
О
Ж

И
РЕ

Н
И

Е 
И

 М
ЕТ

А
БО

Л
И

ЗМ
1

’2
0

0
6

22

О б з о р  л и т е р а т у р ы

Всо вре мен ной не ф ро ло гии все боль ше вни ма -
ния уде ля ет ся изу че нию сни же ния функ ции
по чек в ре зуль та те воз дей ст вия не им мун ных

фак то ров. В на сто я щее вре мя в ли те ра ту ре ши ро ко ис -
поль зу ет ся по ня тие end-stage renal disease (ESRD) или
«тер ми наль ная ста дия по чеч ной не до ста точ но с ти»
(ТПН), под ко то рым по ни ма ют раз ви тие по чеч ной не -
до ста точ но с ти как ис хо да воз дей ст вия це ло го ря да раз -
лич ных фак то ров. Мор фо ло ги че с ким про яв ле ни ем
ТПН яв ля ет ся гло ме ру ло с к ле роз и ту бу ло ин тер сти ци -
аль ный фи б роз. На и бо лее ча с ты ми при чи на ми ТПН
счи та ют ся си с тем ная ар те ри аль ная ги пер тен зия с раз -
ви ти ем пер вич но-смор щен ной поч ки и са хар ный ди а -
бет 2 ти па (СД 2), что по ка за но в ря де экс пе ри мен таль -
ных и кли ни че с ких ис сле до ва ний [1–4]. С дру гой сто -
ро ны вы яв ле но, что уве ли че ние ри с ка раз ви тия сер деч -
но-со су ди с тых за бо ле ва ний, в ча ст но с ти ар те ри аль ной
ги пер тен зии, кор ре ли ру ет с уров нем па то ло ги че с кой
ак ку му ля ции жи ра, а раз ви тию СД 2, как пра ви ло,
пред ше ст ву ет ожи ре ние [5–10]. Бо лее то го, по ка за но,
что на ли чие ожи ре ния зна чи мо умень ша ет про дол жи -
тель ность жиз ни, а в двух из трех слу ча ях смерть че ло -
ве ка на сту па ет от за бо ле ва ния, ас со ци и ро ван но го с на -
ру ше ни ем ли пид но го об ме на и из бы точ ным ве сом [11]. 

Не смо т ря на то, что обе, на и бо лее ча с тые при чи ны
ТПН на пря мую свя за ны с из быт ком мас сы те ла, лишь в
по след нее вре мя ожи ре ние ста ли рас сма т ри вать в ка че ст -
ве воз мож ной при чи ны фор ми ро ва ния по чеч ной не до ста -
точ но с ти [12], а его связь с па то ло ги ей по чек об суж да ет ся
толь ко в от дель ных кли ни че с ких ис сле до ва ни ях. Так, по -
ка за но зна че ние ожи ре ния как пред рас по ла га ю ще го фак -
то ра в раз ви тии фо каль но-сег мен тар но го гло ме ру ло с к ле -
ро за [13–15]. При не ф ро па тии, свя зан ной с от ло же ни ем
им му ног ло бу ли нов А, из бы ток мас сы те ла рас сма т ри ва ет -
ся в ка че ст ве не за ви си мо го фак то ра ри с ка, вли я ю ще го на
об щую и по чеч ную вы жи ва е мость [16, 17]. У па ци ен тов
по сле транс план та ции по чек об суж да ет ся роль ожи ре ния
в раз ви тии хро ни че с ко го от тор же ния транс план та та и
ухуд ше нии об ще го про гно за [18–20]. В ли те ра ту ре при ве -
де ны лишь еди нич ные ра бо ты, опи сы ва ю щие струк тур -
ные и функ ци о наль ные из ме не ния по чек при ожи ре нии.

Они вы ра жа ют ся в фо каль ном гло ме ру ло с к ле ро зе и дру -
гих из ме не ни ях, на по ми на ю щих мор фо ло ги че с кую кар -
ти ну при СД 2 [21]. Ме ха низ мы раз ви тия па то ло ги че с ко го
про цес са в поч ках под вли я ни ем из быт ка мас сы те ла ма ло
изу че ны и из ве ст ны лишь еди нич ные, в ос нов ном экс пе -
ри мен таль ные, ра бо ты по ис сле до ва ни ям в этой об ла с ти
[22–25]. Од на ко на коп лен ные к на сто я ще му вре ме ни дан -
ные поз во ля ют со ста вить пред став ле ние о вкла де ожи ре -
ния и со про вож да ю щих его ме та бо ли че с ких, гор мо наль -
ных и ге мо ди на ми че с ких на ру ше ний в фор ми ро ва ние па -
то ло ги че с ких из ме не ний функ ции и струк ту ры по чек.

На со вре мен ном эта пе па то ге нез раз ви тия по ра же -
ния по чек при ожи ре нии пред став ля ет ся в ви де вза и -
мо дей ст вия ря да про цес сов, уча ст ву ю щих в по вреж де -
нии ор га на. В ка че ст ве пу с ко вой при чи ны рас сма т ри -
ва ет ся из бы ток жи ро вой тка ни, а про цесс фор ми ро ва -
ния и про грес си ро ва ния по чеч ной па то ло гии – в ви де
ка с ка да вза и мо дей ст вий меж ду пу с ко вой при чи ной и
раз лич ны ми фак то ра ми раз ви тия дис функ ции по чек. 

Су ще ст ву ет не сколь ко ги по тез, объ яс ня ю щих ме ха -
низм по вреж де ния по чек при ожи ре нии. Сре ди них
вы де ля ют: 

• Ау то- и па ра крин ное воз дей ст вие гор мо нов и ци -
то ки нов жи ро вой тка ни, 

• Роль от но си тель ной оли го не ф ро нии с фор ми ро -
ва ни ем вну т ри клу боч ко вой ги пер тен зии, 

• На ру ше ние си с тем ной ге мо ди на ми ки, вли я ние
ин су ли но ре зи с тент но с ти и дис ли пи де мии.

В ис сле до ва ни ях по след них лет по ка за но, что жи ро вая
ткань об ла да ет ау то-, па ра- и эн до крин ной функ ци ей –
ее клет ки вы де ля ют боль шое ко ли че ст во би о ло ги че с ки
ак тив ных ве ществ (леп тин, фак тор не кро за опу хо ли-a,
ан ги о тен зин II, ин ги би тор ак ти ва то ра плаз ми но ге на 1),
ко то рые мо гут спо соб ст во вать раз ви тию со пут ст ву ю щих
ожи ре нию ос лож не ний [12, 26–30] (Рис. 1). Вис це раль -
ная жи ро вая ткань бо га то ин нер ви ро ва на, име ет боль -
шую сеть ка пил ля ров и не по сред ст вен но со об ща ет ся с
си с те мой пор таль ной ве ны. От сю да вы ра ба ты ва е мые
клет ка ми жи ро вой тка ни – ади по ци та ми – би о ло ги че с -
ки ак тив ные ве ще ст ва спо соб ны ока зы вать не толь ко ло -
каль ное, но и си с тем ное дей ст вие на ор га низм.
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Леп тин – гор мон пеп тид ной при ро ды – син те зи ру ет -
ся ади по ци та ми про пор ци о наль но мас се жи ро вой тка ни
[26]. Он, ин те г ри ро ван ный в си с те му об рат ной свя зи с
ги по та ла ми че с ки ми ней ро пеп ти да ми, яв ля ет ся важ ным
фак то ром ре гу ля ции энер ге ти че с ко го ба лан са. Леп тин
сни жа ет по треб ность ор га низ ма в пи ще, ока зы вая воз -
дей ст вие на центр на сы ще ния (вен т ро ме ди аль ное яд ро
ги по та ла му са) [29]. По дан ным по след них ис сле до ва ний
леп тин ре гу ли ру ет го мео стаз жир ных кис лот, пре до хра -
няя тка ни от эк то пи че с ко го на коп ле ния ли пи дов (ли по -
ток си ко за) [31]. У боль ных ожи ре ни ем в по дав ля ю щем
боль шин ст ве слу ча ев уро вень леп ти на в кро ви по вы шен
при от сут ст вии ано ма лии ге на леп ти на и его ре цеп то ров.
В на сто я щее вре мя сфор му ли ро ва но по ня тие леп ти но -
ре зи с тент но с ти, при чи ны ко то рой до кон ца не изу че ны.
Сре ди на и бо лее об суж да е мых: на ру ше ние про ник но ве -
ния леп ти на че рез ге ма то эн це фа ли че с кий ба рь ер, ано -
ма лии в струк ту ре свя зы ва ю ще го бел ка-но си те ля, ано -
ма лии ги по та ла ми че с ких ре цеп то ров к леп ти ну [29].
При леп ти но ре зи с тент но с ти ак ти ви ру ет ся пе ре кис ное
окис ле ние СЖК, что мо жет сти му ли ро вать раз ви тие ли -
по ток си че с ких на ру ше ний: ин су ли но ре зи с тент но с ти,
эн до те ли аль ной дис функ ции, ок си да тив но го стрес са
[30–32, 37]. В ус ло ви ях вис це раль но го ожи ре ния и леп -
ти но ре зи с тент но с ти этот гор мон спо со бен ока зы вать
вли я ние на каль ци фи ка цию со су дов, ак ку му ля цию хо -
ле с те ри на клет ка ми со су ди с той стен ки, по вы ше ние то -
ну са сим па ти че с кой нерв ной си с те мы [26, 27].

В поч ках ре цеп то ры к леп ти ну на хо дят в клет ках ка -
наль це во го эпи те лия. Эти ре цеп то ры от ве ча ют за ди у -
рез и на трий у рез, без из ме не ния уров ня ар те ри аль но го
дав ле ния и экс кре ции К+ [27, 33]. Ре зуль та ты по след них
ис сле до ва ний сви де тель ст ву ют о том, что при ожи ре -
нии леп тин мо жет ин ду ци ро вать про дук цию кол ла ге на
I ти па ме зан ги аль ны ми клет ка ми и фи б ро ге нез в по чеч -
ной тка ни, сти му ли ро вать про ли фе ра цию эн до те ли о -
ци тов и глад ко мы шеч ных кле ток со су дов [27, 34], опо -
сре до ван но вы зы вая ги пер тро фию клу боч ков [35, 36]. В
куль ту ре эн до те ли аль ных кле ток крыс с нор маль ной
мас сой те ла дли тель ная ин фу зия ре ком би нант но го леп -
ти на мы шей сти му ли ро ва ла уве ли че ние мРНК транс -

фор ми ру ю ще го фак то ра рос та-β1 (ЯФР-β1), его се к ре -
цию и син тез кол ла ге на IV ти па, что со про вож да лось
фор ми ро ва ни ем фо каль но го гло ме ру ло с к ле ро за и раз ви -
ти ем про те и ну рии [35]. Есть дан ные о том, что при ги -
пер леп ти не мии уве ли чи ва ет ся по вреж де ние гло ме ру ляр -
ных эн до те ли о ци тов кис ло род ны ми ра ди ка ла ми и пе ре -
ки ся ми за счет ак ти ва ции ок си да тив но го стрес са [36].

Фак тор не кро за опу хо ли-α (ФНО-α) – бе лок, об ра -
зо ва ние ко то ро го на и бо лее вы ра же но в ади по ци тах
вис це раль ной жи ро вой тка ни. Он сни жа ет ак тив ность
ти ро зин ки на зы ин су ли но во го ре цеп то ра и уси ли ва ет
фо с фо ри ли ро ва ние се ри на в суб ст ра те ин су ли но во го
ре цеп то ра-1, а так же тор мо зит экс прес сию ге на, от -
вет ст вен но го за син тез ГЛЮТ-4 (вну т ри кле точ ных пе -
ре но с чи ков глю ко зы) в мы шеч ной и жи ро вой тка ни.
По это му не ко то рые ав то ры на зы ва ют ФНО-α ин дук -
то ром ин су ли но ре зи с тент но с ти [28, 29].

Этот ци то кин яв ля ет ся од ним из клю че вых про во с па -
ли тель ных фак то ров, сти му ли ру ет ак ти ва цию ядер но го
транс крип ци он но го фак то ра-kВ (ЯТФ-kВ) и уча ст ву ет в
фор ми ро ва нии дис функ ции эн до те лия, ус ко ря ет про -
грес си ро ва ние ате ро ск ле ро за [4, 30, 32, 38–40]. ФНО-α
сти му ли ру ет об ра зо ва ние эн до те ли на-1 в ме зан ги аль -
ных клет ках по чек [107], опо сре до ван но уча ст ву ет в ре -
гу ля ции со су ди с то го то ну са и ак ти ва ции про ли фе ра тив -
ных и скле ро ти че с ких про цес сов в поч ках [12, 42]. 

При ожи ре нии ФНО-αиг ра ет ве ду щую роль в ак ти ва -
ции син те за ин ги би то ра ак ти ва то ра плаз ми но ге на–1
(ИАП-1). При нор маль ной мас се те ла его син тез про ис -
хо дит в ос нов ном в ге па то ци тах и эн до те ли аль ных клет -
ках, в мень шей сте пе ни в клет ках глад кой му с ку ла ту ры и
тром бо ци тах. До ка за но, что при ожи ре нии по вы ша ет ся
экс прес сия ге на ИАП-1 в жи ро вой тка ни саль ни ка, ко -
то рая ста но вит ся од ним из ве ду щих ис точ ни ков по вы -
шен но го уров ня ИАП-1 в плаз ме [43]. По след ний уг не -
та ет про те а зу, в ре зуль та те про ис хо дит сни же ние ге не ра -
ции плаз ми на из плаз ми но ге на, за мед ле ние ско ро сти
рас щеп ле ния фи б ри на и сни же ние фи б ри но ли за [44].
Это ве дет к ги пер фи б ри но ге не мии, на ру ше нию ре о ло -
гии кро ви, а в со че та нии с ги пер ли пи де ми ей спо соб ст -
ву ет тром бо об ра зо ва нию и на ру ше нию в си с те ме ми к ро -
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Рис. 1.  Основные  эффекты вырабатываемых адипоцитами  медиторов дисфункции почек. 
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цир ку ля ции, что в свою оче редь уси ли ва ет эн до те ли аль -
ную дис функ цию. Как про ко а гу лянт и ин ги би тор фи б -
ри но ли за ИАП-1 обус лов ли ва ет пред рас по ло жен ность
боль ных ожи ре ни ем к тром бо ти че с ким и тром бо эм бо -
ли че с ким ос лож не ни ям [43, 45, 46]. Так же по ка за но, что
он уча ст ву ет в фор ми ро ва нии эн до те ли аль ной дис функ -
ции [30, 43], про грес си ро ва нии не ф ро с к ле ро за [43, 47].

Ан ги о тен зи но ген и ан ги о тен зин II. Вис це раль ная жи ро -
вая ткань син те зи ру ет и се к ре ти ру ет ан ги о тен зи но ген
[26, 48, 49], пре вра ща ю щий ся под вли я ни ем ме ст но про -
ду ци ру е мо го ре ни на и АПФ в ан ги о тен зин II (АТ II). По -
след ний уча ст ву ет в диф фе рен ци ров ке кле ток жи ро вой
тка ни [29]. АТ II спо соб ст ву ет уве ли че нию со дер жа ния
триг ли це ри дов, по вы ше нию ско ро сти транс крип ции
син те та зы жир ных кис лот и леп ти на [50]. АТ II сти му ли -
ру ет ад ге зию мо ле кул к со су ди с той стен ке, об ра зо ва ние
сво бод ных ра ди ка лов [51, 52]. Ряд ав то ров пред по ла га ют,
что, вы зы вая ва зо кон ст рик цию, АТ II спо соб ст ву ет сни -
же нию пер фу зии жи ро вой тка ни, что в свою оче редь ве -
дет к на ру ше нию об ме на глю ко зы и сво бод ных жир ных
кис лот в ади по ци тах, тем са мым еще боль ше усу губ ля ет
ин су ли но ре зи с тент ность при ожи ре нии [48, 52]. 

Как си с тем ный, так и в боль шей сте пе ни АТ II, об -
ра зу ю щий ся ло каль но в поч ках, яв ля ет ся ве ду щим
фак то ром про грес си ро ва ния па то ло ги че с ких про цес -
сов в поч ках и ре гу ля то ром вну т ри по чеч ной ге мо ди на -
ми ки. Об ра зо ва ние АТ II в поч ках за ви сит от ло каль -
но го уров ня АПФ, а спектр дей ст вия оп ре де ля ет ся
спе ци фич но с тью кле ток-ми ше ней и плот но с тью ре -
цеп то ров к АТ II на их по верх но с ти [53]. По ка за но, что
экс прес сия АПФ сти му ли ру ет ся при па то ло ги че с ких

со сто я ни ях [54], а ряд ис сле до ва ний боль ных ожи ре -
ни ем де мон ст ри ру ют связь ИМТ с ак тив но с тью ре ни -
на плаз мы [55, 56] и ак тив но с тью АПФ плаз мы [57].

АТ II, об ла дая свой ст ва ми фак то ра рос та, сти му ли -
ру ет про ли фе ра цию ме зан ги аль ных кле ток и про дук -
цию ими кол ла ге нов [58], фак то ров хе мо так си са и
транс фор ми ру ю ще го фак то ра рос та-β1, ко то рые про -
во ци ру ют ма к ро фа галь ную ин филь т ра цию, ту бу ло-
ин тер сти ци аль ное вос па ле ние и спо соб ст ву ют про -
грес си ро ва нию не ф ро с к ле ро за [59]. По ка за но, что АТ
II сти му ли ру ет се к ре цию эн до те ли на-1, ко то рый ре гу -
ли ру ет пре вра ще ние АТ I в АТ II [60, 61]. 

Этот гор мон яв ля ет ся ве ду щим фак то ром ре гу ля ции
вну т ри по чеч ной ге мо ди на ми ки: вы зы вая спазм пре иму -
ще ст вен но вы но ся щей ар те рио лы, АТ II спо соб ст ву ет
по вы ше нию вну т ри клу боч ко во го дав ле ния и уве ли че -
нию гра ди ен та по чеч но го транс ка пил ляр но го дав ле ния
[54, 59, 62–66]. Не ко то рые ав то ры пред по ла га ют, что АТ
II спо со бен уве ли чить про ни ца е мость БМК, с чем свя -
зы ва ют его про те и ну ри че с кий эф фект [65, 67, 68]. 

Роль АТ II в по вреж де нии по чеч ных струк тур ко с -
вен но под тверж да ет ся в ря де ра бот, изу ча ю щих не ф -
ро про тек тив ные эф фек ты иАПФ и бло ка то ров ре цеп -
то ров к АТ II [3, 62, 63, 69–76]. 

Ха рак тер ное для вис це раль но го ожи ре ния по вы -
ше ние уров ней СЖК, АТ II, ФНО-α, ИАП-1 са мо -
сто я тель но или опо сре до ван но ве дет к ак ти ва ции
ЯТФ-kВ, ко то рый в свою оче редь за пу с ка ет це лый
ка с кад на ру ше ний: раз ви тие вос па ле ния, эн до те ли -
аль ной дис функ ции, ок си да тив но го стрес са, усу губ -
ле ние ин су ли но ре зи с тент но с ти, фор ми ро ва ние ате -
ро ск ле ро ти че с ко го по ра же ния со су дов [30, 32, 38, 39,
40, 51, 52, 77]. С дру гой сто ро ны, от ме че но, что с уве -
ли че ни ем ко ли че ст ва жи ро вой тка ни по дав ля ет ся
син тез и вы де ле ние един ст вен но го про тек тив но го
фак то ра – ади по нек ти на, ко то рый спо со бен умень -
шать ин ду ци ро ван ную ФНО-α се к ре цию ЯТФ-kВ
эн до те ли аль ны ми клет ка ми [26, 30].

От но си тель ная оли го не ф ро ния. Ожи ре ние ве дет к фор -
ми ро ва нию от но си тель но го де фи ци та не ф ро нов в от но -
ше нии вы пол не ния пред наз на чен ных поч кам ос нов ных
функ ций – де пу ра ци он ной и го мео ста ти че с кой. Так, да -
же при ус ло вии нор маль но го чис ла не ф ро нов при рож -
де нии по сте пен но раз ви ва ет ся со сто я ние от но си тель -
ной оли го не ф ро нии (от но си тель ный де фи цит мас сы не -
ф ро нов), то есть сни же ние до ли мас сы по чек по срав не -
нию с об щей мас сой те ла (Рис. 2). Дан ная кон цеп ция ос -
но вы ва ет ся на ги по те зе B. Brenner и со авт. (1992) о раз -
ви тии па то ло гии по чек вслед ст вие врож ден но го де фи -
ци та об ще го чис ла функ ци о ни ру ю щих не ф ро нов (ис -
тин ная оли го не ф ро ния) и/или сни жен ной пло ща ди
филь т ра ци он ной по верх но с ти. Бы ло ус та нов ле но, что в
нор ме каж дая поч ка со дер жит при бли зи тель но 1,0–1,2
млн. клу боч ков. Врож ден ное сни же ние об ще го чис ла
не ф ро нов да же на 20–25% при во дит к вы ра жен ной ги -
пер тро фии функ ци о ни ру ю щих клу боч ков, по сле ду ю -
ще му раз ви тию гло ме ру ло с к ле ро за и, как след ст вие, к
хро ни че с кой по чеч ной не до ста точ но с ти [78–86]. 

При ожи ре нии об щая пло щадь филь т ра ци он ной по -
верх но с ти обыч но го чис ла не ф ро нов не спо соб на дли -
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Рис. 2. Роль относительной олигонефронии и внутриклубочковой
гипертензии в развитии поражения почек при ожирении.
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тель но вы дер жи вать на груз ку из быт ком ме та бо ли тов на
адек ват ном уров не. В та ких ус ло ви ях дей ст вие гор мо нов
и фак то ров рос та, про ду ци ру е мых жи ро вой тка нью
(леп тин, ан ги о тен зин II, фак тор не кро за опу хо ли-α),
на прав ле но на фор ми ро ва ние ги пер тро фии клу боч ков и
ги пер пла зии кле точ но го со ста ва не ф ро нов [25]: ме зан -
ги аль ных кле ток, кле ток ка пил ляр ных пе тель, что ве дет
к уве ли че нию ко эф фи ци ен та уль т ра филь т ра ции и, как
след ст вие, об щей по чеч ной филь т ра ции на по верх ность
те ла. По-ви ди мо му, пер во на чаль но дан ный ме ха низм
но сит ком пен са тор ный ха рак тер для адек ват но го обес -
пе че ния де пу ра ци он ной функ ции по чек. Для его под -
дер жа ния так же про ис хо дит под клю че ние по чеч но го ре -
зер ва за счет функ ци о наль но ма ло ак тив ных не ф ро нов. 

При дли тель ном вли я нии вы ра ба ты ва е мые ади по -
ци та ми фак то ры на чи на ют ока зы вать по вреж да ю щее
дей ст вие на струк ту ры по чек, и даль ней шее уве ли че -
ние объ е ма жи ро вой тка ни ве дет к сры ву «ме ха низ мов
ком пен са ции». Од но вре мен но с этим воз дей ст вие гор -
мо наль ных (ги пер леп ти не мия, ги пер ин су ли не мия),
ме та бо ли че с ких (ги пер ли пи де мия, ги пер ури ке мия,
ги пер гли ке мия) и ге мо ди на ми че с ких (ар те ри аль ная
ги пер тен зия, ак ти ва ция РА АС и СНС) фак то ров при
ус ло вии от но си тель ной оли го не ф ро нии ве дет к на ру -
ше нию ге мо ди на ми ки в каж дом от дель ном не ф ро не. 

В ре зуль та те фор ми ру ет ся вну т ри клу боч ко вая ги пер -
тен зия, ко то рая счи та ет ся од ним из ос нов ных фак то ров
про грес си ро ва ния по ра же ния по чек. Дли тель ное воз -
дей ст вие по вы шен но го ги д ро ди на ми че с ко го дав ле ния
вы зы ва ет ме ха ни че с кое раз дра же ние при ле жа щих
струк тур клу боч ка и спо соб ст ву ет про ли фе ра ции кле ток
клу боч ка, ги пер про дук ции ими ком по нен тов меж кле -
точ но го ма т рик са (кол ла ген IV и I ти пов, ла ми нин кол -
ла ге на) и на коп ле нию его в об ла с ти ме зан ги у ма, уве ли -
че нию про дук ции ве ще ст ва ба заль ной мем б ра ны клу -
боч ка (БМК) и ее утол ще нию [23, 24, 25, 36, 78, 79, 80,
87–89]. Про дол жи тель ная вну т ри клу боч ко вая ги пер тен -
зия спо соб ст ву ет на ру ше нию ар хи тек то ни ки и про ни ца -
е мо с ти БМК за счет по те ри от ри ца тель но го за ря да, вы -
зы вая про ник но ве ние че рез нее бел ков, ли пи дов и дру -
гих ком по нен тов плаз мы, что ве дет к пе ре груз ке ме зан -
ги аль ных кле ток и эпи те ли аль ных кле ток ка наль цев и
раз ви тию их дис функ ции и в ко неч ном ито ге – к гло ме -
ру ло с к ле ро зу [2, 3, 76, 90–92]. Скле ро зи ро ва ние по чеч -
ных клу боч ков при во дит к умень ше нию мас сы дей ст ву -
ю щих не ф ро нов, ис то ще нию функ ци о наль но го по чеч -
но го ре зер ва и к раз ви тию ис тин ной оли го не ф ро нии.
Уве ли чи ва ю ща я ся ин филь т ра ция ин тер сти ция клет ка -
ми вос па ле ния в со че та нии с про те и ну ри ей спо соб ст ву -
ет фор ми ро ва нию ту бу ло ин тер сти ци аль но го фи б ро за. 

Роль вну т ри клу боч ко вой ги пер тен зии в фор ми ро -
ва нии скле ро ти че с ких из ме не ний в по чеч ной тка ни
ко с вен но под тверж да ет ся тем, что ле чеб ные ме ро при -
я тия, на прав лен ные на сни же ние по вы шен но го вну т -
ри клу боч ко во го дав ле ния, но не вли я ю щие на ме та бо -
ли че с кие про цес сы, пре дот вра ща ют не толь ко раз ви -
тие ми к ро аль бу ми ну рии, но и умень ша ют вы ра жен -
ность скле ро ти че с ких из ме не ний в клу боч ках, ме зан -
гии и ин тер сти ции по чек [27, 93–95]. 

На ру ше ние си с тем ной ге мо ди на ми ки. По ка за но, что ар -
те ри аль ная ги пер тен зия (АГ) иг ра ет су ще ст вен ную роль в

про грес си ро ва нии по вреж де ния по чек. Так, по ре зуль та -
там про ве ден но го Mali D.D. et al. (1995 г.) ме та-ана ли за
180 кли ни че с ких ис сле до ва ний с при ме не ни ем раз лич -
ных ан тиг пер тен зив ных пре па ра тов бы ло ус та нов ле но,
что у па ци ен тов с не ф ро па ти я ми раз лич но го ге не за сни -
же ние уров ня АД до 130 и 85 мм рт. ст. до сто вер но за мед -
ля ет про грес си ро ва ние по чеч ной не до ста точ но с ти [1]. 

Ос нов ную роль в фор ми ро ва нии АГ при ожи ре нии от -
во дят ре тен ции на трия и во ды в ус ло ви ях ги пер ин су ли не -
мии. Ин су ли но бус лов лен ная сти му ля ция β1-ад ре но ре -
цеп то ров со про вож да ет ся уве ли че ни ем вну т ри кле точ но -
го цАМФ, что за пу с ка ет син тез и вы де ле ние ре ни на в юк -
с таг ло ме ру ляр ных клет ках по чек. По вы ше ние кон цен т -
ра ции по след не го ве дет к ак ти ва ции всей це поч ки ре нин-
ан ги о тен зи но вой си с те мы с уве ли че ни ем уров ня АТ II и с
по сле ду ю щим вы де ле ни ем аль до с те ро на кор ко вым сло ем
над по чеч ни ков и за держ кой на трия и во ды в поч ках
[96–98]. В ре зуль та те раз ви ва ют ся из ме не ния цен т раль -
ной ге мо ди на ми ки: уве ли че ние объ е ма цир ку ли ру ю щей
кро ви, уве ли че ние сер деч но го вы бро са, уве ли че ние об -
ще го пе ри фе ри че с ко го со про тив ле ния со су дов. 

Ряд ав то ров счи та ют, что оп ре де лен ный вклад в по вы -
ше ние АД у боль ных ожи ре ни ем вно сит ве ноз ный за -
стой в поч ках за счет по вы ше ния вну т ри брюш но го дав -
ле ния [99]. Так же пред по ла га ют, что из бы ток жи ра в аб -
до ми наль ной об ла с ти спо соб ст ву ет ком прес сии по чеч -
ной тка ни, что в со че та нии с по вы шен ным на коп ле ни ем
экс тра цел лю ляр но го ма т рик са в тка ни по чек ве дет к из -
ме не нию вну т ри по чеч ной ге мо ди на ми ки. Вы ра бот ка
ло каль но в поч ках АТ II вы зы ва ет спазм клу боч ко вых
ар те рий, что мо жет при ве с ти к пе ре рас пре де ле нию кро -
ви в поч ке: про ис хо дит сдвиг ее цир ку ля ции в сто ро ну
юк с таг ло ме ру ляр но го пу ти, по ко то ро му кровь сбра сы -
ва ет ся в пи ра ми ды, что еще бо лее усу губ ля ет ише мию
ко ры [100]. Вы ше опи сан ные ме ха низ мы спо соб ст ву ют
все боль шей сти му ля ции РА АС, и за мы ка нию всей це -
поч ки, уча ст ву ю щей в по вы ше нии АД, в по роч ный круг.

Сре ди ме ха низ мов, по сред ст вом ко то рых АГ вно сит
свой вклад в про грес си ро ва ние по вреж де ния по чек,
рас сма т ри ва ют: по вреж де ние пре гло ме ру ляр ных ар те -
рий с по сле ду ю щим су же ни ем про све та со су дов и
ише ми ей тка ни поч ки, бес пре пят ст вен ная пе ре да ча
(транс мис сия) вы со ко го си с тем но го АД на со су ды клу -
боч ков в ус ло ви ях на ру шен ной ау то ре гу ля ции то ну са
при но ся щей ар те рио лы, что вно сит вклад в под дер жа -
ние и усу губ ле ние вну т ри клу боч ко вой ги пер тен зии. 

Ин су ли но ре зи с тент ность и ги пер ин су ли не мия. В на сто я -
щее вре мя ос нов ную роль в раз ви тии ожи ре ния от во дят
ин су ли но ре зи с тент но с ти и ги пер ин су ли не мии, ока зы ва -
ю щим си с тем ное воз дей ст вие на ор га низм. В ря де ис сле -
до ва ний по ка за на роль ин су ли но ре зи с тент но с ти в раз ви -
тии на ру ше ний си с тем ной ге мо ди на ми ки. В ус ло ви ях по -
ни жен ной чув ст ви тель но с ти тка ней к ин су ли ну ни ве ли ру -
ет ся уг не та ю щий эф фект по след не го на ги по та ла ми че с -
кие цен т ры [101, 102], что ве дет к ак ти ва ции сим па ти че с -
кой нерв ной си с те мы и, как след ст вие, ак ти ва ции РА АС.
Кро ме то го, в ус ло ви ях ин су ли но ре зи с тент но с ти по вы ша -
ет ся со дер жа ние Na+ и Са++ в глад ко мы шеч ных клет ках
сте нок со су дов за счет сни же ния ак тив но с ти Na+-K+-за ви -
си мой AТФ-азы и Са++-Mg++-за ви си мой АТФ-азы, что ве -
дет к по вы ше нию чув ст ви тель но с ти этих кле ток к воз дей -
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ст вию со су ди с тых аген тов (ка те хо ла ми нов, АТ II и др.) и
усу губ ле нию ге мо ди на ми че с ких на ру ше ний [44, 103–105]. 

Ги пер ин су ли не мия в со че та нии с ги пер ли пи де ми ей
по вы ша ют би о ло ги че с кую ак тив ность фак то ров рос -
та. Сам ин су лин так же об ла да ет ми то ген ной ак тив но -
с тью, сти му ли руя про ли фе ра цию глад ко мы шеч ных
кле ток, фи б роб ла с тов, и тем са мым, уча ст ву ет в раз ви -
тии ате ро ма то за и фор ми ро ва нии ате ро ск ле ро ти че с -
ко го по ра же ния со су дов [27, 36, 44]. 

Ги пер - и дис ли пи де мия. При аб до ми наль но-вис це -
раль ном ожи ре нии из ме ня ет ся ак тив ность ли по про -
те ин ли па зы и пе че ноч ной триг ли це рид ли па зы, что
ве дет к за мед ле нию ка та бо лиз ма ли по про те и дов, бо -
га тых триг ли це ри да ми. В ре зуль та те раз ви ва ет ся ги -
пер триг ли це ри де мия с дис ли пи де ми ей.

Со глас но со вре мен ным пред став ле ни ям, про цесс
по вреж де ния ме зан ги аль ных кле ток по чеч ных клу -
боч ков в ус ло ви ях ги пер ли пи де мии ана ло ги чен ме ха -
низ му фор ми ро ва ния ате ро ск ле ро ти че с кой бляш ки в
со су дах [107]. Ме зан ги аль ные клет ки по чеч ных клу -
боч ков име ют струк тур ное сход ст во с глад ко мы шеч -
ны ми клет ка ми со су дов. Кро ме то го, на сво ей по верх -
но с ти клет ки ме зан гия име ют ре цеп то ры к ЛПНП,
ко то рые в ус ло ви ях ги пер ли пи де мии спо соб ны за хва -
ты вать и на кап ли вать ЛПНП, в том чис ле и окис лен -
ную, бо лее ток сич ную их фор му. Окис лен ные ЛПНП
спо соб ны ин ду ци ро вать раз ви тие струк тур ных из ме -
не ний бел ков кле точ ной стен ки, что ве дет к по вреж -
де нию кле ток за счет ак ти ва ции вну т ри кле точ ных
про те о ли ти че с ких си с тем. В ре зуль та те вы де ля ет ся
це лый ряд хе мо так си че с ких фак то ров, вле ку щих за
со бой ин филь т ра цию ме зан гия мо но нук ле а ра ми и ма -
к ро фа га ми. Вы де ля е мые ими фак то ры рос та и ци то -
ки ны вы зы ва ют уве ли че ние син те за ком по нен тов ме -
зан ги аль но го ма т рик са и ве ще ст ва БМК, ус ко ряя
скле ро зи ро ва ние клу боч ков [106, 108–110]. 

Бо лее то го, от ло жив ши е ся в по чеч ной тка ни ли по -
про те и ны мо гут свя зы вать от ри ца тель но за ря жен ные
гли ко за ми ног ли ка ны в БМК, тем са мым, ней т ра ли зуя
ее за ряд и по вы шая ее про ни ца е мость. В ус ло ви ях по вы -
шен ной ге мо ди на ми че с кой на груз ки и по вреж де ния
БМК, ли пи ды, про филь т ро вав ши е ся в пер вич ную мо чу,
ин тен сив но ре аб сор би ру ют ся и ме та бо ли зи ру ют ся не ф -
ро ци та ми. Пе ре груз ка и дис функ ция по след них ве дет к
вы бро су ли зо со маль ных фер мен тов и усу губ ле нию ци -
то ток си че с ко го эф фек та в ин тер сти ции по чек [111]. 

Вы со кий уро вень ли пи дов кро ви, осо бен но при ус -
ло вии на ли чия дис ли пи де мии, яв ля ет ся фак то ром ри с -
ка раз ви тия ате ро ск ле ро ти че с ко го по ра же ния со су дов
[32, 45, 112]. В со во куп но с ти с фак то ра ми рос та и ци то -
ки на ми (ФНО-α, АТ II, ИАП 1 и др.), ко то рые в свою
оче редь сти му ли ру ют про ли фе ра цию глад ко мы шеч ных
кле ток, фи б роб ла с тов, по вы ша ют син тез кол ла ге на и
эн до ген но го хо ле с те ри на в клет ках со су ди с той стен ки,
спо соб ст ву ют фор ми ро ва нию ате ро ск ле ро ти че с ко го
по ра же ния со су дов [27, 77] и ише мии тка ни по чек. По -
ка за но, что сни же ние пер фу зии по чек спо соб ст ву ет
раз ви тию вос па ли тель но го про цес са и фи б ро за в ин -
тер сти ци аль ной тка ни по чек [113]. Есть дан ные, что в
ус ло ви ях ухуд ше ния кро во снаб же ния по чек про ис хо -
дит на ру ше ние про цес са апоп то за кле ток ка наль це во го

эпи те лия и клу боч ков [77]. В ус ло ви ях ги по ксии ак ти -
ви ру ют ся фак то ры рос та, ва зо ак тив ные фак то ры, в том
чис ле ЭТ1, ци то ки ны, ко то рые при во дят к ин тер сти -
ци аль но му фи б ро зу [77, 112, 115]. По ка за но, что ише -
мия яв ля ет ся фак то ром про грес си ро ва ния по ра же ния
по чек. Так, в экс пе ри мен те на жи вот ных с СД ти па I
до ста точ но бы ло да же крат ко сроч но го пе ри о да ише -
мии для за пу с ка не о бра ти мо го вос па ли тель но го и фи б -
ро зи ру ю ще го про цес сов в тка ни по чек, в то вре мя как,
у жи вот ных без ди а бе та по сти ше ми че с кие из ме не ния в
тка ни по чек бы ли пол но стью об ра ти мы [116]. 

В ус ло ви ях на ру ше ния ме та бо лиз ма, на ру ше ний си -
с тем ной и вну т ри по чеч ной ге мо ди на ми ки эпи те ли -
аль ные клет ки клу боч ков, по чеч ных ка наль цев и ме -
зан ги аль ные клет ки клу боч ков вы ра ба ты ва ют еще бо -
лее ак тив ный, чем АТ II, ва зо кон ст рик тор – эн до те -
лин-1 (ЭТ1) [41, 60, 61, 65, 114, 117, 118], ко то рый об -
ла да ет свой ст ва ми как ва зо ак тив но го фак то ра, так и
свой ст ва ми фак то ра рос та, сти му ли руя про ли фе ра цию
ме зан ги аль ных кле ток, глад ко мы шеч ных кле ток со су -
дов, фи б роб ла с тов и эн до те ли аль ных кле ток [119].
Кро ме то го, ЭТ1 уси ли ва ет дей ст вие раз лич ных ци то -
ки нов [119–122], вы ра бот ку фи б ро нек ти на и кол ла ге -
на IV ти па ме зан ги аль ны ми клет ка ми [120], сти му ли -
ре ут син тез рас тво ри мо го и не рас тво ри мо го фи б ри на
глад ко мы шеч ны ми клет ка ми со су дов. ЭТ1 яв ля ет ся
хе мо ат трак тан том для мо но ци тов, что, воз мож но, иг -
ра ет роль в раз ви тии ту бу ло-ин тер сти ци аль но го по ра -
же ния по чек [111]. Роль ЭТ1 в по вреж де нии по чеч ных
струк тур ко с вен но под тверж да ет ся в ря де ра бот, изу ча -
ю щих не ф ро про тек тив ные эф фек ты бло ка то ров эн до -
те ли но вых ре цеп то ров, как не се лек тив ных, так и се -
лек тив ных ан та го ни с тов ЭТA ре цеп то ров [61, 93, 123]. 

Та ким об ра зом, мож но пред по ло жить, что пу с ко вой
при чи ной раз ви тия по ра же ния по чек при ожи ре нии яв -
ля ет ся от но си тель ный де фи цит мас сы не ф ро нов по
срав не нию с уве ли чен ной мас сой те ла, а со от вет ст вен -
но сни же ние об щей пло ща ди филь т ра ци он ной по верх -
но с ти. Воз мож но, раз ви тие ги пер тро фии клу боч ков из -
на чаль но но сит ком пен са тор ный ха рак тер и на прав ле -
но на под дер жа ние де пу ра ци он ной и го мео ста ти че с кой
функ ций по чек при из быт ке мас сы те ла на адек ват ном
уров не. При дли тель ном дей ст вии пу с ко вой при чи ны
би о ло ги че с ки ак тив ные ве ще ст ва, вы де ля е мые ади по -
ци та ми, где ос нов ную роль от во дят леп ти ну, а так же
ком плекс ме та бо ли че с ких, со су ди с тых и гор мо наль ных
на ру ше ний, вза и мо свя зан ных друг с дру гом по доб но
зве нь ям «по роч но го кру га», за пу с ка ют це лый ка с кад
вос па ли тель ных, про ли фе ра тив ных и ге мо ди на ми че с -
ких из ме не ний. Ко неч ным ре зуль та том воз дей ст вия на
поч ки это го ка с ка да фак то ров и «ме ди а то ров» дис функ -
ции поч ки яв ля ет ся раз ви тие гло ме ру ло с к ле ро за и ту бу -
ло-ин тер сти ци аль но го фи б ро за. Пре ры ва ние это го по -
роч но го кру га и об рат ное раз ви тие из ме не ний воз мож -
но, по-ви ди мо му, толь ко на ран них эта пах фор ми ро ва -
ния па то ло ги че с ко го про цес са в поч ках. По это му ос -
нов ной ре ко мен да ци ей та ким боль ным сле ду ет счи тать
сни же ние мас сы те ла. На бо лее по зд них эта пах, по ми мо
это го, ле че ние долж но быть на прав ле но на умень ше ние
вли я ния фак то ров, ас со ци и ро ван ных с ожи ре ни ем,
уча ст ву ю щих в про грес си ро ва нии по вреж де ния по чек.
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