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ВВЕДЕНИЕ

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ õðîíè÷åñêèé ãëîìåðóëîíåô-
ðèò (ÕÃÍ) ðàññìàòðèâàþò êàê ãðóïïó ìîðôîëîãè-
÷åñêè ðàçíîðîäíûõ èììóíîâîñïàëèòåëüíûõ
çàáîëåâàíèé ñ ïðåèìóùåñòâåííûì ïîðàæåíèåì êëó-
áî÷êîâ, à òàêæå ñ âîâëå÷åíèåì êàíàëüöåâ è ìåæó-
òî÷íîé òêàíè [1]. Êàæäûé ìîðôîëîãè÷åñêèé âàðèàíò
èìååò îïðåäåëåííóþ êëèíè÷åñêóþ êàðòèíó, êîòîðàÿ
ìîæåò áûòü ïðåäñòàâëåíà îäíèì èëè ñî÷åòàíèåì
íåñêîëüêèõ ñèíäðîìîâ. Â ïîñëåäíèå ãîäû óñòàíîâ-
ëåíî, ÷òî ðàçíîîáðàçèå êëèíè÷åñêèõ è ìîðôîëîãè-
÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé ÕÃÍ îáóñëîâëåíî îñîáåííîñòÿìè
èììóíîïàòîãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ðàçâèòèÿ çà-
áîëåâàíèÿ. Âàæíåéøóþ ðîëü â ðàçâèòèè ãëîìåðó-
ëÿðíîãî ïîâðåæäåíèÿ èãðàþò öèòîêèíû.

Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü âûÿâëå-
íèå îñîáåííîñòåé èììóíîïàòîãåíåçà ðàçëè÷íûõ
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РЕФЕРАТ
ЦЕЛЬ  ИССЛЕДОВАНИЯ. Выявление особенностей иммунопатогенеза различных клинико�морфологических вариантов
хронического гломерулонефрита (ХГН) и оценка показателей цитокинов в сыворотке крови в зависимости от уровня
протеинурии и концентрации креатинина крови. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследовано 65 пациентов с различными клини�
ко�морфологическими вариантами ХГН.  Исследовали показатели цитокинового профиля, а также зависимость этих
показателей от уровня протеинурии и креатинина  крови. РЕЗУЛЬТАТЫ. Исследования выявили наличие цитокиноого
дисбаланса у больных ХГН. Наиболее значительный дисбаланс цитокинов выявлен у больных с  мембранопролифератив�
ным гломерулонефритом. Кроме этого у пациентов ХГН с креатининемией отмечен более высокий уровень в сыворотке
крови фактора некроза опухоли. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Полученные данные свидетельствуют о наличии  особенностей иммунопа�
тогенеза различных вариантов ХГН и дают основания для поиска новых путей лечения  этого заболевания.

Ключевые слова: хронический гломерулонефрит (ХГН), патогенез, цитокины.

ABSTRACT
THE AIM of the investigation was to reveal the features of immunopathogenesis of different clinico�morphological variants of
chronic glomerulonephritis (CGN) and to assess the indices of cytokines in blood serum depending on the level of proteinuria and
the concentration of blood creatinine. PATIENTS AND METHODS. The indices of the cytokine profile were investigated in 65
patients with different clinico�morphological  variants of CGN and the dependence of these indices on the level of proteinuria and
blood creatinine. RESULTS. The investigations have revealed a cytokine disbalance in CGN patients. The cytokine disbalance was
most considerable in patients with membrane proliferative glomerulonephritis. In addition, the CGN patients with creatininemia
had a higher level of the tumor necrosis factor in blood serum. CONCLUSION. The data obtained show that there are specific
features of immunopathogenesis of different variants of CGN and make a basis for searching new ways for treatment of this
disease.

Key words: chronic glomerulonephritis (CGN), pathogenesis, cytokines.

êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèõ âàðèàíòîâ ÕÃÍ, à òàê-
æå  îöåíêà ïîêàçàòåëåé öèòîêèíîâ â ñûâîðîòêå
êðîâè â çàâèñèìîñòè îò óðîâíÿ ïðîòåèíóðèè è êîí-
öåíòðàöèè êðåàòèíèíà êðîâè.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Â èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû 65 ïàöèåíòîâ ñ
ðàçëè÷íûìè êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèìè âàðèàíòà-
ìè ÕÃÍ. Ñðåäè áîëüíûõ áûëî 62,3% ìóæ÷èí è
37,7% æåíùèí â âîçðàñòå îò 16 äî 55 ëåò. Àðòåðè-
àëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ íàáëþäàëàñü ó 64,6% áîëüíûõ.
Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïðîòåèíóðèè (ïî ñðîêàì âûÿâ-
ëåíèÿ èçìåíåíèé â îáùåì àíàëèçå ìî÷è) äî âêëþ-
÷åíèÿ â èññëåäîâàíèå ñîñòàâèëà îò 6 äî 32 ìåñÿöåâ.

Ïðè îáñëåäîâàíèè áîëüíûõ èñïîëüçîâàëè
ìîðôîëîãè÷åñêèå è ëàáîðàòîðíûå ìåòîäû èñ-
ñëåäîâàíèÿ.
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Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ìîðôîëîãè÷åñêèõ âàðèàíòîâ
ÕÃÍ èñïîëüçîâàëàñü ñâåòîâàÿ ìèêðîñêîïèÿ. Ãèñ-
òîëîãè÷åñêèå ñðåçû òîëùèíîé 3-4 ìê îêðàøèâàëè
ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì, êîíãî êðàñíûì, èìï-
ðåãíèðîâàëè ñåðåáðîì ïî Äæîíñîíó, ñòàâèëè Pas-
ðåàêöèþ. Â ãðóïïå ìåçàíãèîïðîëèôåðàòèâíîãî
ãëîìåðóëîíåôðèòà óòî÷íÿëñÿ èììóíîìîðôîëîãè-
÷åñêèé âàðèàíò ñ ïîìîùüþ äîïîëíèòåëüíîãî èì-
ìóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ íà
ïàðàôèíîâûõ ñðåçàõ ñ èñïîëüçîâàíèåì ìîíîêëî-
íàëüíûõ àíòèòåë IgA, IgM, IgG, êîìïëåìåíòà C3,
Ñ1q (ôèðìû Dako Cytomation) è âèçóàëèçàöèîííîé
ñèñòåìû äëÿ ïðîâåäåíèÿ ïåðîêñèäàçíî-àíòèïåðîê-
ñèäàçíîé (ÏÀÏ) ìåòîäèêè.

Ìîðôîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ âûïîëíåíû â
Öåíòðàëüíîé íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîé ëàáîðàòî-
ðèè Óðàëüñêîé ãîñóäàðñòâåííîé ìåäèöèíñêîé àêà-
äåìèè ê.ì.í. È.Å. Âàëàìèíîé.

Â ðåçóëüòàòå ìîðôîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ
íåôðîáèîïòàòîâ ó 11 (16,9%) ïàöèåíòîâ äèàãíîñ-
òèðîâàíà ìåìáðàíîçíàÿ íåôðîïàòèÿ (ÌÍ), ó 19
(29,3%) – ìåìáðàíîïðîëèôåðàòèâíûé (ÌáÏ) è ó
35 (53,8%) – ìåçàíãèîïðîëèôåðàòèâíûé (ÌåçÏ)
âàðèàíòû ÕÃÍ. Â çàâèñèìîñòè îò ìîðôîëîãè÷åñ-
êîãî âàðèàíòà ÕÃÍ ïàöèåíòû áûëè ðàçäåëåíû íà 3
èññëåäóåìûå ãðóïïû. Ïåðâóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè
áîëüíûå ñ ÌåçÏ-âàðèàíòîì ÕÃÍ, âòîðóþ ãðóïïó
– ïàöèåíòû ñ ÌÍ è òðåòüþ ãðóïïó – ïàöèåíòû ñ
ÌáÏ-âàðèàíòîì ÕÃÍ. Áîëåå äåòàëüíî áûëè îá-
ñëåäîâàíû ïàöèåíòû ñ ÌåçÏ-âàðèàíòîì ÕÃÍ. Â
ýòîé ãðóïïå áîëüíûõ îöåíèâàëè ðàçëè÷èÿ ïîêàçà-
òåëåé öèòîêèíîâîãî ïðîôèëÿ â çàâèñèìîñòè îò óðîâ-
íÿ ñóòî÷íîé ïðîòåèíóðèè è êîíöåíòðàöèè
êðåàòèíèíà êðîâè. Â ðàìêàõ ÌåçÏ-âàðèàíòà ÕÃÍ
ñ ïîìîùüþ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâà-
íèÿ íåôðîáèîïòàòîâ áûëî âûÿâëåíî 3 (8,5%) áîëü-
íûõ ñ IgA, 13 (37,1%) – c IgG è 19 (54,2%) – ñ IgÌ
– íåôðîïàòèÿìè. Ïðè äàííûõ èììóíîãèñòîõèìè-
÷åñêèõ âàðèàíòàõ ìåçàíãèîïðîëèôåðàòèâíîãî ãëî-
ìåðóëîíåôðèòà áûëà ïðîâåäåíà îöåíêà ðàçëè÷èé
óðîâíÿ öèòîêèíîâ ñûâîðîòêè êðîâè.

 Áîëüíûì  ÕÃÍ, à òàêæå 10 çäîðîâûì äîíîðàì
(êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà) óñòàíàâëèâàëè ñîäåðæàíèå
ñëåäóþùèõ öèòîêèíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè: èíòåðëåé-
êèíà-1 áåòà (ÈË-1β), àíòàãîíèñòîâ ðåöåïòîðîâ ê ÈË-
1β (ÈË-1β ðà), ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëè àëüôà
(ÔÍÎ-α), èíòåðëåéêèíà-8 (ÈË-8). Äëÿ îïðåäåëåíèÿ
óðîâíÿ öèòîêèíîâ èñïîëüçîâàëè èììóíîôåðìåíòíûå
òåñò-ñèñòåìû ÎÎÎ «Ïðîòåèíîâûé êîíòóð» (Ñàíêò-
Ïåòåðáóðã). Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ öèòîêèíîâ ïðîâî-
äèëîñü â èììóíîëîãè÷åñêîì îòäåëå Öåíòðàëüíîé
íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîé ëàáîðàòîðèè Óðàëüñêîé
ãîñóäàðñòâåííîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè, çàâåäóþ-
ùàÿ îòäåëîì ê.ì.í. Ñ.Â. Êàçàíöåâà.

Áîëüíûì ÕÃÍ  îïðåäåëÿëè ñóòî÷íóþ ïðîòåè-
íóðèþ è êîíöåíòðàöèþ êðåàòèíèíà â ñûâîðîòêå
êðîâè, èñïîëüçóÿ ñòàíäàðòíûå ìåòîäèêè. Êîëè÷å-
ñòâî áåëêà â ìî÷å èçìåðÿëè ïî ïîìóòíåíèþ, îáðà-
çóþùåìóñÿ ïðè äîáàâëåíèè ñóëüôîñàëèöèëîâîé
êèñëîòû. Ðåçóëüòàò ðåàêöèè îöåíèâàëè íà ôîòîýëåê-
òðîêîëîðèìåòðå ïðè äëèíå âîëíû 590–650 íì [2].
Êðåàòèíèí îïðåäåëÿëè óíèôèöèðîâàííûì ìåòîäîì
ïî öâåòíîé ðåàêöèè ßôôå [3]. Ñêîðîñòü êëóáî÷êî-
âîé ôèëüòðàöèè (ÑÊÔ) ðàñ÷èòûâàëè ïî ôîðìóëå
Êîêêðîôòà è Ãàëòà [4].

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ ðå-
çóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ïðè ïîìîùè êîìïüþòåðíîé
ïðîãðàììû äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà «Statistica
6.0». Äëÿ îöåíêè íîðìàëüíîñòè ðàñïðåäåëåíèÿ êî-
ëè÷åñòâåííûõ ïðèçíàêîâ ïðèìåíÿëàñü âèçóàëüíàÿ
îöåíêà ÷àñòîòíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ñ ïîñëåäóþùåé
îöåíêîé íîðìàëüíîñòè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ
Øàïèðî–Óèëêà. Ïîêàçàòåëè, ïîä÷èíÿþùèåñÿ íîð-
ìàëüíîìó ðàñïðåäåëåíèþ,  ïðåäñòàâëÿëè â âèäå Õ
(ñðåäíåå çíà÷åíèå) è ñòàíäàðòíîé îøèáêè ñðåäíå-
ãî (m). Ïîêàçàòåëè, ðàñïðåäåëåíèå êîòîðûõ îòëè-
÷àëîñü îò íîðìàëüíîãî, îïèñûâàëè ïðè ïîìîùè
ìåäèàíû è èíòåðêâàðòèëüíîãî ðàçìàõà (25-é è 75-é
ïðîöåíòèëè).

Äëÿ ñðàâíåíèÿ íåñêîëüêèõ íåçàâèñèìûõ ãðóïï
ïðèìåíÿëñÿ îäíîôàêòîðíûé äèñïåðñèîííûé àíàëèç.
Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè ðàññ÷è-
òûâàëàñü ïî êðèòåðèþ ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé
Òüþêè–Êðàìåðà ïðè íîðìàëüíîì ðàñïðåäåëåíèè
ïàðàìåòðîâ. Ïðè íåíîðìàëüíîì ðàñïðåäåëåíèè
èñïîëüçîâàëñÿ êðèòåðèé ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé
Êðàñêåëà–Óîëèñà. Ïðè âûÿâëåíèè ñòàòèñòè÷åñêèõ
ðàçëè÷èé ìåæäó ãðóïïàìè ïðîâîäèëè ïàðíîå ñðàâ-
íåíèå ãðóïï ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ Ñòüþäåí-
òà ñ ïîïðàâêîé Áîíôåððîíè ïðè íîðìàëüíîì
ðàñïðåäåëåíèè è êðèòåðèÿ Ìàííà–Óèòíè ñ ïîïðàâ-
êîé Áîíôåððîíè ïðè íåíîðìàëüíîì ðàñïðåäåëåíèè
ïðèçíàêà â èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ
ïîêàçàòåëåé îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ (òàáë. 1) íå
âûÿâèë ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé â ãðóï-
ïàõ ïàöèåíòîâ ñ ÌÍ, ÌåçÏ è ÌáÏ âàðèàíòàìè ÕÃÍ
ïî ïîëó, âîçðàñòó, äëèòåëüíîñòè ïðîòåèíóðèè, óðîâ-
íþ ñóòî÷íîé ïðîòåèíóðèè, êðåàòèíèíà ñûâîðîòêè
êðîâè è ÑÊÔ.

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ óðîâíÿ öèòîêèíîâ â
êðîâè áîëüíûõ ñ ðàçëè÷íûìè ìîðôîëîãè÷åñêèìè
âàðèàíòàìè ÕÃÍ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2. Êàê âèä-
íî èç òàáë. 2,  â ãðóïïå áîëüíûõ ñ ÌÍ óðîâåíü ÈË-
1β ïðåâûøàë çíà÷åíèÿ äàííîãî ïîêàçàòåëÿ â ãðóïïå
çäîðîâûõ äîíîðîâ, îäíàêî ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñ-
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êè íå çíà÷èìû. Â òî æå âðåìÿ, â ãðóïïàõ áîëüíûõ
ñ ÌåçÏ- è ÌáÏ-âàðèàíòàìè ÕÃÍ óðîâåíü ÈË-1β
áûë äîñòîâåðíî âûøå, ÷åì â ãðóïïå çäîðîâûõ äî-
íîðîâ (ñîîòâåòñòâåííî, p<0,001 è p<0,01) è â ãðóï-
ïå áîëüíûõ ñ ÌÍ (ñîîòâåòñòâåííî, p<0,001 è
p<0,01).

Àíàëèç ðàçëè÷èé óðîâíÿ ÈË-1β ðà â èññëåäóå-
ìûõ ãðóïïàõ ïîêàçàë, ÷òî ó áîëüíûõ ñ ÌÍ è ÌáÏ-
âàðèàíòàìè ÕÃÍ äàííûé ïîêàçàòåëü áûë
äîñòîâåðíî íèæå êîíòðîëüíîãî óðîâíÿ (ñîîòâåò-
ñòâåííî, p<0,01 è p<0,001), ïðè ýòîì îñîáåííî íèç-

êèé óðîâåíü ÈË-1β ðà íà-
áëþäàëñÿ ó áîëüíûõ ñ ÌáÏ-
âàðèàíòîì ÕÃÍ. Òàê,
óðîâåíü ÈË-1β ðà ó áîëüíûõ
ÌáÏ-âàðèàíòîì ÕÃÍ áûë
ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî
íèæå, ÷åì â ãðóïïàõ áîëü-
íûõ ñ ÌÍ è ÌåçÏ âàðèàí-
òîì ÕÃÍ (ñîîòâåòñòâåííî,
p<0,01 è p<0,001). Â òî æå
âðåìÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ÌåçÏ
óðîâåíü ÈË-1β ðà çíà÷è-
òåëüíî ïðåâûøàë êîíò-
ðîëüíûå ïîêàçàòåëè, õîòÿ
ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè íå
çíà÷èìû.

Óðîâåíü ÔÍÎ-α âî âñåõ
èññëåäóåìûõ ãðóïïàõ (ÌÍ,
ÌåçÏ è ÌáÏ) äîñòîâåðíî
ïðåâûøàë ñîîòâåòñòâóþùèå
êîíòðîëüíûå ïîêàçàòåëè (ñî-
îòâåòñòâåííî, ð <0,01, ð<0,01
è p<0,001). Íàáëþäàëèñü

òàêæå ñóùåñòâåííûå ðàçëè÷èÿ óðîâíÿ äàííîãî öè-
òîêèíà â ãðóïïàõ ñ ðàçëè÷íûìè âàðèàíòàìè ÕÃÍ.
Òàê, ó áîëüíûõ ñ ÌÇÏ âàðèàíòîì ÕÃÍ óðîâåíü
ÔÍÎ-α áûë äîñòîâåðíî íèæå, ÷åì â ãðóïïàõ ïà-
öèåíòîâ ñ ÌÍ è ÌáÏ-âàðèàíòîì ÕÃÍ (ð<0,01 è
p<0,001). Óðîâåíü ÈË-8 â êîíòðîëüíîé è â èññëå-
äóåìûõ ãðóïïàõ áîëüíûõ íå îïðåäåëÿëñÿ.

Ïðè àíàëèçå ïîêàçàòåëåé öèòîêèíîâîãî ïðîôè-
ëÿ ó áîëüíûõ ñ ÌåçÏ ÕÃÍ â çàâèñèìîñòè îò óðîâ-
íÿ ïðîòåèíóðèè äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé íå âûÿâëåíî

Таблица 1

Клинико�лабораторная  характеристика больных с различными
морфологическими вариантами ХГН (X±m)

Показатель МЗП (n=35) МН (n=11) МП (n=39)

Мужчин (%) 68,57 57,14 57,89
Женщин (%) 31,43 42,86 42,11
Возраст (годы) 39,37+6,84 42,3+5,81 37,68+5,33
Продолжительность протеинурии (мес.) 18,5(6,3;25,6) 15,4(5,2;24,3) 14,3(6,4;18,2)
Уровень суточной протеинурии,  г. 2,2+0,61 2,8+0,95 2,6+0,85
Уровень креатинина  крови, мм/л 0,09+0,03 0,10+0,02 0,11+0,04
СКФ, мл/мин 105,7+28,5 101,3+22,6 98,34+18,7

Примечание. Достоверных различий показателей в исследуемых группах больных не
выявлено.

   Таблица 2

Уровень цитокинов в сыворотке крови у больных с различными
морфологическими вариантами ХГН (X±m)

Показатель пг/мл Здоровые (n=10) МН (n=11) МезП (n=35) МбП (n=19)

ИЛ�1β 34,4+11,93,4 46,97+19,43 319,79+81,91,2 146,3+43,461,2

Ил�1β ра 110,9+47,82,3,4 59,4+17,51,3,4 325,47+146,32,4 0,22+0,0041,2.3

ФНО�α 20,0+7,342,3,4 303,4+68,91,3 135,6+ 43,951,2,4 869,5+110,31,3

1 – различия достоверны по сравнению с группой контроля; 2  – различия достоверны  по
сравнению с  МН; 3 – различия достоверны по сравнению с группой МезП�варианта
ХГН; 4 – различия достоверны по сравнению с группой МбП�варианта ХГН.

Таблица 3

Показатели  цитокинового профиля  у больных
МезП�вариантом  ХГН с различным уровнем

протеинурии  (X±m)

Показатель      Уровень суточной протеинурии (г/с.)

менее 2 г/с.(n=13) более 2 г/с.(n=22)

ИЛ�1 313,45  ± 96,4 346,15 ± 90,82
Ил�1β ра 308,24 (75,6;420,8) 194,59 (98,8;240,4)
ФНО 118,42 (70,8; 140,7) 194,51 ± 11,45

Примечание.  Достоверных различий показателей в иссле�
дуемых группах больных не выявлено.

Таблица 4

Уровень цитокинов в сыворотке крови
у больных с различными иммуногистохими�

ческими вариантами МезП
гломерулонефрита (X±m)

Показатель пг/мл IgA (n=5) IgG (n=12) IgМ (n=18)

ИЛ�1β 386,33+ 78,2 269,28+93,2 304,36+82,6
Ил�1β ра 349,4+ 97,64 289,59+86,37 128,02+39,54
ФНО�α 83,04+ 38,91 115,61+ 46,37 164,17+ 57,39

Примечание.  Достоверных различий показателей в иссле�
дуемых группах больных не выявлено.

Уровень цитокинов сыворотки крови у пациентов c мезан�
гиопролиферативным вариантом ХГН с различной концен�
трацией креатинина крови. 1 – группа пациентов с уровнем
креатинина крови >0,10 мм/л (n=16); 2 – группа пациентов с
уровнем креатинина крови <0,10 мм/л (n=19); * – различия
между группами достоверны (р<0,05).
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(òàáë. 3). Â òî æå âðåìÿ  ó áîëüíûõ  ÌåçÏ-âàðè-
àíòîì ÕÃÍ ñ ïîâûøåííûì óðîâíåì êðåàòèíèíà
êðîâè âûÿâëåíî äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå ÔÍÎ-α,
ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè, èìåþùèìè íîðìàëü-
íûå çíà÷åíèÿ äàííîãî ïîêàçàòåëÿ (ð<0,001). Ó áîëü-
íûõ ÌåçÏ-âàðèàíòîì ÕÃÍ ñ ïîâûøåííûì óðîâíåì
êðåàòèíèíà êðîâè îòìå÷åíî òàêæå ïîâûøåíèå
óðîâíÿ ÈË-1β, õîòÿ ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè íå çíà-
÷èìû (ðèñóíîê).

Ïðè îöåíêå ðàçëè÷èé óðîâíåé öèòîêèíîâ ïðè
IgA, Ig G è IgÌ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ âàðèàí-
òàõ ÌåçÏ ãëîìåðóëîíåôðèòà äîñòîâåðíûõ ðàçëè-
÷èé íå âûÿâëåíî (òàáë. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ

Â ïîñëåäíèå ãîäû â ëèòåðàòóðå ïîÿâèëîñü äî-
âîëüíî ìíîãî ñîîáùåíèé, ñâèäåòåëüñòâóþùèõ î
âàæíîé ðîëè öèòîêèíîâ â ðàçâèòèè ãëîìåðóëÿðíîãî
âîñïàëåíèÿ. Òàê, ó÷àñòèå öèòîêèíîâ â ðàçâèòèè ãëî-
ìåðóëîíåôðèòà áûëî äîêàçàíî â ýêñïåðèìåíòàëü-
íûõ ìîäåëÿõ íà æèâîòíûõ [5]. Äæàíàëèåâ Á.Ð. è
ñîàâò. (2003) ñ ïîìîùüþ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèõ
èññëåäîâàíèé îïðåäåëèëè ýêñïðåññèþ ðàçëè÷íûõ
öèòîêèíîâ â íåôðîáèîïòàòàõ áîëüíûõ ñ ÕÃÍ [6].
Îäíàêî ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé,
ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ ó÷àñòèÿ öèòîêèíîâ â ðàç-
âèòèè è ïðîãðåññèðîâàíèè ÕÃÍ, ïðîòèâîðå÷èâû.
Òàê, ðÿä àâòîðîâ ñîîáùàþò î ïîâûøåíèè óðîâíÿ
ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ, â òî æå âðåìÿ äàí-
íûå äðóãèõ èññëåäîâàíèé íå ïîäòâåðæäàþò ýòîò
ôàêò [7–9].

 Ðåçóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëü-
ñòâóþò îá ó÷àñòèè öèòîêèíîâ â ðàçâèòèè ãëîìåðó-
ëÿðíîãî âîñïàëåíèÿ, ïðè ýòîì âî âñåõ ãðóïïàõ
èññëåäóåìûõ áîëüíûõ îáíàðóæåíî ïîâûøåíèå
óðîâíÿ ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ (ÈË-1β,
ÔÍÎ-α). Îáðàùàþò íà ñåáÿ âíèìàíèå âûÿâëåí-
íûå íàìè ðàçëè÷èÿ öèòîêèíîâîãî ïðîôèëÿ ó áîëü-
íûõ  ñ ïðîëèôåðàòèâíûìè âàðèàíòàìè ÕÃÍ â
ñðàâíåíèè ñ ÌÍ. Òàê, ïðè ÌåçÏ- è ÌáÏ-âàðèàí-
òàõ ÕÃÍ áûëî îòìå÷åíî áîëåå âûñîêîå ïîâûøå-
íèå ÈË-1β, ÷åì ïðè ÌÍ. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû
ñâèäåòåëüñòâóþò î ðàçëè÷èÿõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ
ìåõàíèçìîâ òå÷åíèÿ èññëåäóåìûõ âàðèàíòîâ ÕÃÍ
è ïîäòâåðæäàþò ìíåíèå ðÿäà àâòîðîâ î òîì, ÷òî,
âîçìîæíî, òàêèå âàðèàíòû ïîðàæåíèÿ ïî÷åê, êàê
ÌÍ, ñëåäóåò èñêëþ÷èòü èç ãðóïïû ãëîìåðóëîíåô-
ðèòîâ, â ñâÿçè ñ îòñóòñòâèåì âîñïàëèòåëüíîãî ïðî-
öåññà â ãëîìåðóëàõ [10, 11]. Ñïðàâåäëèâîñòü
äàííîãî ïîëîæåíèÿ ïîäòâåðæäàåòñÿ òàêæå îòñóò-
ñòâèåì ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè÷èé óðîâíÿ
ÈË-1β â êðîâè áîëüíûõ ÌÍ è çäîðîâûõ äîíîðîâ.
Íàìè òàêæå îòìå÷åí áîëåå âûñîêèé óðîâåíü ÔÍÎ-α
ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÍ è ÌáÏ-âàðèàíòîì ÕÃÍ, ÷åì âå-

ðîÿòíî îáóñëîâëåíî áîëåå òÿæåëîå ìîðôîëîãè÷åñ-
êîå ïîâðåæäåíèå ãëîìåðóëÿðíûõ ñòðóêòóð.

  Â íàøåì èññëåäîâàíèè áûë âûÿâëåí öèòîêè-
íîâûé äèñáàëàíñ, íàáëþäàþùèéñÿ ó áîëüíûõ âñåõ
èññëåäóåìûõ ãðóïï è ïðîÿâëÿþùèéñÿ ñíèæåíèåì
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé öèòîêèíîâîé àêòèâíîñòè
ïëàçìû ïðè ïîâûøåííîì óðîâíå ïðîâîñïàëèòåëü-
íûõ öèòîêèíîâ. Ïðè ýòîì íàèáîëåå íèçêèé óðîâåíü
ÈËβ-1 ðà íàáëþäàëñÿ ó áîëüíûõ ñ ÌáÏ-âàðèàí-
òîì ÕÃÍ, ÷òî òàêæå ìîæåò îáóñëîâëèâàòü áîëåå
òÿæåëóþ ìîðôîëîãè÷åñêóþ êàðòèíó ãëîìåðóëÿð-
íîãî ïîðàæåíèÿ ïðè ýòîì çàáîëåâàíèè. Îáðàùàåò
íà ñåáÿ âíèìàíèå îòñóòñòâèå ÈË-8, ÿâëÿþùåãîñÿ
õåìîêèíîì, ïðèâëåêàþùèì íåéòðîôèëû â î÷àã âîñ-
ïàëåíèÿ,  â ñûâîðîòêå êðîâè áîëüíûõ âñåõ èññëå-
äóåìûõ ãðóïï. Äàííûé ôàêò, âåðîÿòíî, ìîæíî
îáúÿñíèòü òåì, ÷òî â îòäåëåíèå íåôðîëîãèè Ñâåð-
äëîâñêîé îáëàñòíîé êëèíè÷åñêîé áîëüíèöû, êàê
ïðàâèëî, ïîñòóïàþò ïàöèåíòû èç îòäàëåííûõ ðàé-
îíîâ, óæå èìåþùèå îïðåäåëåííûé ñòàæ áîëåçíè.
Ïðè èññëåäîâàíèè íåôðîáèîïòàòîâ ýòèõ ïàöèåíòîâ,
â ãëîìåðóëÿðíûõ âîñïàëèòåëüíûõ èíôèëüòðàòàõ
÷àùå âñåãî îòñóòñòâîâàëè íåéòðîôèëû, íàëè÷èå
êîòîðûõ îáû÷íî õàðàêòåðèçóåò âûñîêóþ àêòèâ-
íîñòü áîëåçíè, ÷àùå â äåáþòå çàáîëåâàíèÿ.

Â íàøåì èññëåäîâàíèè íå áûëî âûÿâëåíî çà-
âèñèìîñòè óðîâíÿ öèòîêèíîâ êðîâè îò ïîêàçàòåëåé
ñóòî÷íîé ïðîòåèíóðèè. Òðàêòîâêà äàííûõ ðåçóëü-
òàòîâ çàòðóäíåíà â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî ïðè äîñòàòî÷-
íî âûñîêîé ïðîòåèíóðèè, ñâèäåòåëüñòâóþùåé î
ïîâûøåííîé ïðîíèöàåìîñòè ãëîìåðóëÿðíîãî ôèëü-
òðà, âîçìîæíà ïîòåðÿ öèòîêèíîâ ñ ìî÷îé ñ ñîîò-
âåòñòâóþùèì ñíèæåíèåì èõ óðîâíÿ â êðîâè.

Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ öèòî-
êèíîâ ó ïàöèåíòîâ ñ ðàçëè÷íûìè ïîêàçàòåëÿìè êîí-
öåíòðàöèè êðåàòèíèíà â êðîâè âûÿâèë äîñòîâåðíî
áîëåå âûñîêèé óðîâåíü ÔÍÎ-α ó áîëüíûõ, èìåþ-
ùèõ ïîâûøåííûé óðîâåíü êðåàòèíèíà êðîâè, ÷òî
ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè èññëåäîâàíèé äðóãèõ àâ-
òîðîâ, ñâèäåòåëüñòâóþùèõ î ïîâûøåíèè óðîâíÿ
ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ ïðè ðàçâèòèè õðîíè-
÷åñêîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè [12]. Èññëåäî-
âàíèå óðîâíåé öèòîêèíîâ ó ïàöèåíòîâ ñ IgA, IgM è
IgG íåôðîïàòèÿìè íå âûÿâèëî äîñòîâåðíûõ ðàç-
ëè÷èé, îäíàêî âîçìîæíî ýòî îáóñëîâëåíî íåáîëü-
øèì êîëè÷åñòâîì îáñëåäîâàííûõ áîëüíûõ ñ
äàííûìè âàðèàíòàìè ÌåçÏ ãëîìåðóëîíåôðèòà.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Ðåçóëüòàòû ïðîâåäåííîãî èññëåäîâàíèÿ ïîçâî-
ëèëè íå òîëüêî âûÿâèòü âàæíóþ ðîëü öèòîêèíîâûõ
âçàèìîäåéñòâèé â ïàòîãåíåçå ÕÃÍ, íî è êîíñòàòè-
ðîâàòü ðàçëè÷èÿ öèòîêèíîâîãî ïðîôèëÿ ïðè ðàçíûõ
êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèõ âàðèàíòàõ ÕÃÍ. Äàëü-
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íåéøèå èññëåäîâàíèÿ â ýòîì íàïðàâëåíèè ìîãóò
ñïîñîáñòâîâàòü ïîâûøåíèþ ýôôåêòèâíîñòè ëå÷å-
íèÿ ðàçëè÷íûõ êëèíèêî-ìîðôîëîãè÷åñêèõ âàðèàí-
òîâ ÕÃÍ è ïðåäóïðåæäåíèþ ðàçâèòèÿ õðîíè÷åñêîé
ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè.
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