратим. Поэтому 
в последние годы большое внимание уделяется поиску так называемых биомаркеров острого и хронического почечного 
повреждения, позволяющих проводить раннее выявление патологических изменений в почках и определять их характер, 
дифференцировать поражение разных отделов нефрона, точно установить стадию процесса, оценить выраженность 
воспаления и интенсивность фиброгенеза. Среди новых маркеров, которые все более активно исследуют, наибольшее 
значение имеют KIM-1, VEGF-А, L-FABP, TGF-b1, NGAL, NAG. В данном обзоре коротко рассмотрены данные последних 
крупных исследований в этой области. 
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The biomarkers for the early detection of chronic kidney injury are proteinuria, blood serum creatinine and glomerular filtration rate. 
In chronic kidney disease these markers reveal injury too late when therapy is less effective and the kidney injury is irreversible. For this 
reason recently there has been a great surge of interest in identifying biomarkers of acute and chronic kidney injury which help to detect 
early pathological changes in kidneys, to differentiate the injury of different parts of the nephron, to accurately determine the stage of the 
process, to assess the severity of inflammation and fibrogenesis intensity. The most important new markers which are currently studied 
include KIM-1, VEGF-А, L-FABP, TGF-b1, NGAL and NAG. This review highlights the results of major recent studies in this area.
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В результате недавних исследований была отме-
чена важная роль почечных канальцев в развитии и 
прогрессировании хронической болезни почек (ХБП). 
Независимо от основного заболевания и наличия усу-
губляющих условий, патогенные механизмы, вызы-
вающие прогрессирующее повреждение почек, сво-
дятся к тубулоинтерстициальным заболеваниям, ха-
рактеризующимся атрофией и гипоксией канальцев, 
повреждением перитубулярных капилляров и интер-
стициальным фиброзом, в конечном счете, объясняя 
необратимый процесс развития хронической уремии.

В соответствии с этой точкой зрения, в насто-
ящее время широко признается то, что степень 
снижения функции почек при ХБП скорее связана 
со степенью тубулоинтерстициального пораже-
ния, чем с тяжестью поражения клубочков. Дей-
ствительно некоторые канальцевые белки опре-
деленным образом используются в исследовании 
патогенеза повреждения канальцев и перехода в 
хронический фиброз, который приводит к уремии.

Как описано несколькими авторами, не менее 
важно то, что многие из таких факторов, как бе-
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лок L-FABP, эндотелин-1, β-2 микроглобулина и 
NAG, NGAL могут приобрести важное клиническое 
значение, если рассматривать их в качестве про-
гностических факторов тяжести и прогрессирова-
ния заболеваний, связанных с ХБП.

NGAL — человеческий липокалин, ассоции-
рованный с нейтрофильной желатиназой 

NGAL находится в специальных гранулах ней-
трофилов и обычно экспрессируется в очень низ-
ких концентрациях во многих человеческих тка-
нях, включая почки, трахею, легкие, желудок и 
кишечник. Полагают, что NGAL обладает бактери-
цидными свойствами и играет роль в регуляции 
воспаления и роста клеток. В поврежденном эпи-
телии индуцируется экспрессия NGAL и в резуль-
тате концентрация NGAL повышается, например, 
при острой бактериальной инфекции, астме и 
хроническом обструктивном заболевании легких, 
аденоме кишечника, аденокарциноме молочной 
железы и уротелиальной карциноме [1]. 

Лучше всего экспрессия NGAL изучена как био-
маркера патологии почек. NGAL является марке-
ром острого повреждения почек. Уровни в моче 
и плазме коррелируют, если синтез NGAL повы-
шен. Плазменный NGAL свободно фильтруется 
гломерулами, большая его часть эффективно ре-
абсорбируется в проксимальных канальцах ме-
галинзависимым эндоцитозом, возвращая таким 
путем железо клеткам. В моче NGAL появляется 
только при повреждении проксимальных каналь-
цев за счет роста синтеза NGAL de novo в дис-
тальных отделах нефрона, что и происходит при 
острой почечной недостаточности (ОПН). Высокий 
уровень именно за счет синтеза доказывает мас-
сивное увеличение (в 1000 раз) мРНК в толстой 
части восходящей петли Генле и собирательных 
трубках. У пациентов с ОПП при исследовании 
биоптатов NGAL аккумулируется в 50% случаев в 
кортикальной части петли Генле. Снижение гло-
мерулярной фильтрации в результате ОПН приво-
дит к аккумуляции NGAL в системной циркуляции. 
NGAL в моче (uNGAL) экспрессируется пропорци-
онально степени ОПН. 

Пациенты с прогрессирующей ХБП имеют повы-
шенный NGAL и uNGAL по сравнению с пациентами 
без прогрессии. Очень важно, что это независи-
мый от скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
маркер. У больных с аутосомным доминантным 
поликистозом почек NGAL коррелирует со сте-
пенью остаточной СКФ и тяжестью заболевания. 
uNGAL является ранним маркером хронического 
тубулоинтерстициального повреждения у пациен-
тов с IgA-нефропатией и волчаночным нефритом  
и может повышаться при почечных инфекциях. 
Повышение уровня NGAL в плазме сильно корре-
лировало со снижением ренальной функции у па-
циентов с люпус нефритом [1].

Определение NGAL в крови и, в особенности, 
в моче может быть использовано для оценки по-
чечной функции у больных с артериальной ги-
пертонией (АГ), а возможно, и для прогнозиро-
вания течения гипертонической нефропатии. 
Так, в исследовании Т.С. Белохвостиковой среди 
пациентов с АГ была показана возможность ис-
пользования NGAL в моче как маркера ХБП, при-
чем не было установлено, что наличие, тяжесть 
АГ, ее длительность и другие характеристики не 
приводят к существенным изменениям уровня 
NGAL. Этот показатель является маркером по-

чечной дисфункции у больных с АГ. Чем тяжелее 
почечное повреждение, тем выше уровень NGAL 
в крови и моче [2].

В другом исследовании Т.С. Белохвостиковой 
среди пациентов с ХБП 1-5 стадии различной 
этиологии (ревматоидный артрит, хронический 
гломерулонефрит) показало, что у больных с по-
чечной недостаточностью значительно повышено 
содержание NGAL в крови и моче, а для оценки 
почечной функции, вероятно, наиболее значимо 
повышение уровня NGAL мочи. Для дополнитель-
ной оценки активности гломерулонефрита наибо-
лее значимо определение NGAL мочи, ревматоид-
ного артрита — NGAL крови [3].

В своем исследовании пациентов с различными 
формами ХГН Я.Ю. Пролетов и Е.С. Саганов по-
казали роль NGAL в диагностике повреждения по-
чек. Так, выраженность атрофии канальцев наи-
более точно отражает экскреция NGAL с мочой. 
NGAL сыворотки характеризует начальные этапы 
повреждения клеток клубочка. Экскреция NGAL 
и цистатина-С с мочой зависит от протеинурии, 
что ограничивает их использование в диагности-
ке ОПП у пациентов с гломерулярной патологи-
ей и высокой протеинурией [4]. Исследование
T. Kuwabara, K. Mori показало, что уровень uNGAL 
может быть полезным для мониторинга состояния 
и лечения различных заболеваний почек, отража-
ющих повреждение в клубочковом аппарате по-
чек и проксимальных канальцах [6]. 

Одно из исследований среди пациентов с ХБП 
2-4 стадии показало, что NGAL сыворотки крови 
является эффективным биомаркеров для обнару-
жения ранней стадии поражения почек у больных 
с ХБП. NGAL достоверно коррелировал с тяжестью 
повреждения почек и прогрессирования ухудше-
ния функции почек [7]. Однако встречаются и ис-
следования, в которых уровень мочевой экскре-
ции NGAL у пациентов с резистентной гипертони-
ей не отличался от группы контроля [8].  

В одном исследовании определяли наличие по-
вреждений канальцевого аппарата почек у па-
циентов с ХСН с помощью маркеров NGAL, NAG, 
KIM-1 и их взаимосвязь с СКФ (снижение кото-
рой является доказанным маркером плохого про-
гноза у данной категории пациентов). Девяно-
ста пациентам измерялись СКФ и эффективный 
почечный плазмоток (ЭПП), определялись ка-
нальциевые маркеры — NGAL, N-ацентил-β-D-
глюкозаминидаза (NAG) и молекула повреждения 
почек 1 (KIM-1), экскреция альбумина с мочой 
(из 24-часовой мочи). Средняя СКФ составила
78±26 мл/мин/1,73 м2. Уровни NGAL, NAG и KIM-1 
были повышены по сравнению с группой контроля 
(20 здоровых людей). NAG мочи, но не NGAL или 
KIM-1 коррелировали с СКФ и ЭПП. Как NAG, так и 
KIM-1 коррелировали с сывороточным уровнем на-
трийуретического пептида NТ-pro-BNP. Рост моче-
вой концетрации как KIM-1, так и NAG был ассоци-
ирован с повышенным риском смерти и госпитали-
заций, связанных с сердечной недостаточностью, 
вне зависимости от СКФ. Таким образом, отмечена 
высокая распространенность поражения канальце-
вого аппарата у больных ХСН и важность маркеров 
поражения канальцев, которые играют прогности-
ческую роль вне зависимости от СКФ [9, 10]. 

Таким образом, за последние 10 лет, многочис-
ленные клинические исследования показывают, 
что уровень NGAL в моче и/или крови может быть 
более чувствительным и более специфическим 



‘4 (80) июль 2014 г. / том 1 

ИнновацИонные технологИИ в медИцИне / том 1 

ПРАКТИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА 127

маркером, чем альбуминурия, и, таким образом, 
может быть полезным биомаркером для предот-
вращения или уменьшения тяжести почечной 
функции.

L-FABP — белок, связывающий жирные 
кислоты, печеночная форма 

Печеночная форма белка L-FABP экспресси-
руется не только в печени, а также и в почках
(в извитой и прямой частях почечных канальцев). 
L-FABP в моче (уL-FABP) — чувствительный маркер 
повреждения. При ОПП, вызванном цисплатиной, 
L-FABP растет в первые 24 ч., а сывороточный кре-
атинин (сКр) — только через 72 ч. Концентрация 
L-FABP коррелирует с временем ишемии транс-
плантированной почки и перитубулярным капил-
лярным кровотоком (в обоих случаях р<0,0001), 
а также со временем госпитализации (р<0,05). 
L-FABP увеличивается с 20 до 1885 нг/мл креати-
нина за 4 ч. у пациентов с ОПП после операции 
на сердце. Концентрация L-FABP в моче повыше-
на у пациентов с недиабетической ХБП, ранней 
диабетической нефропатией, идиопатическим 
фокальным гломерулосклерозом и поликистозом 
почки. Другое обстоятельство, связанное с его 
ограниченным применением как маркера ОПП, 
заключается в том, что белок значительно экс-
прессируется в печени, свободно фильтруется 
клубочками, как и NGAL, но большая часть бы-
стро реабсорбируется мегалинзависимым меха-
низмом в проксимальных канальцах. Появились 
первые обнадеживающие данные о том, что вклад 
L-FABP из плазмы при ХБП — только около 3%, 
что свидетельствует о специфичности определе-
ния маркера именно для повреждения почек. Так, 
в подтверждении этому у пациентов после опе-
рации на сердце с рано развившейся печеночной 
недостаточностью было обнаружено повышение 
концентрации сывороточного L-FABP через 12 ч. 
после операции, но не через 4 ч. И, наоборот, уL-
FABP в этой группе пациентов, резко поднявшись 
в первые 4 ч., к 12 ч. начал снижаться. Эти факты 
согласуются с гипотезой, что у пациентов с раз-
вившейся ОПП рост уL-FABP к 4 ч. после операции 
скорее связан с усиленным шеддингом белка в 
проксимальных канальцах, чем с растущей филь-
трацией белка в плазме.

В клинических исследованиях среди пациентов 
с ХБП, уL-FABP точно отражает степень тубулоин-
терстициального повреждений и коррелирует со 
скоростью прогрессирования ХБП. Кроме того, 
многоцентровое исследование показало, что уL-
FABP более чувствителен, чем протеинурия в про-
гнозировании прогрессирования ХБП. В отноше-
нии диабетической нефропатии и ОПП, уL-FABP 
является маркером ранней диагностики заболе-
вания почек или предиктором ранней почечной 
патологии.

После многих клинических исследований, уL-FABP 
был утвержден в качестве нового канальцевого 
биомаркера обнародованного Министерством здра-
воохранения, труда и благосостояния Японии [11].

КIМ-1 (Kidney Injury Molecule-1, молекула 
повреждения почек-1) 

KIM-1 — трансмембранный протеин с домена-
ми иммуноглобулина и муцина. Впервые описан 
в 1998 г. [12]. В неповрежденной почечной тка-
ни содержится в небольшом количестве, но по-
сле ишемии уровень в регенерирующих прокси-

мальных канальцах значительно возрастает. Как 
было показано на экспериментальных моделях, 
повышение уровня KIM-1 связано с ишемическим 
воздействием на почки и не всегда сопровожда-
ется повышением содержания азота мочевины и 
креатинина в крови [13, 14]. KIM-1 определяют 
с помощью иммуноферментного анализа. Инфор-
мативность KIM-1 как биомаркера острого ишеми-
ческого некроза канальцев почек у людей была 
впервые продемонстрирована авторами [15] в 
2002 г. У 7 больных с острым ишемическим ка-
нальцевым некрозом уровни KIM-1 в моче значи-
тельно превышали таковые у 16 больных с дру-
гим видом ОПП (2,9 по сравнению с 0,63 нг/мл).
В другом исследовании [16] принимали участие 
123 пациента, подлежащих кардиохирургическо-
му вмешательству. Повышение уровня KIM-1 в 
моче до операции ассоциировалось с увеличен-
ным риском ОПП в послеоперационный период. 
Корреляция между уровнем KIM-1 с показателями 
шкалы APACHE II, госпитальной летальностью и 
потребностью в диализе отмечена [17] при на-
блюдении 201 больного, госпитализированного 
по поводу ОПП. В исследовании, включавшем 63 
пациента с нарушениями функции пересаженной 
почки, выполняли биопсию для подтверждения 
структурных изменений в почечной ткани и опре-
деления в моче биомаркеров ОПП — KIM-1, NGAL 
и ИЛ-18 [16]. Нарушения функции почек наибо-
лее тесно коррелировали с KIM-1 и в меньшей 
степени — с NGAL и ИЛ-18. Кроме того, высокие 
уровни KIM-1 ассоциировались с ухудшением вы-
живаемости после трансплантации [18]. 

Таким образом, КIM-1 признанный маркер ка-
нальцевого повреждения почек при ОПП. На 
данный момент KIM-1 исследуется как маркер 
повреждения почек при различных хронических 
заболеваниях.

Femke Waanders и соавт. провели исследова-
ние среди группы пациентов с недиабетической 
протеинурической нефропатией и показали, что 
КIМ-1 значительно повышен среди пациентов с 
протеинурией по сравнению с контрольной груп-
пой и имеет прямую корреляцию с уровнем про-
теинурии — снижается в ответ на лечение иАПФ. 
Но даже при достижении целевого уровня белка 
в моче (1 г/л), КIМ-1 не достигает нормального 
значения, что подтверждает продолжающееся по-
вреждение канальцевого аппарата почек. [19].

C.G. Jungbauer и соавт., обследовав группу па-
циентов с ХСН, определили, что КIМ-1 был значи-
тельно повышен в группе пациентов с ХСН по срав-
нению со здоровыми лицами. КIМ-1 значительно 
вырос со снижением функции левого желудочка. 
КIМ-1 был также предиктором смертности от всех 
причин и повторной госпитализации по сердечной 
недостаточность. Таким образом, C.G. Jungbauer

и соавт. предположили, что канальцевые пораже-
ния почек при ХСН могут присутствовать и у па-
циентов с нормальной функцией почек. Таким об-
разом, КIМ-1 является потенциальными маркером 
кардиоренального синдрома с дополнительной про-
гностической ценностью [20].

N-ацетил-b-D-глюкозаминидаза (NAG)
Среди лизосомальных ферментов, обнаружива-

емых в моче, для ранней диагностики поражения 
почек может быть использован NAG, высокая ак-
тивность которого проявляется в клетках прок-
симальных почечных канальцев. Так, в ряде ис-
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следований выявлено повышение данного энзима 
в моче, что свидетельствует о ранних признаках 
хронического тубулоинтерстициального нефрита 
еще до появления микроальбуминурии и увеличе-
ния креатинина крови [21].

Сосудисто-эндотелиального фактора роста 
(VEGF)

VEGF, играя важную роль в поддержании ста-
бильности эндотелия и физиологическом неоан-
гиогенезе, одновременно принимает активное 
участие в процессах неоваскуляризации в пато-
логических ситуациях, в частности в росте атеро-
склеротической бляшки и неопластических про-
цессах при онкогенезе.

В настоящее время описаны многочисленные 
представители семейства VEGF: А, В, С, D и Е. При-
сутствие множества форм VEGF наводит на мысль 
о высокой дифференциации регуляции процессов 
васкулогенеза и ангиогенеза [22]. VEGF А был от-
крыт первым, он наиболее изучен и является ши-
роко распространенным объектом исследований. 
Транскрипция в ответ на гипоксию, в частности, 
является особенностью VEGF A в отличие от дру-
гих членов VEGF-семейства и других ангиогенных 
факторов [22]. VEGF способен влиять на состо-
яние липидного обмена — снижать токсичность 
липопротеидов низкой плотности по отношению к 
эндотелию [22].

Экспрессия VEGF стимулируется множеством 
проангиогенных факторов, включая эпидермаль-
ный ростовой фактор, основной фибробластный 
ростовой фактор, тромбоцитарный ростовой фак-
тор и интерлейкин-1. Кроме того, уровни VEGF не-
посредственно регулируются такими факторами 
окружающей среды, как рН, давление и концен-
трация кислорода. На уровни VEGF влияют содер-
жание глюкозы натощак, липопротеидов и другие 
метаболические факторы [22].

В ряде работ приводятся данные, которые могут 
указывать на связь уровней VEGF с показателями 
липидного обмена и факторами воспаления. Так, 
J. Trape и соавт. (2006) в своей работе выявили 
достоверно более высокие уровни VEGF у боль-
ных, у которых уровень холестерина изначально 
был более 6,1 ммоль/л по сравнению с больными с 
содержанием холестерина менее 5,1 ммоль/л. Ими 
также была выявлена положительная корреляция 
между уровнем VEGF и уровнем С-реактивного 
белка в крови [23]. В другом исследовании описа-
но достоверное повышение уровней VEGF у боль-
ных АГ при развитии нефропатии. Выявлена пря-
мая корреляция между величиной микроальбуми-
нурии и уровнем экскреции с мочой молекуляр-
ных медиаторов PAI-1, TGF-p1, а также уровнем 
VEGF и коллагена IV типа. Указанные показатели 
отражают как наличие эндотелиальной дисфунк-
ции, так и активацию механизмов фиброгенеза, 
которые являются звеньями процессов ремодели-
рования микрососудистого русла почки при гипер-
тонической нефропатии [22, 24-26].

Выявлено повышение уровня VEGF в крови у боль-
ных с абдоминальным ожирением [27]. С учетом 
хорошо доказанной взаимосвязи абдоминального 
ожирения с АГ эти данные подтверждают описан-
ное выше увеличение уровня VEGF в крови при ГБ.

Дополнительным подтверждением участия VEGF 
в патогенезе АГ могут служить и приведенные в 
литературе данные о влиянии отдельных анти-
гипертензивных препаратов на показатели VEGF 

в крови [28]. Так, обнаружено достоверное сни-
жение уровня VEGF в сыворотке крови у больных 
ГБ после 12-недельной монотерапии блокатором 
рецепторов ангиотензина II телмисартаном [22].

Исследования, проведенные И.Н. Бобковой,
Л.В. Козловской с соавт. показали высокий уро-
вень экскреции маркеров эндотелиальной дис-
функции у пациентов с хроническим гломеруло-
нефритом и тубулоинтерстициальным фиброзом 
(ТИФ) по сравнению с группой пациентов без ТИФ, 
но при прогрессирующем течении нефрита уро-
вень в моче VEGF снижался, что свидетельство-
вало о нарушении способности эндотелия к реге-
нерации [29]. Имеются также сведения, согласно 
которым не было выявлено различий между сы-
вороточными и мочевыми показателями VEGF у 
пациентов с гломерулярным склерозом, ТИФ, ами-
лоидозом почки, различными формами гломеруло-
нефрита и у контрольной группы пациентов. Была 
обнаружена лишь корреляция между уровнем кре-
атинина крови и уровнем экскреции VEGF, а также 
количеством эритроцитов в моче и VEGF [30].

В исследовании (А.П. Реброва и соавт.) био-
маркеров VEGF, МСР-1 в моче и сыворотке крови 
среди пациентов с системной красной волчан-
кой (СКВ), было выявлено достоверное повы-
шение данных маркеров по сравнению с группой 
контроля, причем как в моче, так и в сыворотке 
крови, что свидетельствует об активности воспа-
лительного процесса у больных с СКВ на уровне 
не только эпителия мочевыводящих путей, но и 
экстрацеллюлярного матрикса почечной парен-
химы, т.е. о развитии процессов тубулоинтер-
стициального фиброза и эндотелиальной дис-
функции [31].

С другой стороны есть ряд работ, где указано 
снижение уровня VEGF-A. В покое у больных с 
ишемической болезнью сердца (ИБС) и умеренно 
выраженным коронарным атеросклерозом уро-
вень VEGF может не отличаться от такового у 
здоровых лиц [22]. В ряде работ изучался поли-
морфизм гена VEGF у больных ИБС. Было, в част-
ности, показано, что 2578-полиморфизм VEGF 
ассоциируется с тяжестью ИБС, предположитель-
но, из-за снижения экспрессии VEGF [32]. Таким 
образом, возможна протективная роль VEGF при 
атеросклерозе. Можно предположить, что для па-
циентов с относительно сниженной способностью 
к компенсации кровообращения при поражении 
коронарного русла, которое, в конечном счете, 
проявляется развитием некроза миокарда, более 
характерно снижение (а возможно, и отсутствие 
компенсаторного повышения) уровня VEGF на 
фоне ишемии миокарда. В ряде работ изучалось 
изменение уровней факторов ангиогенеза в ди-
намике лечения ИБС. Так, показано снижение 
уровня VEGF у больных ИБС после устранения 
ишемии миокарда после реваскуляризации, а 
также после применения статинов [22].

Человеческий трансформирующий фактор 
роста бета-1 (TGF-β1) 

TGF-β1 — мультифункциональный цитокин, впер-
вые выделенный из тромбоцитов в 1990-х гг. [33]. 
Свое название TGF-β получил благодаря способно-
сти стимулировать рост клеток и вызывать их транс-
формацию in vitro. TGF-β в норме является важным 
регулятором клеточной пролиферации, дифферен-
цировки, апоптоза, иммунного ответа, ремоделиро-
вания экстрацеллюлярного матрикса [34]. 
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T. Yamamoto и соавт. полагают [35], что TGF-β 
играет роль в прогрессировании гломерулоскле-
роза и интерстициального фиброза. Иммуногисто-
химическим методом была отмечена выраженная 
экспрессия TGF-β в гломерулах и интерстиции при 
различных формах нефрита (IgA-нефропатии, фо-
кально-сегментарном гломерулосклерозе, нефри-
те с полулуниями и диффузном пролиферативном 
волчаночном нефрите), сопровождающихся нако-
плением фибронектина, а также ингибитора акти-
ватора плазминогена-1 (PAI-1). Повышение коли-
чества мРНК TGF-β отмечено в клубочках, а также 
в перигломерулярных и тубулоинтерстициальной 
областях, местах макрофагальной инфильтрации и 
отложений эндоплазматического ретикулума. В ин-
терстиции TGF-β экспрессировался макрофагами, а 
также клетками канальцев с перитубулярной моно-
нуклеарной инфильтрацией и артерий с утолщен-
ной интимой [35].

В исследовании К.О. Курумовой среди пациен-
тов с сахарным диабетом (СД) 2 типа с поражени-
ем почек и без него был обнаружен повышенный 
уровень TGF-β1, коррелирующий с СКФ во всех 
группах больных с почечной патологией, отражаю-
щий участие данного фактора как основного игро-
ка универсального механизма развития ТИФ неза-
висимо от типа диабета и природы почечного по-
вреждения. Выявлено повышение данного фактора 
у пациентов еще до появления альбуминурии (АУ), 
при нормальном уровне СКФ, что подтверждает 
его ведущую роль в развитии почечной патологии.
В этой связи вполне ожидаемым результатом ис-
следования оказалось определение TGF-β1 в ряду 
факторов, ассоциированных с прогрессированием 
ХБП у больных СД. В том же исследовании было по-
казано, что активация профиброгенных цитокинов 
у больных СД с патологией почек тесно ассоции-
рует с эндотелиальной дисфункцией, определяемой 
повышенной продукцией в крови адгезивных, анги-
огенных, тромбогенных факторов (FW, PAI, VICAM, 
sICAM, VEGF), а также факторов повреждения эн-
дотелия (ADMA, гомоцистеин), что придает процес-
сам взаимно индуцирующий характер, усугубляя 
ренальные повреждения [36].

Ряд исследователей оценили информативность 
мочевой экскреции МСР-1 и TGF-β1 для монито-

ринга фиброгенеза в интерстиции почки при хро-
ническом гломерулонефрите (ХГН) и показали: 
МСР-1, начиная с уровня 4,0 пг/мл может быть 
использован как маркер ранней фазы формиро-
вания фиброза (более 10% общей площади кор-
кового слоя). Уровень данного фактора в моче 
в концентрации более 20 пг/мл и TGF-β1 более 
2,0 пг/мл — информативные маркеры сформиро-
ванного фиброза (более 20% площади корково-
го слоя) [37].

М.Л. Нанчикеева, обследовав группу пациентов 
с артериальной гипертензией и поражением по-
чек, определила, что имеется прямая корреляция 
между величиной микроальбуминурии (МАУ) и 
уровнем экскреции с мочой молекулярных меди-
аторов PAI-1, TGF-β1, VEGF и коллагена IV типа, 
отражающих эндотелиальную дисфункцию и свя-
занные с ней механизмы фиброангиогенеза — па-
тофизиологической основы ремоделирования ми-
крососудистого русла почки при гипертонической 
нефропатии (ГНП). Дополнительно выявляемая 
тесная связь между уровнем экскреции с мочой 
коллагена IV типа и степенью увеличения внутри-
почечного сосудистого сопротивления (RI) в сово-
купности со снижением СКФ указывает на более 
поздний этап развития ранней стадии ГНП [24].

Таким образом, не вызывает сомнений, что рас-
смотренные в данном обзоре L-FABP, NAG, NGAL, 
TGF-β1, VEGF-А, KIM-1 принимают непосредствен-
ное участие в развитие и прогрессирование ХБП 
при различных заболеваниях почек и обладают 
достаточно весомым диагностическим потенци-
алом. Внедрение мочевых тестов в клиническую 
практику существенно расширило бы возможно-
сти диагностики ХБП, позволило бы проводить 
неинвазивный мониторинг прогрессирования ХБП 
и контроль эффективности нефропротективной 
терапии, например при таких заболеваниях, как 
ХГН. В то же время недостаточно изучена степень 
участия L-FABP, NAG, NGAL, TGF-β1, VEGF-А, KIM-
1 при вторичных нефропатиях (гипертоническая, 
диабетическая, подагрическая нефропатия), доля 
которых в структуре ХБП неуклонно растет. В свя-
зи с этим перспективным является дальнейшее 
изучение значений данных биомаркеров в диа-
гностике ХБП.
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