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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Сравнительный анализ проявлений хронического системного воспаления (ХрСВ) и MIA�синдро�
ма (malnutrition�inflammation�atherosclerosis syndrome) у больных с терминальной почечной недостаточностью (ТПН).
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. В исследование были включены 40 пациентов с ТПН с наличием и отсутствием MIA�синдрома и
две группы контроля (50 и 22 человека соответственно). Наличие MIA�синдрома устанавливали с учетом уровней сыворо�
точного альбумина и индекса массы тела. В качестве показателей ХрСВ определяли сывороточные уровни С�реактивного
белка, интерлейкина (IL)�6, IL�8, IL�10, фактора некроза опухоли (TNF)α, растворимого рецептора IL�2, эозинофильного
катионного белка, D�димеров, кортизола, миоглобина, тропонина, рассчитывали интегральные показатели системной
воспалительной реакции (коэффициент и уровень реактивности). РЕЗУЛЬТАТЫ. Выявлено, что ТПН независимо от нозоло�
гической основы этого состояния характеризуется развитием типового патологического процесса – ХрСВ. При этом
отсутствие статистически значимых различий по большинству параметров ХрСВ у пациентов с отсутствием и наличием
MIA�синдрома ставит под сомнение факт большей выраженности этого типового патологического процесса у последних.
В пользу этого свидетельствует и отсутствие корреляций между маркерами MIA�синдрома и показателями ХрСВ.  ЗАК�
ЛЮЧЕНИЕ. ТПН характеризуется развитием типового патологического процесса – хронического системного воспаления,
механизмы которого способствуют проявлению отдельных специфических признаков MIA�синдрома.

Ключевые слова: хроническое системное воспаление, MIA�синдром, терминальная почечная недостаточность, гемодиализ.

ABSTRACT
THE AIM. Comparative analysis of the manifestations of chronic systemic inflammation (CSI) and MIA�syndrome (malnutrition�
inflammation�atherosclerosis syndrome) in patients with end stage renal disease  (ESRD). PATIENTS AND METHODS. The study
included 40 patients with ESRD with and without MIA�syndrome and two control groups (50 and 22 people respectively). The
presence of MIA�syndrome, determined based on levels of serum albumin and body mass index. As indicators CSI measured
serum levels of C�reactive protein, interleukin (IL)�6, IL�8, IL�10, tumor necrosis factor (TNFα), soluble IL�2 receptor, eosinophil
cationic protein, D�dimers, cortisol, myoglobin, troponin, calculated integral indicators of systemic inflammatory response
(coefficient and the level of reactivity). RESULTS. It was revealed that the ESRD, regardless of nosology of this condition is
characterized by the development of a model of the pathological process � CSI. The absence of statistically significant differences
for most parameters CSI of patients with absence and presence of MIA�syndrome questions the fact of the greater severity of the
typical model of the pathological process in the latter. In favor of this is the evidence of the lack of correlation between markers
MIA�syndrome and indicators CSI. CONCLUSION. ESRD is characterized by the development of a model of the pathological
process – chronic systemic inflammation, the mechanisms which contribute to the manifestation of some specific features MIA�
syndrome.

Key words: chronic systemic inflammation, MIA�syndrome, end stage renal disease, hemodialysis.

ВВЕДЕНИЕ

Òåðìèíàëüíàÿ ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü

(ÒÏÍ), àòðèáóòíî òðåáóþùàÿ çàìåñòèòåëüíîé ïî-

÷å÷íîé òåðàïèè, êàê èçâåñòíî, ÿâëÿåòñÿ òÿæ¸ëûì

îñëîæíåíèåì ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé, ñóùåñòâåí-

íî óõóäøàþùèì êà÷åñòâî è ïðîäîëæèòåëüíîñòü

æèçíè ïàöèåíòîâ. Îäíîé èç îñíîâíûõ ïðè÷èí ëå-

òàëüíûõ èñõîäîâ ïðè ÒÏÍ ÿâëÿþòñÿ îñòðûå ñåð-

äå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíèÿ (èíôàðêòû ìèîêàð-

äà è èíñóëüòû) [1–5]. Â ñâîþ î÷åðåäü, ïðè÷èíû

ñîñóäèñòûõ ðàññòðîéñòâ ïðè ÒÏÍ ïîëèâàëåíòíû.

Ñðåäè ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ðèñêà ðàçâèòèÿ

îáîçíà÷åííûõ êðèòè÷åñêèõ îñëîæíåíèé îñîáî ìîæ-

íî âûäåëèòü òðîìáîôèëèþ, àðòåðèàëüíóþ ãèïåð-

òåíçèþ, áûñòðî ïðîãðåññèðóþùèé àòåðîñêëåðîç,

äèàáåòè÷åñêóþ àíãèîïàòèþ, à â îòäåëüíûõ ñëó÷à-

ÿõ è äðóãèå ïðè÷èíû àíãèîïàòèé, ñîïóòñòâóþùèå
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ÒÏÍ. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ â êà÷åñòâå îäíîãî èç ñó-

ùåñòâåííûõ çâåíüåâ ïàòîãåíåçà ÒÏÍ ñòàëè ðàñ-

ñìàòðèâàòü ñèñòåìíóþ âîñïàëèòåëüíóþ ðåàêöèþ

(ÑÂÐ), òåñòèðóåìóþ, êàê ïðàâèëî, ïî íàëè÷èþ îñ-

òðîôàçíîãî îòâåòà, à â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ è ïî ïî-

âûøåíèþ â ïëàçìå êðîâè ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öè-

òîêèíîâ: ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëè àëüôà (TNFα),

èíòåðëåéêèíà-6 (IL-6) è IL-8 [6–8]. Èíòåãðàöèÿ òð¸õ

êîìïîíåíòîâ: íåäîñòàòî÷íîñòü èëè íàðóøåíèå ïè-

òàíèÿ (ïàòîëîãè÷åñêîå ñíèæåíèå ìàññû òåëà),

âîñïàëåíèå (ÑÂÐ) è àòåðîñêëåðîç (íàëè÷èå êëèíè-

÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ) ëåæèò â îñíî-

âå MIA-ñèíäðîìà (malnutrition-inflammation-

atherosclerosis syndrome). Íàëè÷èå ýòîãî ñèíäðî-

ìà íåêîòîðûå àâòîðû ðàññìàòðèâàþò â êà÷åñòâå

ïàòîãåíåòè÷åñêîé îñíîâû îñòðûõ ñîñóäèñòûõ îñ-

ëîæíåíèé [9, 10]. Ìåæäó òåì, ôàêòè÷åñêè äåôèíè-

öèÿ «MIA-ñèíäðîì» íå â ïîëíîé ìåðå îòâå÷àåò

òðåáîâàíèÿì, ïðåäúÿâëÿåìûì ê ñòàíäàðòèçàöèè

ñèíäðîìàëüíûõ ìîäåëåé â Ðîññèè (ïðèêàç ÌÇ ÐÔ

îò 22.01.2001 ã. ¹ 12), ïîñêîëüêó îíà íå âûäåëÿåò

äîìèíèðóþùåå çâåíî ïàòîãåíåçà è êîíêðåòíûõ êðè-

òåðèåâ åãî èäåíòèôèêàöèè. Â ÷àñòíîñòè, ïðîòîêîë

äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ MIA-ñèíäðîìà íå ñòàíäàð-

òèçèðîâàí. Íàèìåíåå èçó÷åííûì âîïðîñîì êîíöåï-

öèè MIA-ñèíäðîìà, ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, ÿâëÿåò-

ñÿ ôåíîìåí «âîñïàëåíèå». Íåñìîòðÿ íà áîëüøîå

êîëè÷åñòâî äàííûõ, êàñàþùèõñÿ ïðîÿâëåíèé ÑÂÐ

ïðè MIA-ñèíäðîìå [11, 12], ýòè äàííûå òåîðåòè-

÷åñêè íå îáîáùåíû è íå ñîäåðæàò ÷¸òêèõ êðèòå-

ðèåâ îöåíêè ÑÂÐ â öåëîì è ïðèìåíèòåëüíî ê MIA-

ñèíäðîìó â ÷àñòíîñòè. Â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ

ÑÂÐ äèàãíîñòèðóåòñÿ ïî íàëè÷èþ îñòðîôàçíîãî

îòâåòà è, ïðåæäå âñåãî, ïîâûøåíèþ óðîâíÿ â êðî-

âè êëþ÷åâîãî ïðåäñòàâèòåëÿ áåëêîâ îñòðîé ôàçû –

Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà (CRP) [5, 13].

Íàø âçãëÿä íà ýòó ïðîáëåìó çàêëþ÷àåòñÿ â

ñëåäóþùåì. Ó áîëüøèíñòâà áîëüíûõ ñ ÒÏÍ ðàç-

âèâàåòñÿ òèïîâîé ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ – õðî-

íè÷åñêîå ñèñòåìíîå âîñïàëåíèå (ÕðÑÂ) [14], ïà-

òîãåíåç êîòîðîãî ôîðìèðóþò ìíîãèå ôåíîìåíû –

áîëåå ÷àñòíûå ôèçèîëîãè÷åñêèå è ïàòîëîãè÷åñêèå

ïðîöåññû [15], à èìåííî: ÑÂÐ, äèñòðåññ-ðåàêöèÿ

ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíî-íàäïî÷å÷íèêîâîé ñèñòå-

ìû, ñèñòåìíàÿ àëüòåðàöèÿ, ìèêðîòðîìáîîáðàçîâà-

íèå è äð. Ýòè ôåíîìåíû ìîæíî èäåíòèôèöèðîâàòü

ñ ïîìîùüþ êîíêðåòíûõ êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ êðè-

òåðèåâ [15]. Êëèíè÷åñêèì îòðàæåíèåì îòäåëüíûõ

çâåíüåâ ïàòîãåíåçà (ôåíîìåíîâ) ÕðÑÂ ÿâëÿþòñÿ

ðàçëè÷íûå ñèíäðîìû, êîòîðûå ÷àùå âñåãî ïðîÿâ-

ëÿþòñÿ â âèäå ìóëüòèñèíäðîìîâ (ñèíäðîìîêîìï-

ëåêñîâ) òîãî èëè èíîãî ñîñòàâà. Ñ ýòèõ ïîçèöèé

ðàññìîòðåíèå ñëîæíîãî ïàòîãåíåçà ÕðÑÂ ïðè ÒÏÍ

÷åðåç ìîäåëü îäíîãî ñèíäðîìà (MIA-ñèíäðîìà) íå

ÿâëÿåòñÿ îïòèìàëüíûì ðåøåíèåì îáîçíà÷åííîé

ïðîáëåìû. Ðàíåå íàìè áûë îõàðàêòåðèçîâàí ïðî-

öåññ ÕðÑÂ ïðè ÒÏÍ [16] áåç ñðàâíèòåëüíîãî àíà-

ëèçà ñ MIA-ñèíäðîìîì.

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ ñðàâíè-

òåëüíûé àíàëèç ïðîÿâëåíèé ÕðÑÂ è MIA-ñèíäðî-

ìà ó áîëüíûõ ñ ÒÏÍ.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Îáñëåäîâàíî 112 ïàöèåíòîâ, êîòîðûå áûëè ðàç-

äåëåíû íà 3 ãðóïïû.

1. Êîíòðîëü-1 (Ê-1): ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûå

ëþäè â âîçðàñòå 18–55 ëåò (n=50; ñðåäíèé âîçðàñò

34,1±10,4 ãîäà; ìóæ÷èí – 52%).

2. Êîíòðîëü-2 (Ê-2): ëèöà â âîçðàñòå 60–75 ëåò,

íå èìåþùèå îñòðûõ è îáîñòðåíèé õðîíè÷åñêèõ

âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé è âûðàæåííûõ ïðè-

çíàêîâ õðîíè÷åñêîé îðãàííîé íåäîñòàòî÷íîñòè, â

òîì ÷èñëå è ñî ñòîðîíû ïî÷åê (n=22; ñðåäíèé âîç-

ðàñò 66,4±4,2 ãîäà; ìóæ÷èí – 61%).

3. Áîëüíûå ñ ÒÏÍ (n=40; ñðåäíèé âîçðàñò

47,5±13,03 ãîäà; ìóæ÷èí – 47,5%), ïîëó÷àþùèå çà-

ìåñòèòåëüíóþ òåðàïèþ ïðîãðàììíûì ãåìîäèàëè-

çîì (ÏÃÄ) â ñïåöèàëèçèðîâàííîì îòäåëåíèè Ãî-

ñóäàðñòâåííîãî ó÷ðåæäåíèÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ

«Ñâåðäëîâñêàÿ îáëàñòíàÿ êëèíè÷åñêàÿ áîëüíèöà

¹ 1» ÌÇ ÑÎ ã. Åêàòåðèíáóðãà. Â èññëåäîâàíèå

áûëè âêëþ÷åíû ïàöèåíòû, íå èìåþùèå íà ïåðèîä

ñáîðà ìàòåðèàëà îñòðûõ è îáîñòðåíèé õðîíè÷åñ-

êèõ âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëåâàíèé.

Ïðè÷èíàìè ðàçâèòèÿ ÒÏÍ ÿâèëèñü: õðîíè÷åñêèé

ãëîìåðóëîíåôðèò [n=22; ñðåäíèé âîçðàñò 42,2±12,4

ãîäà; ìóæ÷èí – 50%; ñòàæ ÏÃÄ (ìåäèàíà±ó) –

42,0±63,7 ìåñ], õðîíè÷åñêèé ïèåëîíåôðèò (n=10;

ñðåäíèé âîçðàñò 47,5±14,27 ãîäà; ìóæ÷èí – 30%;

ñòàæ ÏÃÄ – 51,5±68,20 ìåñ), ñàõàðíûé äèàáåò –

ÑÄ (n=8, èç íèõ ÑÄ I òèïà – 50%, ÑÄ II òèïà – 50%;

ñðåäíèé âîçðàñò 48,9±13,4 ãîäà; ìóæ÷èí – 62,5%;

ñòàæ ÏÃÄ – 10,5±16,5 ìåñ). Èññëåäóåìûå ïîäãðóï-

ïû áûëè ñîïîñòàâèìû ïî êàðäèîâàñêóëÿðíîé ïà-

òîëîãèè. ÏÃÄ ïðîâîäèëñÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì àïïà-

ðàòîâ Fresenius 4008 (Fresenius Medical Care, Bad

Homburg, Germany) èëè B|BRAUN Dialog (B. Braun

Medizintechnologie GmbH, Germany) ñ ïðèìåíåíè-

åì ïîëèñóëüôîíîâûõ ìåìáðàí (FX 60/F 80S/F70S/

F 6HPS/F 7HPS/F 8HPS/F 10HPS, Fresenius Medical

Care, Bad Homburg, Germany). ×àñòîòà ãåìîäèà-

ëèçà – 3 ðàçà â íåäåëþ ïî 4 ÷ (12 ÷/íåä). Çàáîð

êðîâè ïðîèçâîäèëñÿ íåïîñðåäñòâåííî ïåðåä íà÷à-

ëîì ïðîöåäóðû ãåìîäèàëèçà. Ñîñóäèñòûì äîñòó-

ïîì ó âñåõ ïàöèåíòîâ ÿâëÿëàñü À-Â ôèñòóëà (ó 38

ïàöèåíòîâ – íàòèâíàÿ, ó 2 – ïðîòåç «Gor-tex»).

Â ñîîòâåòñòâèè ñ öåëÿìè è çàäà÷àìè ïàöèåíòû

ñ ÒÏÍ áûëè ðàçäåëåíû íà äâå ïîäãðóïïû:
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3à – ïàöèåíòû ñ íàëè÷èåì MIA-ñèíäðîìà

(n=10; ñðåäíèé âîçðàñò 38,5±14,4 ãîäà; ìóæ÷èí –

40%);

3á – ïàöèåíòû áåç MIA-ñèíäðîìà (n=30; ñðåä-

íèé âîçðàñò 49,0±12,6 ãîäà; ìóæ÷èí – 50%).

Íàëè÷èå MIA-ñèíäðîìà óñòàíàâëèâàëîñü ñ

ó÷åòîì ïîêàçàòåëåé èíäåêñà ìàññû òåëà (BMI <

18,5 êã/ì2) è/èëè ãèïîàëüáóìèíåìèè (Alb ≤ 35 ã/ë).

Ìû ïðèíèìàëè âî âíèìàíèå èìåííî ýòè ïàðàìåò-

ðû, òàê êàê èìåííî îíè è ñ÷èòàþòñÿ ñòðîãèìè ïðå-

äèêòîðàìè âûñîêîãî ðèñêà ðàçâèòèÿ êàðäèîâàñêó-

ëÿðíîé ïàòîëîãèè è ñìåðòíîñòè ó äèàëèçíûõ ïàöè-

åíòîâ [17–20].

Ôåíîìåí ìèêðîòðîìáîîáðàçîâàíèÿ óñòàíàâëè-

âàëè ïî êîíöåíòðàöèè ìàðêåðîâ ïàðàêîàãóëÿöèè –

D-äèìåðîâ, îïðåäåëÿåìûõ ìåòîäîì ëàòåêñ-àããëþ-

òèíàöèè (ðåàêòèâû ôèðìû «Roche», Ôðàíöèÿ), â

êîëè÷åñòâå íå ìåíåå 0,5 ìêã/ìë ïðè îòñóòñòâèè

òðîìáîôëåáèòîâ è ôëåáîòðîìáîçîâ. Êîíöåíòðàöèþ

äðóãèõ ïîêàçàòåëåé â êðîâè îïðåäåëÿëè èììóíî-

õåìèëþìèíåñöåíòíûì ìåòîäîì («Immulite», ôèð-

ìà «SIEMENS», ÑØÀ) ñ ó÷¸òîì ñòåïåíè ïðåâû-

øåíèÿ ïðåäåëüíî äîïóñòèìûõ çíà÷åíèé (ÏÄÇ) íîð-

ìû [15]: TNFα (ÏÄÇ – 8 ïã/ìë), IL-6 (ÏÄÇ – 5 ïã/

ìë), IL-8 (ÏÄÇ – 10 ïã/

ìë); IL-10 (ÏÄÇ – 5 ïã/

ìë); îñòðîôàçíîãî áåë-

êà – CRP (ÏÄÇ – 1 ìã/

äë); ðàñòâîðèìîãî ðå-

öåïòîðà IL-2 – sIL-2R

(êðèòåðèé ÑÂÐ – ïðåâû-

øåíèå ÏÄÇ – >700 åä/

ìë); ìàðêåðà âíóòðèñî-

ñóäèñòîé àêòèâàöèè

ýîçèíîôèëîâ – ýîçèíî-

ôèëüíîãî êàòèîííîãî

ïðîòåèíà (ECP) (ÏÄÇ –

8 íã/ìë, êðèòåðèé ÑÂÐ – ïðåâûøåíèå 10 íã/ìë);

ìàðêåðà ñòðåññ-ðåàêöèè – êîðòèçîëà (ÏÄÇ – 138–

690 íìîëü/ë; êðèòåðèé äèñòðåññ-ðåàêöèè ïðè ÕðÑÂ

– >690 íìîëü/ë); ìàðêåðîâ ïîâðåæäåíèÿ ìûøå÷-

íîé òêàíè – ìèîãëîáèíà (êîíöåíòðàöèÿ âûøå 60 íã/

ìë ïðè óðîâíå ÏÄÇ äî 25 íã/ìë) è ìèîêàðäñïåöè-

ôè÷íîãî òðîïîíèíà I (ÏÄÇ – 0,2 ïã/ìë); ìàðêåðà

ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè – áåòà-2-ìèêðîãëîáó-

ëèíà (β
2
-mg) (ÏÄÇ – 2000 íã/ìë). Èñõîäÿ èç óðîâ-

íåé êîíöåíòðàöèé ïÿòè ôàêòîðîâ ÑÂÐ: TNFα, IL-6,

IL-8, IL-10 è CRP, ó êàæäîãî ïàöèåíòà îïðåäåëÿëè

çíà÷åíèå èíòåãðàëüíîãî êîýôôèöèåíòà ðåàêòèâíî-

ñòè – ÊÐ (ïî øêàëå îò 0 äî 16 áàëëîâ) [15]. Â çàâè-

ñèìîñòè îò âåëè÷èíû ÊÐ âû÷èñëÿëè äðóãîé èíòåã-

ðàëüíûé ïîêàçàòåëü, ïîçâîëÿþùèé îöåíèâàòü ÑÂÐ

èíäèâèäóàëüíî ó êàæäîãî áîëüíîãî – óðîâåíü ðå-

àêòèâíîñòè (ÓÐ): ÓÐ-0 (ÊÐ=0-1), ÓÐ-1 (ÊÐ=2-4),

ÓÐ-2 (ÊÐ=5-7), ÓÐ-3 (ÊÐ=8-10), ÓÐ-4 (ÊÐ=11-13),

ÓÐ-5 (ÊÐ=14-16) [15].

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó äàííûõ ïðîâîäè-

ëè ñ ïîìîùüþ ïàêåòà ïðîãðàìì Statistica 6.0. Â

êàæäîé èç òðåõ ãðóïï îïðåäåëÿëè ñëåäóþùèå âå-

ëè÷èíû: ñðåäíåå çíà÷åíèå (X), ìåäèàíó (Ìå) è

ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå (SD). Ìíîæåñòâåííîå

Таблица 1

Анализ значений показателей ХрСВ в исследуемых группах

Показатель Контроль�1 Контроль�2 Пациенты с Пациенты без
MIA�синдромом MIA�синдрома

CRP 0,18/0,25±0,234 0,33/0,50±0,52 0,28/0,65±0,81 0,56/0,96±1,14 1

IL�6 1,90/2,02±0,454 1,90/2,32±1,194 3,75/5,86±7,02 6,00/9,71±12,871, 2

IL�8 4,90/5,59±1,564 7,60/9,71±5,894 47,20/99,36±119,61 4 177,50/280,62±434,05 1, 2.,3

IL�10 4,9/4,9±0,0 4,9/4,9±0,0 4,9/4,9±0,0 4,9/5,6±2,3
TNFα 3,90/4,33±1,03 3,4 4,25/7,60±12,92 4 34,50/53,56±49,60 1, 4 77,15/116,40±133,32 1, 2, 3

sIL�2R 282,0/315,6±101,2 3, 4 423,0/420,3±163,6 3,4 928,0/1039,3±414,5 1, 2, 4 1270,0/1485,5±1065,6 1, 2, 3

Миоглобин 13,00/13,56±4,22 3,  4 23,55/24,13±6,61 3, 4 90,90/111,75±62,449 1, 2, 4 145,00/144,56±68,74 1, 2, 3

Кортизол 321,5/348,9±129,3 3, 4 380,5/415,1±121,8 3 617,5/628,9±177,4 1, 2, 4 499,5/502,0±158,1 1, 3

β2�mg 1483,0/1508,4±232,13, 4 2166,0/2301,3±677,3 3, 4 30200,0/34164,3±9260,6 1, 2 38200,0/37742,0±10129,6 1, 2

ECP 3,3/3,9±1,6 3, 4 5,4/6,2±2,5 3, 4 31,7/33,0±11,4 1, 2, 4 39,0/44,2±24,7 1, 2, 3

К Р 0,00/0,40±0,20 3, 4 0,00/0,68±0,99 3,4 6,00/5,40±1,65 1, 2 5,00/4,77±2,70 1, 2

Примечание. Результаты представлены в виде Me/X±SD, где Me – медиана; X – среднее значение; SD – стандартное
отклонение; 1 – наличие достоверных отличий от группы контроль�1 по критерию Дункана; 2 – наличие достоверных отличий
от группы контроль�2 по критерию Дункана; 3 – наличие достоверных отличий от группы пациентов с MIA�синдромом по
критерию Дункана; 4 – наличие достоверных отличий от группы пациентов без MIA�синдрома по критерию Дункана.

Таблица 2

Частота выявления критериев СВР, дистресс�реакции и тканевого
повреждения в исследуемых группах (в %)

Критерии                   Группы

Контроль�1 Контроль�2 Пациенты с Пациенты без
MIA�синдромом MIA�синдрома

Кортизол >690 нмоль/л 0 0 30 10*
Миоглобин >60 нг/мл 0 0 90 93,10
Тропонин >0,2 нг/мл 0 0 10 6,67
ECP >10 нг/мл 0 5,6 100 100
D�димеры >0,5 мкг/мл 0 0 40 36,6
sIL�2R >700 ед/мл 0 0 85,71 96*

* – достоверность различий между группами пациентов c наличием и отсутствием MIA�
синдрома по критерию χ2.
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ìåæãðóïïîâîå ñðàâíåíèå ïðîâîäèëîñü ñ ïîìîùüþ

êðèòåðèÿ Äóíêàíà. Â ñëó÷àå ñðàâíåíèÿ ðàñïðåäå-

ëåíèé íà îñíîâàíèè êàòåãîðèàëüíûõ çíà÷åíèé ïðè-

ìåíÿëñÿ êðèòåðèé χ2. Êîððåëÿöèîííûé àíàëèç ïðî-

âîäèëè ïðè ïîìîùè êðèòåðèÿ Ñïèðìàíà. Ðåçóëüòà-

òû ñ÷èòàëè äîñòîâåðíûìè ïðè ð <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Â îñíîâó îöåíêè õàðàêòåðà ÕðÑÂ ó ïàöèåíòîâ,

ñòðàäàþùèõ ÒÏÍ, ïîëîæåíî îïðåäåëåíèå âûðà-

æåííîñòè ÑÂÐ – íàëè÷èå ÓÐ≥1 áàëëà è äîïîëíè-

òåëüíûõ êðèòåðèåâ (óðîâíè â êðîâè ECP è sIL-2R,

ïðèçíàêè äèñòðåññ-ðåàêöèè íåéðîýíäîêðèííîé ñè-

ñòåìû, ìèêðîòðîìáîîáðàçîâàíèÿ è âòîðè÷íîãî

ñèñòåìíîãî ïîâðåæäåíèÿ, îïðåäåëÿåìîãî ïî ñòå-

ïåíè àëüòåðàöèè ìûøå÷íîé òêàíè). Ñðàâíèòåëüíûé

àíàëèç ïîêàçàòåëåé, ðàññìàòðèâàåìûõ â êà÷åñòâå

ìàðêåðîâ ÕðÑÂ è ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè (β
2
-

mg), ó áîëüíûõ ñ íàëè÷èåì è îòñóòñòâèåì MIA-

ñèíäðîìà è â ãðóïïàõ êîíòðîëÿ ïîêàçàë, ÷òî ïî

áîëüøèíñòâó ïàðàìåòðîâ îáå ãðóïïû ïàöèåíòîâ ñ

ÒÏÍ îòëè÷àëèñü îò êîíòðîëüíûõ ãðóïï (òàáë. 1–

3). Íåíîðìàëüíîñòü ðàñïðåäåëåíèÿ êîíöåíòðàöèé

ìàðêåðîâ ÑÂÐ, à òàêæå îòñóòñòâèå ÷¸òêîé êîððå-

ëÿöèè ìåæäó íèìè (òàáë. 4) îïðåäåëÿþò ïðåèìó-

ùåñòâî èñïîëüçîâàíèÿ èíòåãðàëüíûõ ïîêàçàòåëåé –

ÊÐ è ÓÐ äëÿ îöåíêè âûðàæåííîñòè ÑÂÐ. Ñðàâíè-

òåëüíûé àíàëèç çíà÷åíèé ÊÐ â èññëåäóåìûõ ãðóï-

ïàõ ïîçâîëèë ñäåëàòü âûâîä, ÷òî îíè äåëÿòñÿ íà

äâà ïðèíöèïèàëüíûõ êëàñòåðà: êîíòðîëüíûå ãðóï-

ïû, ñ îäíîé ñòîðîíû, è áîëüíûå ñ ÒÏÍ – ñ äðóãîé

(ñì. òàáë. 1). Ðàñïðåäåëåíèå èíòåãðàëüíîãî ïîêà-

çàòåëÿ – ÓÐ (òàáë. 5) òàêæå ÷åòêî ðàçäåëèëî èñ-

ñëåäóåìûå ãðóïïû íà äâà êëàñòåðà (êîíòðîëüíûå

ãðóïïû è ïàöèåíòû ñ ÒÏÍ), â òî âðåìÿ êàê âíóòðè

ýòèõ êëàñòåðîâ ðàçëè÷èÿ íå ñòîëü ïðèíöèïèàëüíû.

Â îáåèõ ãðóïïàõ êîíòðîëÿ áîëüøèíñòâî ïàöèåíòîâ

íå èìåëè ïðèçíàêîâ ÑÂÐ (ÓÐ-0); íàïðîòèâ, ïàöè-

åíòû ñ ÒÏÍ â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ õàðàêòåðèçî-

âàëèñü ÓÐ≥2, ÷òî â ñîâîêóïíîñòè ñ äðóãèìè ïðè-

çíàêàìè óêàçûâàåò íà íàëè÷èå ó íèõ òèïîâîãî ïà-

òîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà, àññîöèèðîâàííîãî ñ ÑÂÐ, –

õðîíè÷åñêîãî ñèñòåìíîãî âîñïàëåíèÿ.

Âî âòîðîì êëàñòåðå âûðàæåííîñòü ÑÂÐ ïî

áîëüøèíñòâó êðèòåðèåâ (â òîì ÷èñëå ïî óðîâíþ

CRP) ó ïàöèåíòîâ ñ ïðîÿâëåíèÿìè è îòñóòñòâèåì

Таблица 3

Частота выявления критериев системного воспаления в исследуемых группах

Показатель Критерий систем� Контроль�1 Контроль�2 Пациенты с  MIA� Пациенты без MIA�
ного воспаления синдромом синдрома

CRP > 1 мг/дл 0% 2,3,4 9,09% 1,3,4 30% 1,2,4 33,33% 1,2,3

IL � 6 > 5 пг/мл 0% 2,3,4 22,73% 1,4 30% 1,4 73,33% 1,2,3

IL � 8 > 10 пг/мл 2% 2,3,4 31,82% 1,3,4 60% 1,2,4 70% 1,2,3

IL � 10 > 5 пг/мл 0% 4 0% 4 0% 4 10% 1,2,3

TNFα > 8 пг/мл 2% 2,3,4 9,09% 1,3,4 100% 1,2,4 100% 1,2,3

Примечание. 1 – наличие достоверных отличий от группы контроль�1 по критерию χ2; 2 – наличие достоверных отличий от
группы контроль�2 по критерию χ2; 3 – наличие достоверных отличий от группы пациентов с MIA�синдромом по критерию
χ2; 4 – наличие достоверных отличий от группы пациентов без MIA�синдрома по критерию χ2.

Таблица 4

Наличие достоверных  корреляций у пациентов c ТПН (n=40)

Показатель                                     Степень корреляции по диапазонам значений S (р<0,05)

Низкая (S=0,4–0,59) Средняя (S=0,6–0,79) Высокая (S=0,8–1,0)

IL�6 CRP (S= 0,44; р=0,004),IL�8 (S= 0,44; р=0,005)
Диализный стаж (S= –0,47; р=0,007) ——— ———

IL�8 IL�6 (S= 0,44; р=0,005) ——— TNFα (S=0,82; р=0,000)
IL�10 ——— ——— ———
CRP BMI (S= 0,42; р=0,007),IL�6 (S= 0,44; р=0,004) ——— ———
BMI CRP (S= 0,42; р=0,007) ——— ———
Альбумин ECP (S= 0,45; р=0,009) ——— ———
Миоглобин КР (S= –0,44; р=0,006), УР (S= –0,47; р=0,003) ——— ———
sIL�2R Диализный стаж (S= –0,47; p=0,007) ——— ———
ECP Альбумин (S=0,45; р=0,009) ——— ———
β

2
�mg Диализный стаж (S= 0,41; р=0,02) ——— ———

TNFα ——— ——— IL�8 (S=0,82; р=0,000)
КР Миоглобин (S= –0,44; р=0,006) ——— УР (S=0,95; р=0,000)
УР Миоглобин (S= –0,47; р=0,003) ——— КР (S= 0,95; р=0,000)
Диализный стаж β

2
�mg (S= 0,41; р=0,02);IL�2R (S= –0,47; p=0,007) ——— ———

Примечание. S – коэффициент корреляции Спирмена; достоверных корреляций уровня кортизола с другими параметра�
ми не выявлено.
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MIA-ñèíäðîìà äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëàñü. Êðîìå

òîãî, çíà÷åíèÿ êîíöåíòðàöèé ìàðêåðîâ âîñïàëåíèÿ,

ïî êîòîðûì áûëè âûÿâëåíû ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷è-

ìûå ðàçëè÷èÿ (IL-6 è IL-8), áûëè âûøå â ãðóïïå

áîëüíûõ áåç ïðîÿâëåíèé MIA-ñèíäðîìà. Ñõîäíàÿ

çàêîíîìåðíîñòü ïðîñìàòðèâàëàñü è â îòíîøåíèè

äîïîëíèòåëüíûõ êðèòåðèåâ ÕðÑÂ (ñì. òàáë. 2). Ó

áîëüøèíñòâà áîëüíûõ îáåèõ ãðóïï âûÿâëåíî ñâåðõ-

ïîðîãîâîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ ìèîãëîáèíà, ECP è

sIL-2R. Íåñìîòðÿ íà ïðèìåíåíèå àíòèêîàãóëÿíòîâ

(ïðåïàðàòîâ ãåïàðèíà), ïðåæäå âñåãî, â ïðîöåññå

ãåìîäèàëèçà ó ÷àñòè áîëüíûõ ñ ÒÏÍ ðåãèñòðèðî-

âàëèñü òàêæå ïðèçíàêè ìèêðîòðîìáîîáðàçîâàíèÿ

(D-äèìåðû > ÏÄÇ). Îäíàêî äîñòîâåðíûå ðàçëè-

÷èÿ ìåæäó äâóìÿ ãðóïïàìè ïàöèåíòîâ ïî äîïîëíè-

òåëüíûì êðèòåðèÿì ÕðÑÂ (ñì. òàáë. 2) âûÿâëåíû

òîëüêî â îòíîøåíèè ÷àñòîòû ïðåâûøåíèÿ íîðìàëü-

íûõ çíà÷åíèé êîðòèçîëà (ïðè MIA-ñèíäðîìå –

âûøå) è sIL-2R (ïðè MIA-ñèíäðîìå – íèæå). Îò-

ñóòñòâèå ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé ïî

áîëüøèíñòâó ïàðàìåòðîâ ÕðÑÂ ó ïàöèåíòîâ ñ îò-

ñóòñòâèåì è íàëè÷èåì MIA-ñèíäðîìà ñòàâèò ïîä

ñîìíåíèå ôàêò áîëüøåé âûðàæåííîñòè ýòîãî òè-

ïîâîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà ó ïîñëåäíèõ. Â

ïîëüçó ýòîãî ñâèäåòåëüñòâóåò è îòñóòñòâèå êîððå-

ëÿöèé ìåæäó ìàðêåðàìè MIA-ñèíäðîìà è áîëü-

øèíñòâîì ïîêàçàòåëåé ÕðÑÂ (ñì. òàáë. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ

ÒÏÍ, íåçàâèñèìî îò íîçîëîãè÷åñêîé îñíîâû

ýòîãî ñîñòîÿíèÿ, õàðàêòåðèçóåòñÿ ðàçâèòèåì òèïî-

âîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà – ÕðÑÂ, èìåþùå-

ãî ñëîæíóþ ñòðóêòóðó è ïðîÿâëÿþùåãîñÿ â âèäå

âçàèìîñâÿçàííûõ çâåíüåâ (ôåíîìåíîâ) ïàòîãåíå-

çà. Ïðè ýòîì òèïîâîé ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ, â

îòëè÷èå îò ñèíäðîìà èëè íîçîëîãèè, íå ÿâëÿåòñÿ

êëèíè÷åñêîé äåôèíèöèåé, íî îòðàæàåò ïðèíöèïèàëü-

íûé îáðàç ïàòîãåíåçà è âûñòóïàåò â êà÷åñòâå îñ-

íîâû äëÿ ôîðìèðîâàíèÿ ðàçëè÷íûõ êëèíè÷åñêèõ

ìîäåëåé ïàòîãåíåçà – íîçîëîãèé, ñèíäðîìîâ è ìóëü-

òèñèíäðîìîâ, ñîïðîâîæäàþùèõ äåñòðóêòèâíûå

õðîíè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ, âêëþ÷àÿ ÒÏÍ. Ñèíäðî-

ìû, â ñâîþ î÷åðåäü, õàðàêòåðèçóþò ÷àñòíûå çâå-

íüÿ ïàòîãåíåçà, ñïîñîáñòâóÿ ðåøåíèþ êîíêðåòíûõ

êëèíè÷åñêèõ çàäà÷ – ôîðìèðîâàíèþ êîí-

êðåòíûõ ïðîòîêîëîâ âåäåíèÿ ïàöèåíòîâ.

Îäíèì èç ïðîÿâëåíèé êàê îñòðîãî, òàê è

õðîíè÷åñêîãî ÑÂ ÿâëÿåòñÿ ñèíäðîì ãè-

ïåðêàòàáîëèçìà [14, 21], îïîñðåäóåìûé

ãèïåðöèòîêèíåìèåé, äèñòðåññ-ðåàêöèåé

ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíî-íàäïî÷å÷íèêî-

âîé ñèñòåìû (â ÷àñòíîñòè, ïîâûøåíèåì

óðîâíÿ êîðòèçîëà â êðîâè) è íåêîòîðûìè

äðóãèìè ôàêòîðàìè. Â òî æå âðåìÿ, ýòî

÷àñòíîå ïàòîãåíåòè÷åñêîå çâåíî ÕðÑÂ íå îïðåäå-

ëÿåò ðàçâèòèå òèïîâîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà

â öåëîì. Ïàòîãåíåç àòåðîñêëåðîçà, êàê êîíêðåòíîé

íîçîëîãè÷åñêîé åäèíèöû, ñâÿçàí, íî íåïîñðåäñòâåí-

íî íå îïðåäåëÿåòñÿ íàëè÷èåì òåõ èëè èíûõ ñîïóò-

ñòâóþùèõ ýòîìó çàáîëåâàíèþ ñèíäðîìîâ, êîòîðûå

ìîãóò ôîðìèðîâàòü ìíîãî÷èñëåííûå ñî÷åòàíèÿ

äðóã ñ äðóãîì è äðóãèìè íîçîëîãèÿìè, ñîïóòñòâó-

þùèìè àòåðîñêëåðîçó. Òàê, î÷åâèäíî òî, ÷òî ñó-

ùåñòâåííûì ôàêòîðîì ðèñêà ðàçâèòèÿ êðèòè÷åñ-

êèõ îñëîæíåíèé àòåðîñêëåðîçà ïðè ÒÏÍ ìîæåò

âûñòóïàòü íå òîëüêî íåäîñòàòî÷íîñòü ïèòàíèÿ, íî

àëüòåðíàòèâíîå íàðóøåíèå ìåòàáîëèçìà – îæèðå-

íèå. Ñ ýòèõ ïîçèöèé ìîäåëü MIA-ñèíäðîìà îäíî-

âðåìåííî ïðåòåíäóåò íà ðîëü êàê ñèíäðîìà/ìóëü-

òèñèíäðîìà, òàê è òèïîâîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðî-

öåññà, îäíàêî ïîíÿòèå «MIA-ñèíäðîì», ïî íàøåìó

ìíåíèþ, íåëüçÿ íåïîñðåäñòâåííî àññîöèèðîâàòü íè

ñ ïåðâûì, íè ñî âòîðûì ïîíÿòèåì. Òàêæå ñëåäóåò

îòäåëüíî ïîä÷åðêíóòü òî, ÷òî ïîêàçàòåëè ÑÂÐ â

îòäåëüíîñòè, â ÷àñòíîñòè CRP (îñíîâíîé êðèòåðèé

ôåíîìåíà «âîñïàëåíèå» ïðè MIA-ñèíäðîìå) íå

ïîçâîëÿþò â ïîëíîé ìåðå îöåíèòü âûðàæåííîñòü

ÑÂÐ è, òåì áîëåå, ÕðÑÂ â öåëîì.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

ÒÏÍ õàðàêòåðèçóåòñÿ ðàçâèòèåì òèïîâîãî ïà-

òîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà – ÕðÑÂ, ìåõàíèçìû êîòî-

ðîãî ñïîñîáñòâóþò ïðîÿâëåíèþ îòäåëüíûõ ñïåöè-

ôè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ MIA-ñèíäðîìà. Ïðèíöèïèàëü-

íàÿ ìîäåëü òèïîâîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà

ÿâëÿåòñÿ ïàòîãåíåòè÷åñêîé îñíîâîé äëÿ ôîðìèðî-

âàíèÿ ñèíäðîìàëüíûõ ìîäåëåé, êîòîðûå ðåøàþò

êîíêðåòíûå êëèíè÷åñêèå çàäà÷è. Êîíöåïöèÿ MIA-

ñèíäðîìà, ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, ïûòàåòñÿ ðåøèòü

çàäà÷ó òèïîâîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà ñ ïî-

ìîùüþ ñâîåîáðàçíîé ñèíäðîìàëüíîé ìîäåëè –

ñî÷åòàíèÿ íîçîëîãèè (àòåðîñêëåðîç), ÷àñòíîãî ñèí-

äðîìà (èëè êëèíè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ ñ íåîäíîçíà÷-

íûì ïàòîãåíåçîì) – «íàðóøåíèå ïèòàíèÿ» è ÷àñò-

íîãî ïðîÿâëåíèÿ òèïîâîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåñ-

ñà – âîñïàëåíèÿ (îñòðîôàçíîãî îòâåòà, êàê îäíîãî

èç ïðîÿâëåíèé ÑÂÐ). Äåôèíèöèÿ «MIA-ñèíäðîì»,

ïî ñóòè, íå ÿâëÿåòñÿ êîíêðåòíûì ñèíäðîìîì è, òåì

Таблица 5

Распределение исследуемых групп по интегральным
уровням реактивности (УР)

Группа         Уровни реактивности (УР), %

0 1 2 3 4

Пациенты с MIA�синдромом 0 30 60 10 0
Пациенты без MIA�синдрома 16,67 30 40 10 3,33
Контроль�1 100 � � � �
Контроль�2 88,9 11,1 � � �
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áîëåå, íå ìîæåò âûïîëíèòü çàäà÷ó òèïîâîãî ïàòî-

ëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà, ôîðìèðóþùåãî ïðèíöèïè-

àëüíûé îáðàç ïàòîãåíåçà.
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