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иабетическая нефропатия (ДН) представляет со-
[ бой специфическое поражение почек при сахар¬ 

/ \ ном диабете (СД), сопровождающееся формиро
в а н и е ^ узелкового или диффузного гломерулосклероза, 
терминальная стадия которого характеризуется разви
тием хронической почечной недостаточности (ХПН). 

Первые о п и с а н и я патологии почек при СД н о с и 
л и казуистический характер, поскольку продолжи
тельность ж и з н и при С Д была чрезвычайно мала 
вследствие высокой смертности от кетоацидотиче-
ских ком. Редко кто из больных «сахарной болез
нью» доживал д о выраженных клинических п р о я в 
л е н и й диабетической н е ф р о п а т и и . 

Ситуация резко изменилась 80 лет назад, когда 
канадские хирурги F.G. Banting и С.Н. Best совмест
но с биохимиком J.B. Collip осуществили прорыв в 
лечении СД, выделив из поджелудочной железы ж и 
вотных инсулин, пригодный для лечения СД у л ю 
дей. С этого времени постепенно стала меняться 
структура осложнений СД: острые кетоацидотиче-
ские состояния , частота которых составляла до 90% в 
начале XX века, уступили место поздним сосудистым 
осложнениям — м и к р о - и макроангиопатиям, часто
та которых в настоящее время достигает 50-70%. 

Во всем мире Д Н и развившаяся вследствие нее 
Х П Н являются лидирующей причиной смертности 
больных СД 1 типа. У больных СД 2 типа Д Н стоит на 
втором месте среди причин смерти после сердечно-со
судистых заболеваний. В С Ш А и Японии Д Н вышла 
на первое место по потребности в заместительной по
чечной терапии среди всех заболеваний почек (35¬ 
45%), оттеснив на вторую-тертью позицию такие пер
вично почечные заболевания, как гломерулонефрит, 
пиелонефрит, поликистоз почек и др. В странах Евро
пы «эпидемия» Д Н носит менее угрожающий характер, 
но стойко удерживается на уровне 20-25%. В России 
вопросы оказания помощи больным СД на стадии тер
минальной Х П Н стоят чрезвычайно остро. По данным 
Государственного регистра больных СД на 2004 г. толь
ко 20 из 89 регионов и областей России хотя бы отча
сти обеспечивают больных СД экстракорпоральными 
методами терапии почечной недостаточности: гемоди
ализом, реже — перитонеальным диализом, в единич
ных центрах — трансплантацией почки. По данным 
Российского регистра больных с Х П Н на 2002 г. око
ло 7% диализных мест по России заняты больными 
СД, хотя реальная потребность в диализной терапии у 
этой категории больных не уступает развитым странам 
Европы (рис. 1). 

От первого морфологического описания Д Н , данно
го американскими патологоанатомами Киммельстилем 

и Вильсоном в 1936 г., и до настоящих дней произош
ли воистину революционные изменения в понимании 
механизмов развития, диагностике и лечении Д Н . 

В России первая к л а с с и ф и к а ц и я стадий развития 
Д Н была предложена в 1974 г. проф. В.Р. Клячко , 
я в л я в ш и м с я зав. отделением диабета Института э н 
д о к р и н о л о г и и и химии гормонов (ныне Э н д о к р и н о 
логический научный центр) А М Н С С С Р . Согласно 
этой к л а с с и ф и к а ц и и , выделяли 3 стадии Д Н : прс-
нефротическую (появление следовой или транзи-
торной протеинурии) , нефротическую (появление 
стойкой протеинурии с сохранной азотвыделитель-
ной ф у н к ц и е й почек) и нефросклеротическую (раз
витие хронической почечной недостаточности) . Нг 
тот период эта к л а с с и ф и к а ц и я полностью соответ 
ствовала представлениям о поэтапности развити; 
Д Н , заставляя врачей не пропустить первые лабора 
т о р н ы е признаки патологии почек. О д н а к о меха 
н и з м ы развития Д Н в то время не были изучены и 
соответственно, не был разработан алгоритм дейст 
вий для предупреждения прогрессирования ДН 
Только с 80-х годов XX века стали появляться пер 
вые работы, р а с к р ы в а ю щ и е патофизиологически 
механизмы ф о р м и р о в а н и я патологии почек при ди 
абете. «Прорывным» моментом в п о н и м а н и и пате 
генеза Д Н явилось открытие а м е р и к а н с к и м и нефрс 
логами В.М. Brenner и соавт. (1982) ф е н о м е н а гипе\ 
фильтрации и внутриклубочковой гипертензи, 
И м е н н о этот механизм активизируется при возде1 
ствии хронической гипергликемии , вызывая внач; 
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Рис. 1. Диабетическая нефропатия в структуре диализной 
службы мира . 
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ле ф у н к ц и о н а л ь н ы е , а затем структурные и з м е н е н и я 
п о ч е ч н о й ткани . Совокупность ф у н к ц и о н а л ь н ы х и 
структурных и з м е н е н и й в почках, п р о т е к а ю щ и х 
к л и н и ч е с к и «безмолвно», приводит к п о я в л е н и ю 
первого д о к л и н и ч е с к о г о маркера Д Н — микроальбу
минурии — э к с к р е ц и и альбумина с мочой , п р е в ы ш а 
ющей нормальные з н а ч е н и я (30 мг/сут) , н о не в ы 
я в л я е м о й при р у т и н н о м анализе мочи. Заслуга от
к р ы т и я ф е н о м е н а микроальбуминурии п р и н а д л е ж и т 
датскому исследователю С Е . Mogensen (1983). С р е 
ди отечественных авторов первым доказал существо
вание «латентной» стадии Д Н акад. Р А М Н А.С. 
Е ф и м о в (1989). Стандартизация метода в ы я в л е н и я 
м и к р о а л ь б у м и н у р и и к а к самого раннего маркера 
Д Н явилась новой вехой в диагностике диабетиче
ского п о р а ж е н и я почек. Только теперь стало воз
м о ж н ы м задолго до п о я в л е н и я протеинурии п р о г н о 
зировать развитие к л и н и ч е с к о й стадии Д Н с т о ч н о 
стью до 90%. 

С л е д у ю щ и м воистину р е в о л ю ц и о н н ы м о т к р ы т и 
ем я в и л о с ь обнаружение сверхвысокой активности 
локально почечной ренин-ангиотензиновой системы 
(РАС) при СД. Установлено , что почечная к о н ц е н т 
рация ангиотензина II в тысячу раз превышает его 
содержание в плазме (Anderson S., 1997). А н а л о г и ч 
ная активность л о к а л ь н ы х Р А С обнаружена при С Д 
в ткани сердца и эндотелии сосудов. М е х а н и з м ы па
тогенного действия ангиотензина II при СД обусло
влены не только его м о щ н ы м в а з о к о н с т р и к т о р н ы м 
действием, н о и п р о л и ф е р а т и в н о й , п р о о к с и д а н т н о й 
и п р о т р о м б о г е н н о й активностью. В почках а н г и о -
тензин II вызывает развитие внутриклубочковой ги -
пертензии , способствует с к л е р о з и р о в а н и ю и ф и б р о -
з и р о в а н и ю п о ч е ч н о й ткани ; в т к а н и сердца а к т и в и 
рует п р о ц е с с ы ремоделирования миокарда ; в стенке 
сосуда провоцирует развитие атеромы. 

Открытие о п и с а н н ы х патологических воздейст
вий ангиотензина II при СД позволило вплотную 
подойти к методам профилактики и лечения ДН и 
других сосудистых осложнений . В настоящее время 
не вызывает с о м н е н и й , что для п р о ф и л а к т и к и сосу
дистых о с л о ж н е н и й СД в целом и Д Н в частности 
необходимо заблокировать высокую активность а н 
гиотензина II. Имеется 2 группы препаратов, с п о 
собных нейтрализовать гиперактивность РАС — и н 
гибиторы а н г и о т е н з и н п р е в р а ш а ю щ е г о ф е р м е н т а 
(иАПФ) и блокаторы рецепторов к ангиотензину 
(БРА). В 1993 г. EJ. Lewis и соавт. провели первое 
рандомизированное клиническое исследование, убе
дительно продемонстрировавшее нефропротектив -
ную роль и А П Ф каптоприла у больных СД 1 типа с 
выраженной протеинурией и умеренной Х П Н . Л е ч е 
ние каптоприлом в течение 4 лет привело к двукрат
ному у м е н ь ш е н и ю скорости прогрессирования Х П Н 
и двукратному с н и ж е н и ю потребности в лечении ге
модиализом, в отличие от больных, получавших пла

цебо. В этом исследовании впервые было обращено 
внимание на то, что нефропротективный э ф ф е к т 
каптоприла не зависел от его гипотензивного э ф ф е 
кта, а являлся самостоятельным специфическим 
действием препарата. И м е н н о это исследование у 
больных с Д Н положило начало гипотезе об «уни
версальном» нефропротективном действии препара
тов из группы и А П Ф . В дальнейшем были получены 
подтверждения нефропротективной активности пре
паратов из группы БРА: исследования R E N A A L 
(препарат лозартан) , IRMA-2 и I D N T (препарат ир-
бесартан) , D E T A I L (препарат телмисартан) . Учиты
вая полученные результаты, препараты из группы 
иАПФ и БРА вошли во все Европейские, Американские 
и Российские рекомендации как препараты первого ря
да выбора для лечения ДН при СД 1 и 2 типов. Эти 
препараты, назначенные на стадии микроальбуми
нурии, предупреждают дальнейшее прогрессирова-
ние Д Н , а назначенные на стадии Х П Н продлевают 
додиализный период дополнительно на 5-6 лет. 

П р а к т и ч е с к и о д н о в р е м е н н о с активизацией на 
учных разработок в области Д Н , и м е в ш е й место за 
рубежом, в России в к о н ц е 80-х годов под эгидой 
Э н д о к р и н о л о г и ч е с к о г о н а у ч н о г о ц е н т р а Р А М Н 
(дир. — акад. РАН и Р А М Н И . И . Дедов) , к л и н и к и 
нефрологии (дир. — акад. Р А М Н Н.А. Мухин) и ка
федры патологической анатомии (зав. — акад. РАН 
и Р А М Н М.А. Пальцев) М М А им. И . М . Сеченова 
была с ф о р м и р о в а н а научная группа по изучению 
механизмов развития , прогрессирования и м о р ф о 
логических п р о я в л е н и й Д Н , а с 1995 г. эта группа 
вошла в состав референс -отделения «Диабетическая 
нефропатия» (зав. — п р о ф . М . В . Шестакова) Э Н Ц 
Р А М Н . Работа отделения является неотъемлемой 
частью в ы п о л н е н и я Федеральной целевой програм
м ы ( Ф Ц П ) «Сахарный диабет», принятой прави
тельством Р Ф в 1996 г. (с 2002 г. ставшей п о д п р о 
граммой Ф Ц П «Предупреждение и борьба с заболе
в а н и я м и с о ц и а л ь н о г о характера») . Д а н н о е 
отделение координирует н а у ч н о - о р г а н и з а ц и о н н у ю 
работу в области Д Н п о всей России . Задачами от
деления являются научные разработки в изучении 
механизмов развития , методологии лечения и п р о 
ф и л а к т и к и Д Н , а также их активная пропаганда и 
внедрение в регионах России . В 2000 г. Минздравом 
Р Ф была утверждена новая к л а с с и ф и к а ц и я стадий 
развития Д Н , учитывавшая с о в р е м е н н ы е научные 
результаты, полученные к а к за рубежом, так и в 
России ( И . И . Дедов , М.В . Шестакова , 2000). 

Современная классификация ДН, 
принятая в России 

• Стадия микроальбуминурии 
• Стадия протеинурии с с о х р а н н о й фильтрационной 

функцией почек 
• Стадия хронической почечной недостаточности 
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Эта к л а с с и ф и к а ц и я побуждает врачей к активно
му поиску к л и н и ч е с к и «немой» стадии Д Н — м и к р о 
альбуминурии. Диагностика этой стадии крайне 
важна, поскольку только на этом этапе возможно ос 
тановить прогрессирование патологии почек и пре
дупредить развитие Х П Н . Еще недавно (в 2002 г.) 
метод определения микроальбуминурии был внедрен 
л и ш ь в 40% регионов России (М.В. Шестакова и со 
авт., 2002). Теперь же благодаря работе Центра и вы
п о л н е н и ю Ф Ц П «Сахарный диабет» этот метод дос
тупен больным более чем в 70% регионов России (по 
д а н н ы м Госрегистра СД от 2004 г.). 

Детальное обследование больных СД 1 и 2 типа в 
отделении «Диабетической нефропатии» Э Н Ц РАМН 
позволило выявить четкие факторы риска развития 
этого осложнения. Так, неудовлетворительная ком
пенсация углеводного обмена (НЬА1с>8%) повышает 
риск развития микроальбуминурии в 3 раза, а протеи
нурии — в 4 раза; наличие артериальной гипертензии 
(АД> 130/80 мм рт. ст.) повышает риск развития про
теинурии в 3 раза, а Х П Н — в 5 раз. Впервые показа
но, что анемия (НЬ< 130 г/л для мужчин и <115 г/л для 
женщин) является самостоятельным фактором риска 
развития Х П Н у больных СД, повышая этот риск в 
3-5 раз (Л.В. Кошель, 2005). 

Изучение генетической предрасположенности к 
развитию Д Н , проведенное отделением нефропатии 
Э Н Ц Р А М Н совместно с генетической лабораторией 
Г о с Н И И «Генетика» (зав. — проф. В.В. Носиков) , по
казало, что формирование патологии почек при СД 1 
типа сцеплено с полиморфизмом генов АПФ ( D D - n o -
л и м о р ф и з м предрасполагает, 11-полиморфизм предо
храняет от развития Д Н ) и NO-синтазы (4а/4Ь поли-
ф о р м и з м предрасполагает, 4b/4b предохраняет от 
развития Д Н ) (М.В. Шестакова и соавт., 2002). Эта 
генетическая сцепленность играет важную роль в 
процессе первичного развития Д Н , но исчезает при 
прогрессировании нефропатии от стадии протеину
рии до стадии Х П Н . На этом этапе на первое место 
среди причин развития терминальной стадии Х П Н 
выходит не тщательность компенсации углеводного 
обмена и не генетическая предрасположенность к па
тологии почек, а качество контроля уровня АД. По 
д а н н ы м Э Н Ц Р А М Н , наблюдение за пациентами СД 
1 типа в течение 15 лет показало, что при неудовле
творительном контроле АД (> 145/95 мм рт. ст.) темп 
с н и ж е н и я скорости клубочковой фильтрации ( С К Ф ) 
составлял >11 м л / м и н в год, что приводило к разви
тию Х П Н в среднем через 7-10 лет от начала проте
инурии. В то же время при поддержании все годы 
нормального уровня АД (< 125/83 мм рт. ст.) темп 
с н и ж е н и я С К Ф не превышал 1.5 м л / м и н в год, что 
сохраняло фильтрационную ф у н к ц и ю почек в норме 
(O.K. Викулова, 2003) (рис. 2). 

Причинами столь бурного прогрессирования Д Н 
при неудовлетворительном контроле АД и неконтро

лируемой гипергликемии является дисфункция эндо 
телия сосудов, изучением которой в отделении «Диа 
бетической нефропатии» занимаются на протяженш 
последних 10 лет (И .И. Дедов и соавт., 2001). Показа 
но , что при нарастании степени артериальной гипер 
тензии происходит необратимое нарушение вазомо 
торной, адгезивной и других функций эндотелия, чтс 
сопровождается не только прогрессированием Д Н , н< 
и присоединением тяжелой кардиальной патологии i 
формированием так называемого «кардиоренальноп 
синдрома» (М.В. Шестакова и соавт., 2005). В рамка: 
этого синдрома у больных СД 1 типа частота разви 
тия И Б С составляет 13% на стадии микроальбумину 
рии, 33% на стадии протеинурии и 53% на стадш 
Х П Н . Кардиальная патология при СД может проте 
кать скрыто, бессимптомно, поэтому при наличш 
признаков Д Н (микроальбуминурии, протеинурш 
или Х П Н ) необходимо ее активное выявление с при 
менением специальных методов обследования. 

Немалой заслугой отделения «Диабетической неф 
ропатии» Э Н Ц Р А М Н является пропаганда назначе 
ния и А П Ф или БРА для лечения и профилактик! 
Д Н , начиная с самых ранних стадий поражения по 
чек. Многолетний опыт применения этих препарате 
позволил увеличить додиализный период, проходя 
щ и й от момента появления протеинурии до наступле 
ния терминальной Х П Н , от 5-7 лет (в начале 80-х го 
дов) до 12-15 лет в 2003-2005 гг. Этот опыт распро 
странился практически на все регионы России, гд 
и А П Ф на стадии протеинурии теперь назначаются 
100% случаев (Шестакова М.В. и соавт., 2001). 

Наиболее острой проблемой в России остается ока 
зание медицинской помощи больным СД на терми 
нальной стадии Х П Н , нуждающимся в заместитель 
ной почечной терапии. В 2001 г. на базе Э Н Ц РАМ г 
было создано отделение гемодиализа для больных CJi 
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Рис. 2. Прогрессирование ХПН при С Д 1 типа в зависимости от 
качства контроля А Д . (По данным ЭНЦ РАМН). 
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Приоритетной задачей создания данного отделения 
является разработка методологии комплексного лече
н и я больных СД программным гемодиализом с целью 
увеличения продолжительности и качества жизни 
больных СД с т Х П Н и подготовки к трансплантации 
почки. Эта работа ведется совместно с Московским 
городским нефрологическим центром (зав. — проф. 
Н А . Томилина) . В результате совместной работы 
впервые в России предложены алгоритмы выбора и 
показания к началу экстракорпоральной терапии (ге
модиализ, перитонеальный диализ) у больных СД 1 и 
2 типа, а также предложен метод комплексного обсле
дования и лечения указанных больных с учетом осо
бенностей компенсации углеводного обмена, показа
телей фосфорно-кальциевого обмена, коррекции по
чечной а н е м и и , сердечно-сосудистых и других 
осложнений (М.В. Шестакова и соавт., 2004). 

Лечение больных СД с терминальной стадией 
Х П Н требует колоссальных затрат. В С Ш А стои
мость лечения 1 больного на гемодиализе составляет 
40-45 тыс . $ в год. В то же время, используя ту же 
сумму денег, в о з м о ж н о провести терапию и А П Ф в 
течение года 400 б о л ь н ы м СД на стадии микроаль -
убминурии или 200 больным СД на стадии протеи
нурии, что позволит в первом случае полностью пре 
дупредить развитие Д Н , во втором случае затормо
зить прогрессирование Д Н и ее переход в стадию 
Х П Н у 50% больных. Это было четко доказано в 
длительном ретроспективном наблюдении Palmer AI 
и соавт. (2000), п о к а з а в ш и м зависимость частоты 
развития Д Н от качества контроля гипергликемии и 
АД. П р и неудовлетворительной к о м п е н с а ц и и угле
водного обмена (НЬА1с>7.5%) и уровня АД (> 140/90 
мм рт.ст.) частота развития Д Н через 20 лет н а б л ю 
дения составляла 40-50%. П р и хорошем контроле 
гипергликемии (НЬА1с<7.0%), н о недостаточном 
контроле АД (> 140/90 м м рт. ст.) частота развития 
ДН была меньше и составляла 20-30%. Н а к о н е ц , при 
о д н о в р е м е н н о м и д е а л ь н о м к о н т р о л е г л и к е м и и 
(НЬА1с<7.0%) и уровня АД (< 130/80 мм рт. ст.) час
тота развития Д Н не превышала 5%. 
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