
‘3-1 (50) май 2011 г. 

ТЕРАПИЯ

ÏÐÀÊÒÈ×ÅÑÊÀß ÌÅÄÈÖÈÍÀ38

КЛИНИЧЕСКАЯ ЛЕКЦИЯ 

Вирус гепатита С
Вирус гепатита С впервые был выделен группой ученых во 

главе с М. Houghton и Q. Choo в 1989 году. Вирус относится 
к семейству Flaviviridae, внутри которого является единствен-
ным представителем рода Hepacivirus. Геном вируса представ-
лен однонитевой линейной РНК размером 9,5 kb, включающей 
в себя две нетранслируемые области (5, UTR и 3, UTR), между 

которыми расположена транслируемая область. Сигнальные 
последовательности 5, — и 3, — нетранслируемых областей 
рассматриваются как необходимые для осуществления ре-
пликации вирусной РНК [1]. Последовательность нуклеотидов, 
занимающая большую часть 5, — нетранслируемой области 
и небольшой участок РНК, кодирующий С-протеин, представ-
ляет собой IRES (internal ribosome-entry site). Сайт необхо-
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дим для присоединения информационной РНК к рибосоме 
и инициации трансляции вирусного полипротеина [2]. Транс-
лируемая область содержит одну открытую рамку считыва-
ния, кодирующую полипротеин-предшественник размеров 
3010-3033 аминокислотных остатков, из которого в результате 
процессинга образуются структурные и неструктурные бел-
ки. Структурные белки формируют вирусную частицу и пред-
ставлены ядерным протеином, образующим нуклеокапсид, 
и двумя поверхностными белками Е1 и Е2 [3]. Неструктурные 
белки (NS) участвуют в репликации генома HCV и процессинге 
полипротеина-предшественника и представлены 7 протеинами, 
выполняющие в основном функции ферментов: p7 (NIS), NS2, 
NS3, NS4A, NS5A, NS5B.

С-белок (core — протеин, — 21кDа) формирует внутреннюю 
часть вириона. Было показано, что он связан с РНК и полиме-
разой, формируя нуклеокапсид. При транскрипции протеина 
возможно также образование 17 кДа формы, названной F про-
теином, или ARFP (alternative reading frame protein), происходя-
щей в результате рибосомального сдвига рамки считывания 
генетического кода (-2/+1).

Белки Е1 и Е2 (31 и 70 кDа соответственно) относятся 
к 1-му типу трансмембранных протеинов и содержат N-концевые 
эктодомены и С-концевые гидрофобные домены, функциони-
рующие как мембранные якори [3]. С оболочечными белка-
ми связывают проникновение вируса внутрь клеток, за счет 
взаимодействия с различными клеточными рецепторами [4, 5], 
а также способность вируса избегать нейтрализующего дей-
ствия иммунной системы хозяина с помощью мутаций нахо-
дящихся в структуре этих белков двух гипервариабельных 
областей HVR1 и HVR2.

Взаимосвязь вируса гепатита С 
с патологией почек
Большое внимание к инфекции, вызываемой НСV, опреде-

ляется не только ее широкой распространенностью и высокой 
степенью хронизации, но и наличием большого количества 
внепеченочных клинических проявлений, которые можно про-
следить у 44,6% пациентов. В настоящее время описано более 
десятка разнообразных внепеченочных патологий, ассоциируе-
мых с НСV, среди которых выделяют эндокринные, гематоло-
гические, поражения слюнных желез и глаз, нейромышечные 
и суставные, почечные и аутоиммунные [6].

Возможность поражения почек при «боткинском циррозе» 
предполагал еще Е.М. Тареев в 1956 году [7]. После открытия 
НСV в литературе появились единичные упоминания сочета-
ний ХГС с ГН в контексте криоглобулинемии, однако являются 
ли эти случаи элементами закономерности или представляют 
собой случайные совпадения, оставалось неясным. В 1993 
году R.J. Jonson et al. [8] на основании клинико-морфологичес-
кого обследования пациентов выявили ассоциацию ХГС 
с мембранозно-пролиферативным гломерулонефритом, при 
этом у большинства пациентов в сыворотке крови были обна-
ружены криоглобулины (КГ). Активное изучение влияния НСV 
на развитие и прогрессирование патологии почек, начавшееся 
вслед за публикацией R.J. Jonson et al. [8], определило высо-
кую эпидемиологическую и клиническую значимость вируса 
в нефрологической практике.

При изучении эпидемиологических взаимоотношений НСV 
и почек в связи с их сложностью и наличием различных фак-
торов влияния необходимо отдельно выделить работы, посвя-
щенные изучению вируса и его роли у пациентов с патологией 
почек и работы, посвященные изучению патологии почек у лиц 
с НСV.

Выявляемость общих антител к НСV (НСVАb) среди паци-
ентов с различными типами почечных повреждений зависит, 
по всей видимости, от распространенности вируса в популя-
ции конкретного региона и характера почечной патологии. Так, 
А.А. Sabry et al. в 2002 году, исследуя пациентов Мансурского 
центра урологии и нефрологии в Египте, где распространен-
ность вируса среди населения высока и составляет, согласно 
собственным исследованиям авторов, 16% среди доноров кро-
ви, выявили НСVАb у 38% (116/303) пациентов с различными 
формами хронических гломерулонефритов (ГН) [9]. A.J. Garcia-
Valdecases et al. в 1994 году в Испании, где частота НСVАb среди 
доноров крови значительно ниже и составляет ~ 1,03%, выявили 
антитела у 16,7% (12/72) пациентов с хроническими ГН и у 4% 
(6/154) пациентов с другими заболеваниями почек [10].

В группе лиц, инфицированных НСV, в сравнении с неин-
фицированными лицами достоверно чаще выявляют микро-
альбуминурию и значимую протеинурию. Причем частота 
выявления протеинурии коррелирует с наличием вирусемии 
(РНК+, НСVАb+) и зависит от возраста и расовой принадлеж-
ности [11].

Развитие гломерулярной патологии почек у лиц с НСV ас-
социируется прежде всего с наличием вторичной криогло-
булинемии. Так, в Северной Италии, где частота почечной 
патологии различного характера составляет 2,4%, а НСV среди 
населения менее 3%, частота встречаемости гломерулонеф-
рита у лиц с криоглобулинемией без НСV составляет 5,1%, 
а в сочетании с НСV — от 13,4 до 31% [12].

Морфологические и клинические проявления 
поражения почек при хроническом гепатите С
Согласно исследованию аутопсийного материала от 188 

пациентов, проведенному Y. Arase et al. в Японии, до 54,8% 
пациентов с ХГС имеют морфологические признаки нефроло-
гической патологии [13]. Наиболее часто ХГС ассоциируется 
с патологией почек гломерулярного характера [10]. Однако вза-
имосвязи между ХГС и развитием конкретной морфологической 
формы гломерулонефрита большинство авторов не выявляют 
[9]. Исключение составляет мембранозно-пролиферативный ГН 
у пациентов с криоглобулинемией и ХГС, при котором выявляе-
мость НСVАb может достигать 96,4% [14]. Следует отметить, 
что, по данным тех же авторов, при отсутствии криоглобули-
немии антитела к вирусу выявляются лишь у 3,2% пациентов 
с мембранозно-пролиферативным ГН.

Морфологически вне зависимости от характера почечной 
патологии большинство исследователей отмечают ассоциа-
цию между наличием у пациентов НСV и большей распро-
страненностью как гломерулярных [15], так и тубулоинтерсти-
циальных повреждений [16]. Чаще наблюдают повреждения 
базальных мембран [15], инфильтрация тубулоинтерстици-
альных пространств воспалительными клетками и фиброз 
[16]. При электронной микроскопии нефробиопатов больных 
ХГС и ГН вне зависимости от морфологической формы ГН, 
в 50% исследований были выявлены содержащие вирус ча-
стицы в парамезангии [9].

Иммуногистохимически как структурные, так и неструктур-
ные протеины НСV у больных ГН и ХГС определяют в капил-
лярных стенках, цитоплазме мезангиальных клеток, контакти-
рующих с сосудами, макрофагальных инфильтратах, а также 
в перинуклеарных пространствах клеток, инфильтрирующих 
тубулоинтерстициальные пространства, и в перинуклеарных 
пространствах частично атрофированных и интактных тубу-
лярных эпителиоцитов. Частота выявляемости протеинов, по 
данным различных авторов, сильно колеблется и зависит от 
вида определяемого протеина. Так, А.А. Sabry et al. [9], выявили 
С-протеин НСV в 22% случаев; D. Sansonno, et al. выявили 
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С-протеин в 66,7% случаев, NS1-протеин — в 66,7% случа-
ев, NS3-протеин — в 41,7% случаев, NS4-протеин — в 16,75 
случаев, NS5-протеин — в 33,3 случаев [17], а К. Каsuno, et al. 
определили совокупность неструктурных протеинов (компле-
ментарных коммерческому клону TORDJI-22) в 100% случаев 
[16]. Поскольку авторы использовали различные модификации 
иммуногистохимического анализа, возможно, различия в часто-
те выявления протеинов связаны также с чувствительностью 
примененных методик. 

Методом in situ hybridization на парафиновых срезах РНК 
HCV в почечных биоптатах были выявлены в 100% исследова-
ний, преимущественно в эндотелии тубулоинтерстициальных 
сосудов, перинуклеарных пространствах тубулярных эпители-
альных клеток [18, 16]. Методом полимеразной цепной реакции 
в реальном времени в гомогенизированной после формалино-
вой фиксации ткани почек выявляли геномные и/или репли-
кативные цепи РНК HCV. РНК HCV обнаруживали также при 
исследовании общей РНК, выделенной из гломерулярных и/или 
тубулярных клеток, полученных после лазеропоглощающей 
микродиссекции почек, вне зависимости от морфологического 
диагноза [16, 17].

Общие клинические проявления поражения почек у пациен-
тов с HCV неспецифичны и могут варьировать от бессимптом-
ных изменений в анализах мочи (протеинурии, микрогематурии) 
до развития быстропрогрессирующего нефритического син-
дрома и ренальной острой почечной недостаточности. В ряде 
случаев, особенно при латентном течении инфекции, почечная 
симптоматика может являться клиническим дебютом инфек-
ционного процесс и/или доминировать в картине заболевания 
и определять ближайший прогноз [19].

Наиболее изученными являются клинико-лабораторные 
проявления сочетания ХГС с криоглобулинемией и вторич-
ным ГН. Поражение почек в этом случае развивается через 
месяцы и годы после появления первых клинических симпто-
мов криоглобулинемии. У части больных почечные и другие 
системные проявления возникают одновременно. Наиболее 
часто криоглобулинемический нефрит дебютирует с умерен-
ной протеинурии в рамках мочевого синдрома [20]. Гематурия, 
также умеренная, обнаруживается практически у всех боль-
ных, возможно появление лейкоцитурии и цилиндурии [21]. 
Встречаются дебюты нефрологической патологии с острого 
нефритического синдрома, острой почечной недостаточности 
или развернутого нефротического синдрома. Часто почечным 
проявлениям предшествует симптом артериальной гипертен-
зии, нередко тяжелой и плохо корригируемой [20].

Относительно течения криоглобулинемического мембра-
нозно-пролиферативного ГН, ассоциированного с HCV, мнения 
неоднозначны. В большинстве случаев исследователи отмеча-
ли персистирование протеинурии без прогрессирования и раз-
вития хронической почечной недостаточности многие года или 
рецидивирующее течение нефротического или хронического 
нефритического синдрома, чаще совпадающие с обострения-
ми васкулита. В ряде случаев отмечали быстропрогрессирую-
щее течение заболевания и летальный исход в основном от 
сердечно-сосудистых осложнений [20, 21].

Как было показано Kasuno К. et al., помимо гломерулярных 
изменений одними из основных структурных изменений при 
HCV являются тубуло-интерстициальные нарушения, которые 
в свою очередь являются важными предикторами развития 
дисфункции почек. Почечные канальцы, занимающие важную 
позицию в нефроне и его реабсорбционных функциях, при ХГС 
являются объектом прямого и опосредованного влияния вируса 
и его отдельных протеинов [16].

Роль вторичной смешанной криоглобулинемии, ассоцииро-
ванной с вирусом гепатита С, в развитии патологии почек

Криоглобулинемия — это патологическое состояние, при 
котором в крови обнаруживают иммуноглобулины, способ-
ные преципитировать в условиях холода. Исторически в 1933 
году M. Wintrobe и M. Buell впервые описали «необычную» 
гиперпротеинемию у пациентки, страдающей множественной 
миеломой, с проявлением синдрома Рейно и специфическими 
высыпаниями на конечностях, сыворотка которой неизменно 
преципитировала непосредственно после забора [22]. Термин 
«криоглобулин» был введен V. Lerner и G. Watson в 1947 г. для 
обозначения протеинов, способных к холодовой преципитации 
[23]. 

В 1974 г. J.C. Brouet и соавт. предложили выделять три типа 
криоглобулинемии — I, II, III в зависимости от состава криопре-
ципитата. I тип представлен моноклональными иммуноглобу-
линами одного класса IgM, IgG, реже IgA; II и III типы — им-
муноглобулинами разных классов. При этом ко II типу относят 
КГ, состоящие из одного моноклонального иммуноглобулина 
(обычно IgM, который часто обладает свойствами ревматоид-
ного фактора), соединенного с поликлональным иммуноглобу-
лином другого класса (обычно IgG). А к III типу — различные 
сочетания поликлональных иммуноглобулинов : IgG + IgM, 
IgG + IgA, IgG + IgM и т.д. Сочетание: IgG + IgM наиболее рас-
пространено [24].

Криоглобулинемия может развиваться при различных лим-
фопролиферативных [25], аутоиммунных [26] и инфекцион-
ных [27] заболеваниях. Описаны также случаи идиопатической 
криоглобулинемии.

Ассоциация ХГС со смешанной криоглобулинемией была 
впервые отмечена в 1990 году Pascual V. еt al. [28]. На настоя-
щий момент взаимосвязь HCV с развитием смешанной криогло-
булинемии не вызывает сомнения и подтверждается высокой 
частотой выявления КГ у больных с ХГС, которая варьирует 
в широких пределах — от 19 до 71%, в среднем составляя, по 
данным проведенного Z. Kayali et al. мета-анализа 19 исследо-
ваний, 44%, что значительно выше, чем при гепатите В (15%) 
или других хронических заболеваниях печени (32%). Причем 
частота развития криоглобулинемии коррелирует с длительно-
стью заболевания и чаще встречается у пациентов со сфор-
мированным циррозом печени. Количественно большинство 
авторов отмечают превалирование низких уровней криокрита 
(менее 3%) у пациентов с криоглобулинемией и ХГС [29].

Причины синтеза КГ при ХГС неизвестны. Учитывая невоз-
можность встраивания вируса в геном клеток вследствие его 
однонитчатости, но доказанную возможность связывания виру-
са гепатита С с В-лимфоцитами и выявление вируса гепатита 
С в клетках иммунной системы, рабочей теорией, объясняющей 
пусковую роль вируса для патологических процессов, явля-
ется теория хронической стимуляции В-клеток, в результате 
которой происходит их поли- и/или моноклональная актива-
ция. Однако механизмы стимуляции и причины переключения 
с поликлональной (результатом которой является выработка 
криоглобулинов и аутоантител) на моноклональную с образо-
ванием определенного вида ревматоидного фактора — LgMк 
и неходжкинских лимфом мало изучены. 

Стимуляция соматического мутагенеза приводит к пролифе-
рации клонов с определенным вариантом сборки вариабельных 
областей тяжелых (VH) и легких (VL) цепей генов иммуноглобу-
линов, в основном — VH 51р1 и/или VLKV 325, с их селективной 
пролиферацией. А мутации Bcl-2 проонкогена, наиболее часто 
представленные транслокацией (t 14;18), при которой ген bcl-2 
переносится с 18-й на 14-ю хромосому (14q32), в смежную 
область с геном, кодирующим тяжелую цепь вариабельной 
области иммуноглобулина JH, и оказывается случайным об-
разом с ним соединенным — bcl-2/ JH, выявляемые при крио-
глобулинемии, ассоциированной с HCV, в 71-86% приводят 
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к длительной циркуляции патологических клонов в организме. 
Существуют исследования, демонстрирующие также генети-
ческую предрасположенность к развитию криоглобулинемии 
в виде достоверно более частых изменений локуса DR3 HLA 
и исследования, демонстрирующие предрасположенность 
к клинической манифестации развившейся криоглобулинемии, 
в виде тенденции к более частым изменениям локусов DR7 
и DR15 NLA [30].

В литературе широко продемонстрирована связь ХГС и кри-
оглобулинемии с такими клиническими проявлениями, как пур-
пура, артралгии, полиневропатии, ГН, поражения желудочно-
кишечного тракта, сердца, центральной нервной системы, син-
дрома Рейно, Шегрена, легочная патология, дерматомиозит, 
причем количество и выраженность клинических проявлений 
коррелируют с уровнем криокрита [31, 21].

При исследовании пациентов с различными морфологи-
ческими формами ГН и ХГС, КГ были выявлены у 54%, при 
мембранозно-пролиферативном ГН в сочетании с ХГС выяв-
ляемость КГ может достигать 87,5% [9, 15].

Патогенетический эффект образования КГ для развития 
почечной патологии связан с формированием циркулирующих 
иммунных комплексов, осаждением их в микроциркуляторном 
русле почек с образованием депозитов. Депозиты наблюдаются 
при световой микроскопии в виде линейных гомогенных отло-
жений вдоль капиллярных стенок клубочков и стенок тубуло-
интерстициальных сосудов и гранулярных четко очерченных 
отложений в цитоплазме мезангиальных клеток и парамезан-
гиальных пространствах. В депозитах при иммуногистохими-
ческом исследовании выявляют структурные и неструктурные 
белки HCV, иммуноглобулины, в основном М, реже G, С3 фрак-
цию комплемента. 

Отложение иммунных комплексов связывают с частичным 
аффинитетом LgMк ревматоидного фактора к матриксу клубоч-
ков. В результате отложения депозитов на стенках капилляров 
почек запускается каскад патологических реакций по активации 
системы комплемента и факторов свертывания крови. Раз-
вивается микротромбоз капилляров и реактивное утолщение 
базальной мембраны. Отложение депозитов в мезангиальных 
клетках стимулирует их пролиферацию и фибробластическую 
трансформацию с увеличением синтеза мезангиального ма-
трикса, а также инфильтрацию воспалительными клетками 
с последующим развитием фиброза. Мезангиальная проли-
ферация является в основном умеренной и встречается при-
близительно в 10% случаев. Значительно реже выявляется 
морфологическая картина распространенной мезангиальной 
пролиферации, экспансии мезангиального матрикса с полями 
центролобулярного склероза, что клинически характеризуется 
массивной протеинурией вплоть до развития нефротического 
синдрома [17, 21].

Патогенетическое влияние вируса гепатита С 
на ткани почек, неопосредованное криоглобулинами
Прямое патогенетическое влияние HCV и отдельных ви-

русных протеинов на почки до конца не исследовано. В целом 
патогенез любой вирусной инфекции складывается из несколь-
ких этапов: попадание вируса в ткани, адгезия на поверхно-
сти клеток, проникновение внутрь клетки, репликации, сборка 
вирусных частиц, выход из клетки, часто сопровождающийся 
лизисом «хозяйской» клетки. В отношении тканей почек все 
эти вопросы остаются невыясненными.

Первичное попадание вируса в структуры почек происходит, 
вероятно, с током крови, где вирус находится в свободной цир-
куляции, а также в комплексах с липопротеинами, в составе 
иммунных комплексов и внутри клеток макрофагального ряда 
[32].

По всей вероятности, часть вирусных частиц, несмотря на 
достаточно крупный размер (до 49 нм) и удельный вес (от 1,17 
до 1, 22g/ml), при высокой исходной вирусной нагрузке и пока не 
определенных других условиях, способна к фильтрации через 
базальные гломерулярные мембраны, что подтверждается 
обнаружением вирусной РНК в моче у 11-62,5% пациентов 
в концентрациях в 100 и более раз ниже, чем в сыворотке. Од-
нако, какова судьба профильтровавшихся частиц и способны 
ли эпителиальные клетки канальцев к реабсорбции вируса, 
неизвестно [33].

К настоящему времени существует большое количество ис-
следований, посвященных взаимодействию HCV с различными 
клеточными структурами: рецепторами CD81, рецепторами 
к липопротеинам, двумя подвидами С-типа лектинов: асиа-
логликопротеиноваыми рецепторами и CD209-рецепторами, 
скэвенджер рецепторами человека класса В типа I (humen 
scavenger receptors class B type I SR-B1, гепарансульфатами 
клеточных поверхностей [33].

Экспериментальных работ, проведенных на срезах почечных 
биоптатов и посвященных определению наличия, локализа-
ции и степени экспрессии рецепторов в тканях почек, нами 
в литературе найдено не было. Но существует ряд экспери-
ментальных исследований на эмбриональных почечных клет-
ках человека (НЕК-293 клеточная линия), демонстрирующих 
степень экспрессии вышеупомянутых рецепторов.

Возможности репликации HCV в тканях почек
Адгезия вируса на клеточных поверхностях заканчивается 

проникновением в цитоплазму, что подтверждается экспери-
ментально внутриклеточным обнаружением РНК вируса и ви-
русных протеинов в различных структурах клеток [16].

Выявление РНК вируса и вирусных протеинов в перину-
клеарных пространствах клеток предполагает репликацию 
вируса в данной клетке с использованием ядерного аппарата 
клетки — хозяина для репликации, так как в процессе про-
стой реабсорбции вирусные протеины отсортировывались бы 
в комплексе Гольджи, который располагается за пределами 
клеточного ядра. Выявление репликативных цепей РНК также 
с большой долей вероятности свидетельствует о возможности 
репликации вируса в почечной ткани, поскольку репликативная 
РНК является отрицательно заряженной информационной РНК 
вируса, в обычных условиях выявляющаяся внутриклеточно. 
При этом выявление минус РНК даже из ткани печени сопря-
жено с определенными трудностями, поскольку количество 
негативных цепей на один — три порядка ниже, чем позитивных 
РНК. Это объясняется тем, что одна молекула минус РНК может 
служить матрицей для синтеза нескольких геномных молекул, 
а также коротким периодом ее жизни [16].

Учитывая значительное увеличение частоты выявления как 
геномных, так и репликативных РНК HCV, в периферических 
клетках крови у пациентов с депрессией иммунной системы, 
например, после трансплантации печени или у пациентов 
инфицированных вирусом иммунодефицита человек, нельзя 
исключить зависимость развития и/или усугубления почечной 
патологии за счет повышения восприимчивости почечных тка-
ней к вирусу у иммуноскомпрометированных пациентов, кото-
рыми, по сути, можно считать всех пациентов с хронической 
патологией почек [34].

Механизмы повреждения клеток почек HCV пока до конца 
пока не известны. Экспрессия клетками различных вирусных 
протеинов, экспериментально исследованная на ткани печени, 
приводит, с одной стороны, к активации иммунной системы, уси-
лению провоспалительной активности, пролиферации клеток 
макрофагального ряда (к которым относятся и мезангиальные 
клетки почек), что ведет к усилению фиброза, а с другой сто-
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роны, препятствует апоптозу инфицированных клеток, что спо-
собствует персистенции вируса в ткани. Так, экспериментально 
продемонстрировано, что NS3-4A комплекс HCV, экспресси-
рованный на клеточной поверхности, способен активировать 
Т-киллеры за Fas-FasL взаимодействия, причем активация 
носит бустерный характер и наличия 0,8-1,5% пептидпрезен-
тирующих клеток достаточно для лизиса 10-29% клеток. 

NS5 С-концевой фрагмент вируса способен взаимодейство-
вать с клеточноадаптированным рецепторсвязывающим про-
теином 2 (Grb 2), что приводит к нарушению передачи внутрь 
клеток митогенных сигналов и, что более важно, блокирует 
инициацию апоптоза инфицированных клеток, в том числе ин-
терфероноопосредованно. Взаимодействие NS5A N-концевого 
фрагмента вируса с р85 фосфатидилинозотол 3-киназой, также 
за счет нарушения клеточного сигнального пути способству-
ет ингибированию апоптоза вирус инфицированных клеток 
и усилению канцерогенеза. Патогенетическая роль экспрессии 
NS3-NS5 генов HCV, исследования на купферовских клетках 
включает повышение секреции хемокинов и экспрессии моле-
кул межклеточной адгезии 1-го типа (1САМ-1 intercellular cell 
adhesion molecule tуpe 1) через NF-kappa B и c-jun N-terminal 
kinase путь. В результате усиливается провоспалительная ак-
тивность, что является предпосылкой развития фиброза. Экс-
прессия С-протеина, Е1, Е2 и NS2 протеинов способствует 
ингибированию Fas-опосредованного апоптоза у трансгенных 
мышей. Кроме того, экспрессия соге-протеина ассоциируется 
с повышением пролиферации купферовских клеток. Многие 
протеины вируса взаимодействуют также с семейством toll-like, 
усиливая провоспалительную активность в тканях. Не исклю-
чено, что подобные механизмы и многие другие, еще пока не-
изученные, справедливы и в отношении почечной ткани [35].
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