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С677Т в гене MTHFR при формировании таких ВПР, как 
ДНТ, МВПР и ХА у плода, что может быть использова-
но как прогностический тест в проспективном медико-
генетическом консультировании.
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В работе впервые представлено описание морфологических форм героинового поражения почек. Впервые определены 
морфологические критерии героиновой нефропатии. Выявлен спектр структурных изменений в почках в зависимости от ста-
жа употребления опийных наркотиков внутривенно и дана морфологическая характеристика с применением морфометри-
ческих методов исследования. 
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In work the description of morphological forms of heroin defeat of kidneys for the fi rst time is presented. For the fi rst time morphological 
criteria heroin nephropathies’ are defi ned. The spectrum of structural changes in kidneys depending on the use experience opioid 
drugs intravenously is revealed and the morphological characteristic with application morphological research methods is given. 
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Поражения почек, возникающие у лиц, употребляю-
щих наркотические вещества, достаточно полиморфны, 
встречаются практически у всех наркопотребителей. 
Низкое качество употребляемого наркотика, содержа-
щего значительное количество токсических примесей, 
приводит к развитию картины хронического отравления 

последними [1, 3]. Почки в этой связи превращаются в 
один из самых уязвимых органов-мишеней, и их пора-
жение приводит к быстрой инвалидизации субъекта, с 
одной стороны, и развитию сразу нескольких порочных 
кругов для метаболизма наркотика как типичного ксе-
нобиотика, с другой [2, 4].
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В конечном итоге поражение почек при героино-
вой наркомании приводит в большинстве случаев к 
развитию хронической почечной недостаточности. 
В литературе отсутствует описание клинических и 
морфологических вариантов нефропатий, так как 
прижизненная диагностика весьма затруднительна 
[5, 8]. Связано это с тем, что героиновое поражение 
почек проявляется массой неспецифических симп-
томов, которые нередко встречаются и при других 
заболеваниях почек, не связанных с употреблением 
героина. Кроме того, значительная часть лиц, упот-
ребляющих героин, данный факт весьма тщательно 
скрывает. На сегодняшний день важным методом 
диагностики героиновой нефропатии является био-
псия почек, однако данный метод в клинической 
практике широко не применяется. 

Цель работы – выявить наиболее частые морфо-
логические формы поражений почек в случаях смерти 
наркоманов и оценить возможности их адекватной диа-
гностики.

l=2�!,=�/ , ��2%"/ ,““��"%"=…, 
Работа основана на результатах анализа на-

блюдений случаев смерти лиц, погибших с уста-
новленными данными употребления наркотических 
веществ. Проведено аутопсийное исследование 
89 трупов лиц, страдавших героиновой наркоманией. 
Сведения об имевшейся наркотической зависимости 
в 35 наблюдениях были получены из амбулаторных 
карт, в 48 случаях – в беседе с родственниками и 
близкими товарищами умерших, а также из матери-
алов уголовных дел и системы учета наркологиче-
ского диспансера. Исследовали трупы в возрасте от 
17 до 44 лет, средний возраст – 27 лет, соотношение 
мужчин и женщин составило 4:1. Длительность упо-
требления наркотических средств (героина) состави-
ла от 6 месяцев до 15 лет.

При исследовании трупов на длительное использо-
вание наркотиков указывали: специфические татуиров-
ки – 16 наблюдений (17,9%), следы от внутривенных 
инъекций различной давности – 83 наблюдения (93%), 
фиброзное очаговое утолщение стенок подкожных вен – 
39 наблюдений (43,8%), положительный результат ис-
следования крови, мочи, внутренних органов на нали-
чие наркотических веществ – 74 наблюдения (83,1%). 

Обязательными условиями отбора материала яв-
лялись доставка трупа в морг не позднее 12 ч после 
наступления смерти и хранение тела в холодильной 
камере при температуре 40 С.

Макроскопическое исследование проводили с при-
менением традиционных секционных методик. Пара-
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финовые срезы окрашивали гематоксилином и эозином 
по Ван-Гизону, ШИК-методом, конго-рот. Ультраструк-
турное исследование состояло из микроскопическо-
го описания по полутонким и ультратонким срезам. 
Проводилась фиксация материала 4%-ным раствором 
параформальдегида, заливка в эпон-аралдит с после-
дующим приготовлением полутонких срезов, которые 
окрашивались азуром-II. Далее выполнялась световая 
микроскопия в светлом поле. После приготовления 
ультратонких срезов и дополнительной фиксации ос-
мием выполнялось контрастирование по Рейнольдсу с 
последующей трансмиссивной электронной микроско-
пией.

Статистическая обработка результатов исследова-
ния проводилась на персональном компьютере с опе-
рационной системой Windows 2000 c помощью стан-
дартных программ Microsoft Excel и BIOSTAT. 

p�ƒ3�$2=2/ , ,. %K“3›"�…,�
Все пациенты с героиновой зависимостью, включен-

ные в исследование, были разделены на две группы: 
1-я включала 62 случая с морфологическими призна-
ками героинового поражения почек и стажем употреб-
ления героина более 3 лет, 2-я группа – 27 случаев, 
страдавших опийной (героиновой) наркоманией со ста-
жем употребления наркотика менее 3 лет. Средняя дли-
тельность употребления опиатов в 1-й группе составила 
в среднем 7,9±0,68 года, во 2-й – менее 1,5 года. 

I этап исследования с применением светооптического 
метода включал морфометрическое изучение. Изучались 
количественные показатели, т. е. проводился подсчет 
количества клеток в клубочке в процентном отноше-
нии. Подсчет гломерулярных клеток проводили в тонких 
(3–4 мкм) парафиновых срезах. Результаты, полученные 
при морфометрии, представлены в таблице 2.

За нормальные показатели принимали данные ли-
тературы (J. Shade, U. Fuchs, 1999), согласно которым 
в норме в процентном отношении количество мезан-
гиальных клеток составляет 26±1,2, эндотелиальных 
клеток – 42±2,24, подоцитов – 32±2,4.

Таким образом, анализируя результаты морфоло-
гических исследований, можно сделать следующий 
вывод. У субъектов, страдавших опийной наркомани-
ей с героиновым поражением почек, отмечалось уве-
личение количества мезангиальных клеток на 89,2% 
по сравнению с нормой, эндотелиальных клеток – на 
43,2%, а подоцитов – на 7,8% соответственно в препа-
ратах, полученных при аутопсии.

Учитывая вышесказанное, следует сделать вывод, 
что, по-видимому, у пациентов, длительно страдаю-
щих опийной наркоманией с героиновым поражением 

Òàáëèöà 1

Данные морфометрического исследования аутоптатов почек 
у больных с большим стажем героиновой наркомании (М±m)

Количество 
и тип материала

Содержание 
мезангиальных клеток 

в %

Содержание 
эндотелиальных клеток 

в %

Содержание 
подоцитов 

в %
Аутопсия

n=62
49,2±1,2 
Р<0,01

56,4±2,2
Р<0,02

34,5±1,2
Р<0,01
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почек, имеет место пролиферация мезангиальных кле-
ток и клеток эндотелия.

Клубочки были увеличены в размерах, капилляр-
ные петли резко расширены, экстракапиллярное про-
странство слабо выражено. В капиллярах отмечается 
выраженная пролиферация эндотелиальных клеток, 
цитоплазма которых содержит расширенные цистер-
ны гранулярного эндоплазматического ретикулума. 
В просвете капиллярных петель – отложение фибрина, 
тромбоциты и частично дегранулированные лейкоци-
ты. Зона мезангия расширена за счет пролиферации 
мезангиальных клеток.

В 12 случаях из 62 (19,35%) при исследовании от-
мечали значительную гипертрофию клубочков с хоро-
шо выраженным экстракапиллярным пространством. 
В большинстве капиллярных петель развивалась от-
слойка эндотелия с образованием в пространстве под 
эндотелием клеточного детрита, фибриноподобных 
масс, скоплений свободнолежащих липидов. Моноци-
ты часто контактируют с оголенной базальной мемб-
раной. Гомогенная базальная мембрана истончена, 
lamina гага interna практически отсутствует в местах 
отслойки эндотелия.

В 3 случаях из 62 (4,84%) lamina rara interna утолще-
на почти на всем протяжении за счет субэпителиаль-
ных скоплений мембранозного вещества. Пролифера-
ция мезангиальных клеток не выражена, зона мезангия 
расширена за счет мезангиального матрикса.

Анализируя результаты у пациентов с героино-
вым поражением почек при большом стаже нарко-
мании (свыше 3 лет), выявили, что во всех случаях 
имеются морфологические признаки повреждения 
почечного клубочка. Были обнаружены признаки 
хронического гломерулонефрита с гиалинозом и 
склерозированием клубочков без наличия отло-
жений фибриновых масс, дегранулированных мо-
ноцитарных лейкоцитов и контакта их с оголенной 
базальной мембраной. У пациентов с большим 
стажем установлены также ишемические повреж-
дения с образованием большого количества фиб-
риновых тромбов в капиллярах клубочков почек – 
«ишемическая» героиновая гломерулопатия. 
В 11,29% случаев определялась картина некроти-
ческих изменений с реканализацией фибриновых 
тромбов в клубочках – «некротическая» героиновая 
гломерулопатия. Поражение части клубочков соот-
ветствовало интракапиллярному гломерулиту и ха-
рактеризовалось очаговой пролефирацией эндоте-
лия сосудистых петель и клеток мезангия, в целом с 

увеличением клеточных элементов клубочков, часть 
капиллярных петель подвергалась фибриноидному 
некрозу и тромбозу, отмечались утолщение базаль-
ной мембраны отдельных сосудистых петель и об-
разование синехий между капиллярами. В мозговом 
веществе почек – мелкие артерии с фокусами фиб-
риноидного некроза, набуханием и гомогенизацией 
медии, определялись очаговые васкулиты; просветы 
венул, посткапилляров, артериол были дилатиро-
ваны с агрегацией эритроцитов, их стенки отечны; 
строма почек полнокровна, отечна, с очаговой лим-
фогистиоцитарной инфильтрацией.

Таким образом, у умерших больных опийной нарко-
манией с большим стажем потребления опиатов (свыше 
3 лет) имеются признаки поражения почек по типу гло-
мерулонефрита. Тубулоинтерстициальные изменения у 
такого рода умерших больных присутствуют в виде фона. 
Наличие гломерулонефрита отличает эту патологию от 
поражений почек у умерших больных с малым стажем 
употребления опиатов. К признакам поражения почек при 
стаже наркомании свыше 3 лет относятся:

инфильтрация мононуклеарными фагоцитами;
большое количество фибриновых тромбов в про-

свете капилляра клубочков;
пролиферация мезангиальных клеток;
нефросклероз.
Из всей группы секционных наблюдений при ста-

же наркозависимости менее 3 лет эмболический 
гнойный нефрит в рамках септической нефропатии 
наблюдался в 8 случаях. Характерно, что и по пери-
ферии гнойных полостей, формирующихся в почках, 
отмечался некроз ткани, а в интерстиции выявля-
лись массивные и многочисленные инфильтраты из 
лимфоидных клеток с примесью сегментно-ядерных 
нейтрофилов и эозинофилов. В паретически расши-
ренных сосудах почек определялись стазы, тромбы. 
Таким образом, при сепсисе в зонах отсева инфекции, 
как правило, развиваются гнойно-некротические про-
цессы. В конечном итоге при развитии воспалитель-
ных изменений начинает превалировать альтерация 
и быстрыми темпами идет развитие гнойно-некро-
тических процессов, что и является отличительной 
чертой метастазов при сепсисе.

Морфологические изменения почек при неболь-
шом стаже употребления опиатов на нашем материа-
ле были оценены как поражения почек с преимущес-
твенно канальцево-интерстициальной локализацией 
в 27 случаях, в том числе хронический пиелонефрит – 
в 8 случаях (следствие восходящей уроинфекции).

Òàáëèöà 2

Нозологическая характеристика поражений почек 
в секционных наблюдениях хронической наркомании

Нозологическая форма Сроки употребления наркотиков
До 3 лет, n=27 Свыше 3 лет, n=62

Тубуло-интерстициальный нефрит 4 0
Бескаменный пиелонефрит 8 0

Нефролитиаз с развитием пиелонефрита 7 7
Септическая нефропатия 8 2

Гломерулонефрит 0 34
Сморщенные почки, нефросклероз 0 19
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Спектр поражения почек при наркомании со стажем 
менее 3 лет оказался достаточно широким. Нефропа-
тия при недлительной внутривенной опийной наркома-
нии во всех случаях сопровождалась с выраженными в 
той или иной степени тубулоинтерстициальными изме-
нениями. Реально у пациентов со стажем употребления 
наркотиков менее 3 лет мы диагностировали тубуло-
интерстициальный нефрит, пиелонефрит, вторичное 
камнеобразование, иногда с развитием гидронефроза, 
септическую нефропатию.

Встречаемость почечной патологии у лиц с хрони-
ческой наркоманией, погибших внезапно, гораздо выше 
таковой в обычных секционных наблюдениях у лиц с 
неотягощенным наркологическим анамнезом. Наличие 
воспалительных изменений в почках, лоханочно-мо-
четочниковом сегменте, которые можно оценивать как 
калькулезный или бескаменный пиелонефрит, ведёт к 
развитию гипертензионного синдрома, который клини-
чески долго остается латентным. 

Признаки героиновой тубулопатии были найдены 
во всех 27 секционных наблюдениях с небольшим ста-
жем.

В результате изменения функции иммунной сис-
темы у больных героиновой наркоманией возможно 
присоединение вторичной урогенитальной инфекции с 
развитием вторичного хронического пиелонефрита. 

Таким образом, из всего вышесказанного можно 
сделать вывод, что выявляемые героиновые тубуло-
интерстициальные изменения на самом деле имеют 
смешанную природу.

При небольшом стаже употребления опиатов раз-
виваются ишемические и некротические процессы в 
канальцах. Причем ишемические процессы отмечены у 
пациентов с высокой частотой и дозой употребляемого 
героина. Некротические изменения зарегистрированы 
у пациентов с меньшей частотой и дозой употребляе-
мого героина с более значительным количеством при-
месей.

Наиболее выраженные изменения клеточного им-
мунитета наблюдались у больных опийной наркомани-
ей с героиновой гломерулопатией (группа гломеруло-
нефритов). Определялись снижение и инвертирование 
функции нейтрофильных лейкоцитов, моноцитов и 
лимфоцитов. 

Спектр поражения почек при наркомании доста-
точно широк. Патологические изменения затрагивают 
практически все структурно-функциональные единицы 
почек. Были выявлены признаки хронического гломе-
рулонефрита, тубулоинтерстициального нефрита, пи-
елонефрита, вторичного камнеобразования, иногда с 
развитием гидронефроза, а также гломерулосклероза. 
Наиболее часто регистрировались признаки мезангио-
капиллярного и мезангиопролиферативного вариантов 
гломерулонефритов, а также гломерулосклероза.

Встречаемость у лиц с хронической наркоманией, 
погибших внезапно, патологии почек значительно пре-
вышает таковую в обычных секционных наблюдениях. 
Основная патология почек, выявленная нами, чаще 
всего ведет к развитию гипертензии. Наличие воспа-
лительных изменений в почках, лоханочно-мочеточни-
ковом сегменте, которые можно оценивать как кальку-
лезный или бескаменный пиелонефрит, также ведет к 
развитию гипертензионного синдрома, который клини-
чески долго остается латентным. 

Из всей группы секционных наблюдений эмболи-
ческий гнойный нефрит наблюдался в 10 случаях. 

Характерно, что и по периферии гнойных полостей, 
формирующихся в почках, отмечался некроз ткани, 
а в интерстиции выявлялись массивные и многочис-
ленные инфильтраты из лимфоидных клеток с при-
месью сегментно-ядерных нейтрофилов и эозинов. 
В паретически расширенных сосудах почек опреде-
лялись стазы, тромбы. Таким образом, при сепсисе 
в зонах отсева инфекции, как правило, развиваются 
гнойно-некротические процессы. В конечном итоге 
при развитии воспалительных изменений начина-
ет превалировать альтерация и быстрыми темпами 
идет развитие гнойно-некротических процессов, что 
и является отличительной чертой метастазов при 
сепсисе.

Наиболее частыми проявлениями почечной патоло-
гии у погибших лиц, страдавших опийной наркоманией, 
является наличие признаков мезангиокапиллярного 
и мезангиопролиферативного вариантов гломеруло-
нефрита, возникающих при стаже свыше трёх лет, а 
также гломерулосклероза.

У больных опийной наркоманией структурные из-
менения почек не всегда сопровождаются адекват-
ными клинико-лабораторными изменениями, исходя 
из чего окончательная адекватная диагностика пора-
жений почек в случаях смерти наркоманов возможна 
только после морфологического исследования по-
чечной ткани.

При большом стаже наркомании морфологические 
изменения имели картину хронического гломеруло-
нефрита. При стаже наркомании менее 3 лет обнару-
живалась морфологическая картина тубулоинтерсти-
циальных изменений. 

Морфологически героиновое поражение почек 
представлено героиновой гломерулопатией и тубу-
лоинтерстициальными изменениями. Истинная геро-
иновая гломерулопатия характеризуется признаками 
минимальных изменений клубочков и мезангиокапил-
лярного гломерулонефрита. Вторичными гломеруло-
патиями на фоне высокой активности хронического 
вирусного гепатита являются мезангиопролифера-
тивный гломерулонефрит и мембранозная нефро-
патия.

У больных хронической героиновой наркоманией с 
поражением почек функциональная активность макро-
фагов снижена, что способствует присоединению вто-
ричной урогенитальной инфекции. 

Вторичный антифосфолипидный синдром, прояв-
ляющийся венозными и артериальными тромбозами и 
лейкопенией, имеет место у большинства пациентов с 
героиновыми гломерулопатиями. 
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Ðîññèÿ, 644043, ã. Îìñê, óë. Ïàðòèçàíñêàÿ, 20. E-mail: vpkonev@mail.ru, òåë. (3812) 236207

Работа посвящена оценке случаев отравления опийными наркотиками при различных концентрациях морфина в крови: 
от малых и сверхмалых (до 0,5 мг/л) до обычных токсических концентраций (1–4 мг/л). Установлено, что в случаях малых 
посмертных концентраций морфина в крови (до 0,5 мг/л) при молекулярно-генетическом исследовании выявляются, как 
правило, мутантные аллели СYP2D6*3*4; CYP2C19*2*3. В случаях обнаружения в крови трупа токсических концентраций 
обычного значения (1–4 мг/л) выявляются немутантные аллели СYP2D6*; CYP2C19*. Это позволяет давать оценку случаев 
смерти при малых концентрациях как генетически не устойчивых к введению различных форм морфина (героин, морфина 
гидрохлорид). Дана рекомендация исследования генетического полиморфизма СYP2D6*3*4; CYP2C19*2*3 перед медицин-
ским применением наркотических анальгетиков.

Ключевые слова: СYP2D6, CYP2C19, генетический полиморфизм, острое отравление, морфин. 
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DIAGNOSTICS GENETIC VARIANT СYP 2D6 AND CYP 2C19 
IN ASPECT OF THE USING NARCOTIC ANAESTHESIATIZING
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Work is dedicated to estimation of the events of the poisoning opioid drug under different concentration morphine in shelters from 
small and supersmall (before 0,5 мg/l) before usual toxical concentration (1–4 мg/l). It Is Installed that in events small posthumous 
concentration morphine in shelters (before 0,5 мg/l) under molecular-genetic study are revealled, as a rule, mutant’s allels CYP2D6*3*4; 
CYP2C19*2*3. In events of the fi nding in shelters of the dead body toxical concentration of usual importance (1–4 мg/l) are revealled 
not mutant’s allels CYP2D6*; CYP2C19*. This allows to give the estimation of the events to deaths under small concentration, as 
genetic not fi rm to entering the different forms morphine (the heroin, morphine hidrochloridium). Recommendation of the study genetic 
polymorfi sm CYP2D6*3*4 is given; CYP2C19*2*3 before medical using narcotic analgetic’s.

Key words: CYP2D6,CYP2C19, genetic polymorfi sm, sharp poisoning, morphine.

Распространенность острых отравлений опийны-
ми наркотиками (героин, морфин и т. д.) при первом 
их применении, а также значительное число в попу-
ляции населения РФ лиц, систематически употреб-
ляющих опийные наркотики, требуют специальных 
подходов к оценке токсического действия опиатов. 
Широкое распространение в нашей стране метода 
количественного определения опиатов в крови пока-
зало, что в экспертной практике встречаются случаи 
смерти как при концентрации морфина до 0,5 мг/л, 
так и в интервале 2–4 мг/л [4, 5, 6]. При этом у жи-
вых лиц в крови встречаются самые разнообразные 
концентрации морфина: от следовых и малых до 
2–3 мг/л [2, 4]. Это позволяет предположить, что ин-

дивидуальная переносимость морфина и риск ущер-
ба здоровью в значительной мере зависят от степени 
активности ферментов метаболизма ксенобиотиков 
и полиморфизма генов, кодирующих эти ферменты.

Это, в свою очередь, требует определенных оце-
нок, без которых смерть от отравления героином 
при концентрации в крови 0,5 мг/л и в другом случае 
3,5 мг/л при одной и той же непосредственной причи-
не смерти – острой дыхательной недостаточности, без 
специальных исследований выглядит неубедительно. 
В зависимости от скорости метаболизма ксенобиоти-
ков и лекарственных средств в популяции населения 
выделяют «быстрые», «распространенные» и «мед-
ленные» метаболизаторы [1].


