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Прогнозирование развития фиброза малого артериального 
русла у пациентов с артериальной гипертензией 
и первичным хроническим гломерулонефритом
Левицкая Е. С., Батюшин М. М., Бондаренко О. К., Кекух Е. С., Бондаренко Д. Б., 
Исраелян Э. Р. 
ФГБОУ ВО Ростовский государственный медицинский университет Минздрава России. Ростов-на-Дону, 

Россия

Цель. Изучить влияние клинико-лабораторных и морфологических 
факторов риска на  вероятность развития фиброза артерий почек 
малого диаметра у  пациентов с  артериальной гипертензией (АГ) 
и первичным хроническим гломерулонефритом (ХГН).
Материал и методы. В исследование были включены 102 пациента 
с первичным ХГН. Первую группу составили 62 пациента с фиброти-
ческим изменением сосудистой стенки почечных артерий малого 
диаметра по  данным нефробиопсии, во  второй наблюдались 40 
исследуемых без признаков сосудистого фиброза. Все пациенты 
дали письменное информированное согласие на участие в исследо-
вании.
Результаты. Проведение сравнительного анализа позволило 
установить наибольшую статистическую значимость различий 
в  следующих клинико-лабораторных параметрах: средний уро-
вень систолического артериального давления (САД)  — 
131,85±17,56  мм рт.ст. и  119,65±22,2  мм рт.ст., соответственно 
(p=0,0008) и  диастолического артериального давления (ДАД)  — 
84,11±10,7 и  79,63±9,7  мм рт.ст. (p=0,03), САД максимальное  — 
158,61±23,76  мм рт.ст. и  144,25±23,56  мм рт.ст. (p=0,002), ДАД 
максимальное  — 95,66±10,33  мм рт.ст. и  90,63±10,74  мм рт.ст. 
(p=0,02), стадия АГ — 1,85 [1; 3] и 1,38 [1; 3] (p=0,03), и ее степень — 
1,73 [1; 3] и 1,13 [1; 3] (p=0,004), гипертрофия левого желудочка — 
у  15 пациентов первой и  2 пациентов второй группы (p=0,006), 
уровень мочевины — 8,98±7,31 и 6,42±4,02 ммоль/л (p=0,03), соот-
ветственно. Значимые морфологические факторы — тубулоинтер-
стициальный фиброз у 56% пациентов первой группы и 21% вто-
рой (р<0,001), тубулоинтерстициальное воспаление (44% и  16%, 

р=0,002), фиброз интерстиция (24,19±20,5% и  9,89±19,8%, 
р=0,001), соответственно.
Заключение. Анализ представленных результатов подчеркивает 
значимую роль в развитии фиброза артерий почек малого диамет  ра 
у пациентов с АГ и ХГН гемодинамического фактора, проявляющего-
ся в персистирующем повышении уровня САД, с вовлечением орга-
нов-мишеней в  патологический процесс. Изменение системных 
гемодинамических условий является основным в  формировании 
фибротического фенотипа почечных сосудов малого диаметра при 
АГ и  первичном ХГН, в  то  время как прогрессирование основного 
патогенетического процесса ХГН не  оказывает значимого влияния 
на  структурную перестройку малого артериального русла почек. 
Ключевые слова: хронический гломерулонефрит, фиброз артерий 
почек малого диаметра.
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Prediction of small-diameter arterial fibrosis in patients with hypertension and primary chronic 
glomerulonephritis
Levitskaya E. S., Batyushin M. M., Bondarenko O. K., Kekukh E. S., Bondarenko D. B., Israelyan E. R.
Rostov State Medical University. Rostov-on-Don, Russia

Aim. To study clinical, laboratory, and morphological risk factors for 
small-diameter renal arterial fibrosis in patients with hypertension (HTN) 
and primary chronic glomerulonephritis (CGN).
Material and methods. The study included 102 patients with primary 
CGN. The first group consisted of 62 patients with small-diameter renal 
arterial fibrosis according to renal biopsy; the second group included 40 
patients without vascular fibrosis. All patients signed informed consent.
Results. A comparative analysis revealed the most significant differences 
between groups 1 and 2: mean systolic blood pressure (SBP)  — 
131,85±17,56 mm Hg and 119,65±22,2 mm Hg, respectively (p=0,0008); 

mean diastolic blood pressure (DBP) — 84,11±10,7 and 79,63±9,7 mm Hg 
(p=0,03), respectively; peak SBP — 158,61±23,76 mm Hg and 144,25±23,56 
mm Hg (p=0,002), respectively; peak DBP  — 95,66±10,33 mm Hg and 
90,63±10,74 mm Hg (p=0,02), respectively; HTN stage — 1,85 [1; 3] and 1,38 
[1; 3] (p=0,03), respectively; HTN grade  — 1,73 [1; 3] and 1,13 [1; 3] 
(p=0,004), respectively; left ventricular hypertrophy  — 15 patients and 2 
patients (p=0,006), respectively; blood urea nitrogen  — 8,98±7,31 and 
6,42±4,02 mmol/L (p=0,03), respectively. Significant morphological differ-
ences between first and second groups were as follows: tubulointerstitial 
fibrosis — 56% and 21% (p<0,001), respectively; tubulointerstitial inflam-
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АГ — артериальная гипертония, ГЛЖ — гипертрофия левого желудочка, ДАД — диастолическое артериальное давление, ДАД макс — максимальная величина ДАД в анамнезе, САД — систолическое артери-
альное давление, САД макс — максимальная величина САД в анамнезе, ТИВ — тубулоинтерстициальное воспаление, ТИК — тубулоинтерстициальный компонент, ТИФ — тубулоинтерстициальный фиброз, 
ХБП — хроническая болезнь почек, ХГН — хронический гломерулонефрит.

Введение
За последние десятилетия распространенность 

хронического гломерулонефрита (ХГН) увеличи-
лась в  структуре хронических неинфекционных 
заболеваний [1]. По  оценке The Global Burden of 
Disease в  настоящее время количество больных 
с данной патологией повысилось в 2,5 раза с 1990г, 
а заболеваемость составляет 13-50 случаев на 10 тыс. 
населения в  год [2]. Поздняя диагностика ХГН, 
быстрое развитие осложнений в  виде хронической 
почечной недостаточности, лекарственные воздей-
ствия, неблагоприятные условия окружающей 
среды [3], а также высокий процент инвалидизации 
пациентов являются социально значимой пробле-
мой практического здравоохранения.

Осложнения ХГН, не  поддающиеся консерва-
тивной терапии, требуют применения заместитель-
ной почечной терапии, обеспечивающей длитель-
ную поддержку остаточной функции почек у паци-
ентов с нефросклерозом. Необходимо отметить, что 
диализная терапия не обладает достаточной эффек-
тивностью в увеличении продолжительности жизни 
[4-6].

Изучение всех патогенетических аспектов раз-
вития структурной перестройки ткани почек позво-
лит осуществлять своевременный диагностический 
поиск факторов риска и  применять адекватную 
терапию, направленную на  замедление ремодели-
рования почечной ткани и обеспечивающую макси-
мально возможный медикаментозный контроль её 
сниженной функциональной активности. 

В исследованиях последних лет отмечается роль 
структурной перестройки артерий почек малого 
диаметра, нормальное функционирование которых 
обеспечивает адекватную перфузию почечной 
ткани и адаптацию к местным метаболическим про-
цессам. Микрососудистая дисфункция приводит 

к  появлению гипоперфузионных областей, нако-
плению матрикса и, тем самым, является значимым 
маркером перестройки ткани почек [7]. Исследова-
ний в мировой литературе, посвященных изучению 
нарушения строения артерий почек малого диамет-
 ра при ХГН недостаточно, а, следовательно, нет 
точного понимания в определении этиопатогенети-
ческого механизма повреждения сосудистого русла 
малого диаметра при данной патологии. 

В одной из работ изучали резистивный индекс 
сосудов почек малого диаметра в качестве главного 
ультрасонографического маркера ремоделирования 
почечной ткани у пациентов с ХГН. По результатам 
доплерографии из  всех рассматриваемых парамет -
ров именно резистивный индекс обладал самой 
высокой степенью корреляции с  клиническими 
и гистологическими критериями перестройки тубу-
лоинтерстиция [8].

При создании экспериментальной модели хро-
нической болезни почек (ХБП) на животных (сви-
ньях) было отмечено прогрессирующее изменение 
артерий почек малого диаметра, зафиксированное 
как при мультиспиральной компьютерной томогра-
фии, так и  гистологически в  биопсийном матери-
але; при этом степень микроваскулярной дисфунк-
ции коррелировала с  повышением уровня креати-
нина в плазме крови и степенью альбуминурии [9]. 

С учетом изложенных сведений была сформули-
рована цель исследования: изучение влияния кли-
нико-лабораторных и  морфологических параме-
тров на  вероятность наличия фиброза артерий 
почек малого диаметра у пациентов с артериальной 
гипертензией (АГ) и первичным ХГН. 

Материал и методы
Исследование было выполнено в  соответствии 

со  стандартами надлежащей клинической практики 

mation  — 44% and 16% (p=0,002), respectively; interstitial fibrosis  — 
24,9±20,5% and 9,89±19,8% (p=0,001), respectively.
Conclusion. The presented analysis emphasizes a significant contribution 
of hemodynamics in small-diameter renal arterial fibrosis in patients with 
HTN and CGN. It manifested by a persistent increase of SBP and involve-
ment of target organs. Systemic hemodynamic changes are fundamental in 
the development of small-diameter renal arterial fibrosis in patients with 
HTN and primary CGN, while the isolated progression of CGN does not 
significantly affect the structure of small-diameter renal arteries.
Key words: chronic glomerulonephritis, small-diameter renal arterial 
fibrosis.
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(Good Clinical Practice) и  принципами Хельсинской Де-
кларации. Протокол исследования был одобрен Этиче-
ским комитетом медицинского учреждения. До  включе-
ния в  исследование у  всех участников было получено 
письменное информированное согласие.

В исследовании приняли участие 102 пациента с пер-
вичным ХГН (61 мужчина, 41 женщина). Средняя продол-
жительность ХГН составила 4,23±4,66 [0,04; 21,0] лет, 
средний возраст исследуемых — 38,04±1,18 лет. Основной 
критерий включения больных в исследование — наличие 
показаний к проведению нефробиопсии. 

Всем пациентам, включенным в исследование, про-
водили стандартное обследование больных с первичным 
ХГН. К  клинико-анамнестическим данным относили 
уровень систолического (САД) и  диастолического арте-
риального давления (ДАД), измеренных при включении 
пациента в исследование, а также максимальную их вели-
чину в  анамнезе (САД макс, ДАД макс). В  сыворотке 
крови определяли уровни креатинина, мочевины, общего 
белка, альбумина, фибриногена, скорость оседания эри-
троцитов. Устанавливалась концентрация белка в разовой 
и  суточной порциях мочи. Скорость клубочковой филь-
трации рассчитывали по  формуле CKD-EPI, на  основа-
нии величины которой пациентов ранжировали в группы 
согласно общепринятой классификации стадий ХБП 
(KDIGO). Для регистрации наличия гипертрофии левого 
желудочка (ГЛЖ), как показателя, отражающего стадий-
ность АГ, использовался метод электрокардиографии.

Всем включенным в  исследование пациентам вы-
полнялась нефробиопсия. В  рамках гистологического 
исследования нефробиоптата оценивали состояние арте-
рий почек малого диаметра, а именно признаков фиброза 
артериальной стенки. На основании этого параметра па-
циенты были разделены на две группы: в первую группу 
вошли 62 пациента с  морфологически подтвержденным 
фиброзом сосудистой стенки, вторую группу составили 40 
больных без признаков сосудистого фиброза. Средний 
возраст пациентов первой группы находился в диапазоне 
40,69±12,5 лет, средняя продолжительность ХГН  — 
3,67±4,1 лет. Во  второй группе возрастной диапазон со-
ставил 32,47±8,6 лет, а длительность ХГН — 5,0±5,08 лет.

При включении пациентов в  исследование целевой 
уровень АД в общей группе был достигнут у 45,7%. Среди 
пациентов первой группы с  целевым уровнем АД были 
51,6% больных, второй группы  — 40%. Статистически 
значимой разницы между группами обследуемых получе-
но не было. Все пациенты получали антигипертензивную 
терапию ингибиторами ангиотензинпревращающего 
фермента (73,3%), блокаторами рецепторов ангиотензина 
II (19,05%), блокаторами медленных кальциевых каналов 

(14,3%), β1-адреноблокаторами (21,9%), диуретиками  — 
тиазидными (19,05%) и  петлевыми (31,4%). Статистиче-
ски значимых отличий между группами по классам анти-
гипертензивной терапии, а также отдельным препаратам 
установлено не было (р>0,05).

Морфологические изменения тубулоинтерстиция 
регистрировались согласно выраженности и тяжести при-
знаков тубулоинтерстициального фиброза (ТИФ) и  вос-
паления (ТИВ) с дальнейшей классификацией по рангам 
(таблица 1).

Статистическую обработку полученных результатов 
проводили с помощью программы STATISTICA 10.0. При 
использовании методов описательной статистики были 
применены следующие параметры: в случае нормального 
распределения признака данные были описаны как M±m 
(М  — среднее арифметическое, m  — ошибка среднего), 
при распределении, отличном от  нормального,  — Me 
[Q1;Q3] (Me — медиана, Q1 и Q3 — первый и третий квар-
тили). Для анализа характеристики выборки и  значимо-
сти различий между независимыми показателями ис-
пользовали t-критерий Стьюдента с  учетом достоверно-
сти p<0,05. Логистический анализ (χ2) применяли для 
определения влияния анализируемых параметров на  на-
личие фиброза, с определением нижнего и верхнего диа-
пазона отношения шансов при 95% доверительном ин-
тервале и с учетом достоверности (р<0,05). Определение 
силы влияния изучаемых факторов на фиброз сосудистой 
стенки было выполнено методом логистического нели-
нейного анализа с  определением критерия Estimate, при 
р<0,05. Для этого использовалось выравнивание стати-
стически значимых показателей при помощи медианных 
и  средних величин. Диагностическую информативность 
используемых методов оценивали с  помощью ROC-ана-
лиза. 

Результаты
По результатам исследования был проведен 

сравнительный анализ показателей, полученных 
при обследовании пациентов первой и второй групп 
(таблица 2).

Необходимо обратить внимание на статистиче-
ски достоверные различия между группами сравне-
ния по уровню САД, выявленному при включении 
пациентов в  исследование, величине САД макс 
и  ДАД макс, степени и  стадии АГ, наличию ГЛЖ. 
Более того, эти показатели статистически досто-
верно повышают вероятность ремоделирования 
артерий почек малого диаметра (таблица 2). Оче-

Таблица 1
Характеристика выраженности (ранги) ТИФ и ТИВ на основании результатов нефробиопсии

Ранги ТИФ ТИВ
0 нет нет
1 слабый — утолщение и гиалиноз базальных мембран канальцев на большем 

увеличении
слабое, единичные лимфоидные агрегаты

2 умеренный — канальцы разделены фиброзными прослойками, видимыми 
на малом увеличении

умеренное с наличием от 3 и более лимфоидных 
агрегатов

3 выраженный — выраженная атрофия канальцев, фиброз/гиалиноз выраженное воспаление, диффузный характер 
инфильтрации
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видно, что повышение гемодинамического воздей-
ствия на стенку сосуда (напряжение сдвига), вызы-
вающего тканевое ремоделирование, является зна-
чимым биомаркером структурной перестройки 
артерий почек малого диаметра. На рисунках 1 и 2 
представлены модели логистической регрессии 
риска ремоделирования малого артериального русла 
почек при увеличении САД и ДАД.

Среди всех изучаемых лабораторных показателей 
статистически значимым предиктором структурной 
перестройки сосудов малого диаметра является высо-
кий уровень мочевины (таблица 2). Увеличение содер-
жания в  крови мочевины с  5  ммоль/л до  8  ммоль/л 
ассоциируется с повышенной вероятностью развития 
фиброзных изменений сосудистой стенки на  6,83%, 
а при достижении значения 15 ммоль/л на 20,7%. 

Таблица 2 
Клинико-лабораторная характеристика пациентов первой и второй групп исследования

Клинико-лабораторные признаки Первая группа
(n=62)

Вторая группа 
(n=40)

р1 χ2 р2 ОШ (95%ДИ)

Мужчины/женщины, n (%) 37(36,27)/25(24,51) 23(22,55)/17(16,67) 0,49 0,07 0,8 0,32 (0,1-0,85)
Длительность ХГН, лет 3,67±4,1 5,0±5,08 0,11 2,06 1,15 0,68 (0,17-1,32)
ГЛЖ, n (%) 15 (14,71) 2 (1,96) 0,009 7,42 0,006 1,02 (0,24-1,8)
САД, мм рт.ст. 131,85±17,56 119,65±22,2 0,003 11,2 0,0008 6,07 (1,74-12,6)
ДАД, мм рт.ст. 84,11±10,7 79,63±9,7 0,036 4,9 0,03 2,58 (0,5-7,43)
САД макс, мм рт.ст. 158,61±23,76 144,25±23,56 0,004 9,16 0,002 4,33 (0,96-7,81)
ДАД макс, мм рт.ст. 95,66±10,33 90,63±10,74 0,02 5,64 0,02 4,65 (0,02-8,2)
АГ, степень 1,73 [1; 3] 1,13 [1; 3] 0,004 8,46 0,004 1,09 (0,1-1,45)
АГ, стадии 1,85 [1; 3] 1,38 [1; 3] 0,028 4,81 0,03 0,98 (0,28-1,33)
СОЭ, мм/ч 27,15±20,03 20,35±15,8 0,07 3,45 0,06 0,71 (0,68-0,74)
Протеинурия разовой порции, г/л 2,57±2,51 2,67±6,23 0,91 0,01 0,91 0,31 (0,025-0,95)
Протеинурия суточной порции, г/л 3,52±4,45 4,19±7,43 0,93 0,01 0,93 0,28 (0,02-0,96)
Креатинин, мкмоль/л 117,92±52,65 98,94±36,62 0,23 4,3 0,07 0,62 (0,06-2,29)
Мочевина, ммоль/л 8,98±7,31 6,42±4,02 0,04 4,92 0,03 1,15 (0,28-1,89)
СКФ, мл/мин/1,73 м2 82,73±44,9 94,8±30,6 0,14 2,11 0,15 0,77 (0,49-2,83)
Общий белок, г/л 60,68±11,17 62,52±12,9 0,21 1,64 0,2 0,78 (0,39-4,42)
Альбумин, г/л 36,6±11,2 35,62±8,9 0,84 0,04 0,84 1,66 (1,62-1,68)
Фибриноген, г/л 5,02±3,54 4,59±1,54 0,47 0,62 0,43 0,91 (0,88-1,11)
ХБП, ранги 2,15 [1; 5] 1,63 [1; 5] 0,04 4,35 0,04 1,03 (0,24-1,49)

Примечание: р1  — критерий Стьюдента, оценивающий достоверность различий при сравнении показателей двух групп исследования, 
р2  — критерий Стьюдента, оценивающий достоверность при проведении логистического регрессионного анализа. ДИ  — доверительный 
интервал, ОШ — отношение шансов, СОЭ — скорость оседания эритроцитов, СКФ — скорость клубочковой фильтрации.
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Рис. 1     График и уравнение логистической регрессии риска фибро-
за артерий почек малого диаметра у пациентов с ХГН и АГ 
с учетом уровня САД.

Примечание: y=exp*[-5,79+0,049*САД (мм рт.ст.)]/(1+exp* 
[-5,79+0,049*САД (мм рт.ст.)].

Рис. 2     График и уравнение логистической регрессии риска фибро-
за артерий почек малого диаметра у пациентов с ХГН и АГ 
с учетом уровня ДАД.

Примечание: y=exp*[-3,525+0,049*ДАД (мм рт.ст.)]/(1+exp* 
[-3,525+0,049*ДАД (мм рт.ст.)].
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Установлено, что стадия ХГН была выше 
у  пациентов с  фиброзной перестройкой артерий 
почек малого диаметра по  сравнению с  группой 
исследуемых без фиброза сосудистой стенки.

Для достижения поставленной цели исследова-
ния был выполнен статистический анализ результа-
тов морфологического исследования нефробиопта-
тов пациентов выделенных групп (таблица 3).

Таблица 3
Сравнительный анализ морфологических показателей нефробиопсии пациентов исследуемых групп

Признаки ремоделирования ткани почек Первая группа
(n=62)

Вторая группа
(n=40)

р1 χ2 р2 ОШ (95%ДИ)

ТИК, абс. (%) 59(95,2) 24(60,0) 0,0001 23,55 <0,001 0,98 (0,24-1,32)
ТИФ, абс. (%) 56(90,3) 21(52,5) 0,0001 21,19 <0,001 1,06 (0,43-1,25)
ТИФ, ранги 1,48±0,88 0,74±0,9 0,0001 16,59 <0,001 1,12 (0,47-1,57)
ТИВ, абс. (%) 44(70,9) 16(40,0) 0,004 9,24 0,002 0,98 (0,75-1,2)
Ранги ТИВ 1,05±0,8 0,45±0,59 0,0001 15,19 <0,001 0,95 (0,14-1,13)
Фиброз интерстиция, % 24,19±20,5 9,89±19,8 0,0004 11,07 0,001 0,97 (0,23-1,05)

Примечание: р1 — критерий Стьюдента, оценивающий достоверность различий при сравнении показателей двух групп исследования, р2 — 
критерий Стьюдента, оценивающий достоверность при проведении логистического регрессионного анализа.
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Рис. 3     График и уравнение логистической регрессии риска фибро-
за артерий почек малого диаметра у пациентов с ХГН и АГ 
с учетом выраженности ТИФ.

Примечание: y=exp*[-0,65+[0,996*ТИФ (ранги)]/(1+exp*(-0,65+0,996* 
ТИФ (ранги)]).

Рис. 5     График и  уравнение логистической регрессии вероятности 
фиброза артерий почек малого диаметра с учетом процент-
ного проявления интерстициального фиброза. 

Примечание: y=exp*(-0,22+[0,04*фиброз интерстиция (%)])/
(1+exp*(-0,22+[0,04*фиброз интерстиция (%)]).

Рис. 6     Модель оценки силы связи влияния факторов риска на веро-
ятность фибротических изменений почечных артерий мало-
го диаметра у пациентов с ХГН и АГ.

Примечание: показателем оси для каждого фактора является вели-
чина критерия Estimate (таблица 4). 

Рис. 4     График и уравнение логистической регрессии риска фибро-
за артерий почек малого диаметра у пациентов с ХГН и АГ 
с учетом выраженности ТИВ.

Примечание: y=exp*[-0,4+[1,115*ТИВ (ранги)]/(1+exp(-0,4+[1,115* 
ТИВ (ранги)]).
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Рис. 7     График ROC-кривой, учитывающий силу взаимосвязи кли-
нических и лабораторных факторов, оказывающих влияние 
на фиброз почечных артерий малого диаметра у пациентов 
с ХГН и АГ.

Рис. 8     Модель оценки силы связи влияния тубулоинтерстициаль-
ных изменений на  вероятность фибротических изменений 
почечных артерий малого диаметра у пациентов с ХГН и АГ.

Примечание: показателем оси для каждого фактора является вели-
чина критерия Estimate (таблица 4). 
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Рис. 9     График ROC-кривой, учитывающий силу взаимосвязи тубу-
лоинтерстициальных изменений, оказывающих влияние 
на фиброз почечных артерий малого диаметра у пациентов 
с ХГН и АГ.

Логистический анализ полученных данных 
позволил установить, что при наличии тубулоин-
терстициального компонента (ТИК) риск развития 
фиброзных изменений почечных артерий малого 
диаметра составляет 71,4%, его отсутствие снижает 
данную вероятность до 11,1%, при наличии ТИВ — 
72,58% и  42,5%, соответственно. Данный анализ 
продемонстрировал более высокий риск наличия 
фиброза артериальной стенки при выявлении ТИФ 
(73,1%) в  3,5 раза по  сравнению с  его отсутствием 
(20,83%).

Распределение пациентов по  рангам ТИФ 
и ТИВ, в которых учитывалась выраженность про-
явлений фибротических и воспалительных измене-
ний почечной ткани, позволило стратифицировать 
риск возникновения фиброзной модификации 
артерий почек малого диаметра (рисунки 3 и  4).

В результате логистического анализа установ-
лено, что высокая распространенность ТИФ, выра-
женная в  процентах, существенно повышает веро-
ятность развития фиброза артерий почек малого 
диаметра у пациентов с АГ и ХГН (рисунок 5). 

Выполнение многофакторного статистиче-
ского анализа позволило сформировать модели, 
векторами которых выступали статистически досто-
верные показатели, полученные в  ходе исследова-
ния. Векторные диаграммы (рисунки 6 и 8) наглядно 
демонстрируют силу взаимосвязи воздействия рас-
сматриваемых в исследовании факторов на вероят-
ность формирования фибротических изменений 
почечных артерий малого диаметра. 

Для доказательства диагностической информа-
тивности используемых методов логистического 
анализа был выполнен ROC-анализ с помощью рас-
чета значений чувствительности и специфичности. 

Таблица 4
Показатели силы взаимосвязи влияния 

статистически значимых параметров 
на вероятность развития фиброза  

малых артерий русла почек 
Фактор риска Estimate
САД -15,11
ДАД 0,15
САД макс 14,02
ДАД макс -2,13
Стадия АГ 1,47
Степень АГ -1,43
Наличие ГЛЖ 0,73
Ранги ХБП -0,31
Мочевина -0,02
ТИФ 0,285
Ранги ТИФ -0,88
ТИВ 1,72
Ранги ТИВ -1,29
Фиброз интерстиция, % -0,16
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Полученное значение AUC (Area under the curve) — 
0,770 отмечает хорошую предсказательную способ-
ность многомерной регрессионной модели, при 
чувствительности метода — 80%, специфичности — 
60% (рисунок 7).

Графическое отражение вероятности развития 
фибротического ремоделирования малого артери-
ального русла почек с  ТИК выделяет ТИВ, как 
параметр, отличающийся наибольшей величиной 
влияния.

С помощью ROC-анализа было зарегистриро-
вано значение AUC — 0,830, что указывает на очень 
хорошую предсказательную способность многомер-
ной регрессионной модели, при чувствительности 
метода — 98%, специфичности — 60% (рисунок 9). 

Исходя из данных таблицы 4, можно отметить, 
что среди всех изучаемых показателей, наиболее 
значимым фактором, ассоциирующимся с  нали-
чием фиброза стенки артерий почек малого диамет-
 ра у пациентов с ХГН и АГ, является повышенный 
уровень уровня САД. 

Обсуждение
Необходимость получения знаний о  патогене-

тических основах развития структурной пере-
стройки почечных артерий мелкого калибра при 
наличии АГ у  пациентов с  ХГН обладает высокой 
актуальностью. Ключевым звеном в системе крово-
обращения органов и тканей являются резистивные 
сосуды, адекватная деятельность которых обеспечи-
вает достаточную перфузию и поддерживает эффек-
тивный гомеостаз. Согласно исследованиям, пред-
ставленным в мировой литературе, наиболее значи-
мое влияние на компенсаторно-приспособительные 
сдвиги в нормальном функционировании сосудис-
той стенки оказывают гемодинамические, аутоим-
мунные и механические факторы. 

Некоторые исследования описывают законо-
мерное развитие фибротического преобразования 
стенки сосудов вследствие механического воздей-
ствия пульсовой волны и  дисбаланса в  соотноше-
нии коллаген/эластин. Изменение гемодинамиче-
ских условий способствует усилению жёсткости 
стенки и  обуславливает повышение общего пери-
ферического сопротивления с  последующим фор-
мированием порочного круга, тем самым, усугубляя 
проявления АГ за счёт сосудистого компонента [10]. 
В  исследовании [11] авторы отобразили, каким 
образом сложное взаимодействие между процессом 
старения и  прогипертоническими факторами при-
водит к  ускоренному ремоделированию сосудов, 
в  основе которого лежит формирование фиброза 
и повышение артериальной жесткости. Молекуляр-
ные механизмы, посредством которых реализуются 
фибротические процессы, включают в  себя повы-
шенную экспрессию матричных металлопротеиназ, 
активацию передачи сигналов трансформирующего 

фактора роста, галектина-3, а также провоспалитель-
ных и профибротических сигнальных путей, связан-
ных с действием вазоактивных агентов (ангио тензин 
II, альдостерон, эндотелин-1). Авторы подчеркивают 
важную роль гемодинамического фактора в развитии 
фибротического сосудистого фенотипа.

Результаты проведенного исследования сопоста-
вимы с  общими представлениями о  механизмах 
ремоделирования артериального русла при наличии 
АГ. Анализ клинико-лабораторных показателей 
позволил продемонстрировать наибольшую стати-
стическую значимость в  повышении вероятности 
развития фиброза артерий почек малого диаметра 
у  пациентов с  наиболее выраженными проявлени-
ями АГ. Полученные результаты подтверждают пер-
востепенную роль гемодинамического фактора 
в  патологическом преобразовании сосудистой 
стенки и  демонстрируют закономерность в  форми-
ровании фиброза резистивных сосудов почек при АГ.

Известны исследования, посвященные опреде-
лению взаимосвязи между величиной фильтраци-
онной функции почек и ремоделированием сосудис-
того русла. Так, с помощью комплексного гистопа-
тологического исследования было доказано влияние 
гемодинамического фактора в  усилении фиброза 
кровеносных сосудов крупного и среднего калибра, 
а  также обнаружена прямая корреляционная зави-
симость между уровнем пульсового давления и сис-
темным сосудистым фиброзом. Параметрический 
анализ выявил, что сниженная фильтрационная 
почечная функция была независимым предиктором 
более высоких уровней фиброза стенки артерий 
[12]. Результаты проведенного исследования также 
продемонстрировали статистически значимое вли-
яние усугубления почечной дисфункции (повыше-
ние уровня мочевины, стадии ХБП) на увеличение 
риска фиброза артерий почек малого диаметра при 
АГ и ХГН. Важно отметить, что снижение фильтра-
ционной функции почек является отражением 
ремоделирования адаптивного и  дезадаптивного 
характера тубулоинтерстиция, изменение которого 
происходит за  счет потенцирующего влияния пер-
вичного этиологического фактора ХГН и поврежда-
ющего действия АГ. 

В исследованиях мировой литературы послед-
них лет особое внимание получил феномен сосудис-
того разрежения, который является важным патоге-
нетическим аспектом в  развитии хронического 
почечного повреждения, и часто его начальные про-
явления предшествуют манифестации хрониче-
ского почечного повреждения [13]. Согласно сведе-
ниям ряда авторов, существенную роль в процессе 
формирования этого феномена играет интерстици-
альное воспаление и фиброзные изменения почеч-
ной паренхимы [14]. В  одной из  работ описано 
искусственное воссоздание условий обструктивной 
нефропатии, в которой в качестве эксперименталь-
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ной модели использовались лабораторные крысы 
[15]. Длительное воспаление перитубулярной обла-
сти способствовало снижению активности сосудис-
того эндотелиального фактора роста VEGF (Vascular 
Endothelial Growth Factor)  — основного фактора, 
способствующего сосудистой рарефикации, что 
доказало важность фибротического изменения 
тубулоинтерстиция как предшественника уменьше-
ния плотности функционирующих почечных арте-
рий малого калибра.

Важно отметить, что статистически достовер-
ных данных относительно вклада клинических 
показателей активности ХГН (протеинурия) в риск 
развития фиброза артерий почек малого диаметра 
получено не  было. Таким образом, первостепен-
ными механизмами в  ремоделировании малого 
сосудистого русла при АГ и ХГН являются гемоди-
намический фактор с развитием обратимых и нео-
братимых органных повреждений, изменения тубу-
лоинтерстиция, вероятнее всего нарушающие воз-
можность адекватной перфузии почек за  счет 
формирования локальной гипертензии. Подтвер-
ждением представленных суждений являются полу-
ченные статистически значимые данные о высоко-
достоверном влиянии ТИК на риск ремоделирова-
ния малого артериального русла. 

Диагностика ремоделирования артерий почек 
малого диаметра при ХГН необходима с целью стра-
тификации риска прогрессирования тубулоинтер-
стициальной структурной перестройки, поскольку 
нарушение адекватной перфузии, поврежденной 
аутоиммунным процессом ткани почек, усугубляет 

течение основного патогенетического процесса, 
замыкая “порочный круг”. В  ранее проведенных 
авторами исследованиях было показано, что ремо-
делирование артерий почек малого диаметра при 
ХГН повышает вероятность потенцирования тубу-
лоинтерстициальных изменений [16].

Заключение
Анализ представленных результатов подчерки-

вает значимую роль в  развитии фиброза артерий 
почек малого диаметра у  пациентов с  АГ и  ХГН 
гемодинамического фактора, проявляющегося 
в  персистирующем повышении уровня САД 
с вовлечением органов-мишеней в патологический 
процесс. Изменение системных гемодинамических 
условий является основным в  формировании 
фибротического фенотипа почечных сосудов малого 
диаметра при АГ и первичном ХГН, в то время как 
прогрессирование основного патогенетического 
процесса ХГН не  оказывает значимого влияния 
на структурную перестройку малого артериального 
русла почек. Продемонстрированные результаты 
имеют высокое прикладное значение в  оптимиза-
ции контроля уровня АД при АГ и  ХГН, а  также 
служат научной основой для дальнейшего проведе-
ния исследований по  изучению патогенетических 
особенностей ремоделирования малого артериаль-
ного русла. 

Отношения и деятельность: авторы заявляют 
об  отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье.
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