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Системный склероз, или системная

склеродермия (ССД), – аутоиммунное забо-

левание соединительной ткани, основные

клинические признаки которого обусловлены

распространенными нарушениями микро-

циркуляции, фиброзом кожи и внутренних

органов [1].

В далеком 1863 г. H. Auspitz [2] впервые

описал как казуистический случай прогресси-

рующей почечной недостаточности у пациен-

та с ССД, однако на тот момент автор не пред-

полагал наличие связи между этими двумя со-

стояниями. 

Почки часто вовлекаются в патологиче-

ский процесс при ревматических заболевани-

ях (РЗ). В большинстве случаев поражение

почек носит бессимптомный характер и для

его выявления требуется применение допол-

нительных инструментальных и лаборатор-

ных методов диагностики [3]. 
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Системный склероз, или системная склеродермия (ССД), – аутоиммунное заболевание соединительной тка-

ни, основные клинические признаки которого обусловлены распространенными нарушениями микроцир-

куляции, фиброзом кожи и внутренних органов.

По данным морфологических исследований, у 80% пациентов с ССД выявляются изменения почек, в том чис-

ле не связанные с ревматическими заболеваниями. В то время как распространенность склеродермического

почечного криза в настоящее время оценивается в 2–5%, гораздо чаше отмечается асимптоматическое сниже-

ние почечной функции («немая уремия»), обусловленное наличием мультиморбидной и коморбидной патоло-

гии. Его частота у пациентов с ССД может достигать 55%. Факт наличия аутоиммунного заболевания соедини-

тельной ткани сам по себе может рассматриваться как фактор риска повреждения почек. Пятнадцатилетняя

выживаемость больных ССД без поражения почек составляет 72%, при наличии поражения почек – не более

13%. Наличие протеинурии у пациентов с ССД является одним из наиболее значимых независимых факторов

риска летальных исходов (относительный риск составляет 3,34), оставляя далеко позади такие канонические

факторы риска, как легочная артериальная гипертензия, легочная рестрикция (соотношение объема форсиро-

ванного выдоха за 1 с и форсированной жизненной емкости легких <80%), дыхательная недостаточность

(III и IV класса по NYHA), а также снижение диффузионной способности легких и высокий кожный счет. 

Авторы впервые предлагают концепцию существования и патогенеза хронической склеродермической неф-

ропатии, в основе которой лежит феномен сосудистой эндотелиальной дисфункции, формирующийся в раз-

личных структурных компонентах нефрона и почки в целом.
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Systemic sclerosis (SS), is an autoimmune connective tissue disease, the main clinical signs of which are due to dis-

seminated microcirculatory disorders and fibrosis of the skin and viscera.

Morphological examinations showed that 80% of patients with SS had renal changes, including those unassociated with

rheumatic diseases. Whereas the prevalence of scleroderma renal crisis is now estimated to be 2–5%, there is considerably

often an asymptomatic reduction in renal function (silent uremia), which is caused by multimorbidity and comorbidity. Its

incidence in patients with SS may be as high as 55%. The presence of autoimmune connective tissue disease may be itself

regarded as a risk factor of renal involvement. Fifteen-year survival is 72% in SS patients with no renal involvement and

not more than 13% in those having renal involvement. In patients with SS, proteinuria is one of the most important inde-

pendent risk factors for fatal outcomes (relative risk, 3.34), leaving far behind canonical risk factors, such as pulmonary

hypertension, restrictive lung disease (a forced expiratory volume in one second to forced vital capacity ratio of <80%),

respiratory failure (NYHA Class III and IV), as well as decreased lung diffuse capacity and high skin scores.

The authors first propose a concept of the existence and pathogenesis of chronic scleroderma nephropathy, the basis

for which is the vascular endothelial dysfunction phenomenon developing in different structural components of the

nephron and kidney as a whole.
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По данным морфологических исследований у 80%

пациентов с ССД выявляются изменения почек, в том чис-

ле не связанные с РЗ [4]. Лекарственные препараты, при-

меняемые для лечения РЗ, в большинстве своем, обладая

нефротоксическими свойствами, также вносят разнообра-

зие в «калейдоскоп» патологии почек. 

До конца 70-х годов прошлого века поражение почек

в виде «истинной склеродермической почки», отмечав-

шейся у 12–18% пациентов, выступало ведущей причиной

смерти больных ССД [5].

И 40 лет спустя по-прежнему вызывает интерес фунда-

ментальная работа, проведенная под руководством Н.Г. Гусе-

вой, В.А. Насоновой и И.Е. Тареевой [6], в которой у боль-

ных ССД отмечено снижение скорости клубочковой фильт-

рации (СКФ) в 65% случаев при отсутствии клинических

симптомов поражения почек. При морфологическом же ис-

следовании почечного биоптата изменения выявлены

в 100% случаев. Особое внимание авторы обращали на раз-

нообразие гистологической картины 25 почечных биопта-

тов: в 6 случаях выявлена истинная склеродермическая поч-

ка, в 15 – мембранопролиферативный или пролиферативно-

фибропластический гломерулонефрит с различной степе-

нью выраженности склероза клубочков; в двух – мезанги-

альный тип гломерулонефрита и еще в двух случаях – амило-

идоз. В выводах, опираясь на собственные данные и данные,

полученные в работах других авторов (в подавляющем боль-

шинстве основанные на применении точных методов диаг-

ностики как у больных ССД, так и на экспериментальных

моделях), исследователи подчеркивали нозологическое мно-

гообразие вариантов поражения почек у больных с ССД,

в том числе без этиологической связи с самим заболеванием.

Прогресс в лечении склеродермического почечного

криза (СПК), связанный с началом применения ингибито-

ров ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ), при-

вел к значительному снижению интереса клиницистов

к проблеме поражения почек у больных ССД. В настоящее

время большинство работ, затрагивающих проблему пора-

жения почек у больных ССД, сосредоточены на оценке ча-

стоты, прогноза, факторов риска именно СПК.

Вместе с тем высказанные несколько десятков лет

назад взгляды Н.Г. Гусевой и В.А. Насоновой на проблему

разнообразия патологии почек у больных с ССД находят

свое отражение и ныне. Так, V.K. Shanmugam и V.D. Steen

[7] выделили следующие варианты поражения почек у па-

циентов с ССД: 1) СПК, 2) нормотензивный СПК

(нСПК), 3) ассоциированные с антинейтрофильными ан-

тицитоплазматическими антителами (АНЦА) гломеруло-

нефрит и васкулит, 4) нефропатия, ассоциированная с ан-

тифосфолипидным синдромом (АФС), 5) D-пеницилл-

аминовая нефропатия, 6) изолированное снижение СКФ,

7) снижение функционального резерва почек, 8) микро-

альбуминурия и протеинурия, 9) склеродермическая вас-

кулопатия, проявляющаяся изменением индексов почеч-

ного сопротивления и эндотелиальных маркеров.

Данная классификация охватывает как нозологиче-

ские единицы, так и отдельные маркеры почечного повре-

ждения. Нам же представляется целесообразным, опира-

ясь на этиопатогенетические различия поражения почек

у больных ССД, выделить три большие группы нефропа-

тий (табл. 1), включив в классификацию ранее не описыва-

емое хроническое склеродермическое поражение почек:

нефропатию, обусловленную сосудистой эндотелиальной

дисфункцией (СЭД).

I .  Нефропатии ,  связанные со склеродермией
Склеродермический почечный криз
Давно известен такой грозный вариант поражения

почек при ССД, как СПК, характеризующийся развитием

острой почечной недостаточности (ОПН) и, как правило,

умеренной или выраженной артериальной гипертензией

(АГ) с гиперренинемией [10]. Для его описания также ис-

пользуются термины «истинная склеродермическая почка»

и «острая склеродермическая нефропатия». Долгое время

СПК был самой частой причиной гибели пациентов с ССД.

О б з о р

Таблица 1 Поражения почек у больных ССД

I. Нефропатии, связанные со склеродермией:
• острая склеродермическая нефропатия:

а) гипертензивная
б) нормотензивная

• хроническая склеродермическая СЭД*-индуцированная нефропатия
• АНЦА-ассоциированный васкулит внутрипочечных сосудов 
• АФС-нефропатия (острая, хроническая)
• гемолитико-уремический синдром (при смешанном заболевании со-

единительной ткани)
• ТТП
• АА-амилоидоз
• интерстициальный нефрит, дистальный канальцевый ацидоз (синдром

Шегрена)
• криоглобулинемический гломерулонефрит
• застойная нефропатия (при ЛАГ)
• обструктивная нефропатия (локальный фиброз)

II. ХБП, связанная с:
• АГ
• сахарным диабетом (в том числе стероидным)
• ожирением
• курением
• атеросклерозом: 

а) ишемическая нефропатия 
б) стеноз почечных артерий

• обструктивным пиелонефритом

III. Лекарственные нефропатии:
• Нестероидные противовоспалительные препараты:

а) анальгетическая нефропатия с папиллярным некрозом
б) острый интерстициальный нефрит
в) хронический интерстициальный нефрит

• D-пеницилламин:
а) мембранозная нефропатия
б) нефротический синдром

• иАПФ и БАР:
а) мембранозная нефропатия
б) нефротический синдром
в) гиперкалиемия

• Простаноиды, ингибиторы ФДЭ-5, БКК (особенно при их сочетании):
а) преренальная азотемия
б) кортикальный некроз

• Варфарин [8]:
а) варфариновая нефропатия:

– острое повреждение почки: гломерулярное кровотечение,
эритроцитарная внутриканальцевая обструкция;

– повреждение канальцев;
– интерстициальный нефрит

б) множественный холестериновый атероэмболизм
• Статины [9]:

а) миоглобиновая нефропатия
б) уратная нефропатия

• Диуретики:
а) уратная нефропатия
б) преренальная азотемия

Примечание. ТТП – тромботическая тромбоцитопеническая пурпура, ХБП –
хроническая болезнь почек, БАР – блокаторы рецепторов ангиотензина II,
ФЭД – фосфодиэстераза, БКК – блокаторы кальциевых каналов.
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Частота развития СПК до конца 70-х годов прошлого века

достигала 12–18% [5]. Переломным моментом стало при-

менение иАПФ в лечении СПК, позволившее снизить об-

щий уровень годовой смертности больных ССД с 76 до ме-

нее чем 15% [11]. Однако уровень смертности в группе

больных с СПК остается непозволительно высоким – через

10 лет в живых остается лишь каждый второй [5]. В настоя-

щее время, с начала «эры иАПФ», согласно анализу базы

данных EUSTAR (европейской базы данных испытаний

и исследований склеродермии) Европейской антиревмати-

ческой лиги (EULAR), распространенность СПК составля-

ет менее 5% среди пациентов с диффузной формой ССД

и 2% среди пациентов с лимитированной формой ССД [12]. 

В 1952 г. H.C. Moore и H.L. Sheehan [13] впервые вы-

делили и описали характерные для СПК изменения. В ос-

нове развития СПК лежит вазоспазм почечных сосудов

(«почечный синдром Рейно»), приводящий к поврежде-

нию эндотелиальных клеток, пролиферативной васкуло-

патии преимущественно дуговых и интралобулярных по-

чечных артерий с фибриновыми тромбами и фибриноид-

ным некрозом данных сосудов [14]. В дальнейшем форми-

руются фиброз и уплотнение экстрацеллюлярного матрик-

са клубочков и канальцевого интерстиция, мукоидное на-

бухание интимы сосудов и концентрическая гипертрофия

интралобулярных артерий по типу «луковичной шелухи»

[15]. Поражение клубочков вторично и развивается вслед-

ствие ишемических изменений. Потенциальные механиз-

мы патогенеза СПК представлены на рис. 1.

Частыми клиническими симптомами СПК являются

злокачественная гипертензия, головная боль, лихорадка,

слабость, одышка, протеинурия (до нефротического уров-

ня), гематурия, гипертоническая ретинопатия и энцефало-

патия. АГ носит гиперрениновый характер, с чем связана

высокая эффективность иАПФ у таких больных. Следует

подчеркнуть, что гиперренинемия, как правило, не обна-

руживается до развития СПК и не является его предикто-

ром, что продемонстрировано в крупном проспективном

исследовании, включавшем 57 пациентов с СПК [17]. Ге-

молитическая анемия и тромбоцитопения встречаются до-

вольно часто, достигая 65 и 50% случаев соответственно

[18]. Приблизительно у половины пациентов с СПК выяв-

ляются признаки тромботической микроангиопатии

(ТМА) [19]. Возможно развитие острого кардиоренального

синдрома (1-го, 3-го или 5-го типа), проявляющегося оте-

ком легких, застойной сердечной недостаточностью, оли-

го- или анурией [20]. Редко диагноз СПК ассоциирован

с диффузным геморрагическим альвеолитом и ТМА [21].

В отличие от идиопатической ТТП, при ТМА, ассоцииро-

ванной с ССД, не выявляется выраженного дефицита

ADAMTS 13 [22], а формирование тромбов происходит не

в капиллярах клубочков, а в малых почечных сосудах [23].

Приблизительно у 20% пациентов с СПК его развитие

предшествует установлению диагноза ССД [16].

Несмотря на активное изучение СПК, до сих пор от-

сутствуют единые стандартизованные критерии его диаг-

ностики. Как правило, выделяют нормотензивный и ги-

пертензивный СПК. Группой экспертов Международного

общества по изучению склеродермического почечного

криза (ISRCS) [24] предложено диагностировать гипертен-

зивный вариант СПК при наличии следующих критериев: 

1. Впервые возникшая АГ, определяемая как: 

а) систолическое артериальное давление (САД)

≥140 мм рт. ст.; 

б) диастолическое артериальное давление (ДАД)

≥90 мм рт. ст.; 

в) увеличение САД на 30 мм рт. ст. и более; 

г) увеличение ДАД на 20 мм рт. ст. и более.

2. Один из пяти следующих признаков: 

а) увеличение уровня креатинина сыворотки на 50%

или более относительно базального уровня либо

120% или более верхней границы нормы для дан-

ной лаборатории; 

О б з о р

Рис. 1. Потенциальные механизмы патогенеза СПК (по [16], адаптировано с изменениями). ГК – глюкокортикоиды
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и тромбоксана А2, снижение 

уровня простациклина

ГК

иАПФ

Бозентан Илопрост
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б) протеинурия 2+ и более; 

в) гематурия 2+ и более или более 10 клеток в поле

зрения; 

г) тромоцитопения менее 100 • 109/л; 

д) гемолитическая анемия (в том числе обнаружение

фрагментов эритроцитов, шистоцитов или рети-

кулоцитоз). 

В качестве возможного критерия также рассматрива-

лось развитие гипертензивной энцефалопатии.

В 10–20% случаев диагностируется нСПК [18], хара-

ктеризующийся высоким риском развития терминальной

почечной недостаточности и смерти [25]. Однако критерии

диагностики нСПК неспецифичны и различаются у раз-

ных авторов [15, 16, 24, 26]. Общим для всех предложенных

критериев является наличие гемолитической анемии, ге-

матурии, протеинурии, тромбоцитопении. Кроме того,

разные авторы предлагают включить в число критериев ди-

намику уровня креатинина, наличие отека легких, олигу-

рии и анурии.

Проведение биопсии почки не рассматривается как

обязательный компонент подтверждения диагноза. Учиты-

вая неспецифичность используемых критериев, можно

предположить, что под диагнозом СПК, а особенно –

нСПК, у пациентов с ССД могут скрываться иные вариан-

ты поражения почек. А высокой уровень смертности таких

пациентов обусловлен трудностями постановки диагноза и,

как следствие, ошибочными подходами к терапии (табл. 2).

Выявление и наблюдение больных с СПК и относя-

щихся к группе риска развития СПК имеет ключевое зна-

чение в снижении смертности и риска развития необрати-

мой терминальной почечной недостаточности [27, 28]. До-

казанные факторы риска развития СПК представлены

в табл. 3 [14, 15, 18, 29].

Диффузная форма ССД рассматривается как один из

основных факторов риска СПК. Эксперты сходятся во

мнении, что быстрое прогрессирование склероза кожи вы-

ступает независимым предиктором развития СПК. У боль-

шинства пациентов с диффузной формой ССД СПК раз-

вивается в срок от 7,5 мес до 4 лет [14].

В четырех различных ретроспективных исследовани-

ях, включающих 544 пациента с ССД, выявлена ассоциа-

ция развития СПК и использования в лечении ГК [31–34].

В исследовании по типу случай–контроль [32] продемон-

стрировано, что в течение 6 мес, предшествовавших разви-

тию СПК, 36% пациентов получали преднизолон (или ана-

логи) в дозе 15 мг/сут и более, в сравнении с 12% в группе

контроля [отношение шансов (ОШ) 4,4; p=0,001]. В том же

исследовании отмечено, что новое назначение низких доз

ГК, прием нестероидных противовоспалительных препа-

ратов, БКК, иАПФ не увеличивают риск развития СПК. 

Антитела к РНК-полимеразе-3 (при определении

с использованием ELISA) высоко специфичны для диф-

О б з о р

Таблица 2 Сравнительная характеристика острых нефропатий у больных ССД

Показатель ТТП СПК AНЦА

АГ + +++/– +/–

Лихорадка + +/– +

Микроангиопатическая 
гемолитическая анемия ++ + +

Тромбоцитопения +++ + +

Петехиальная сыпь ++ – +

Неврологическая симптоматика +++ ++ +

Сердечная недостаточность + + ++

Дыхательная недостаточность ++ + +++

Снижение ADAMTS 13 ++ – –

ОПН ++ + +

Абдоминальные симптомы +/- +/– +/–

Мультимеры фактора ++ – –
фон Виллебранда, повышение 
уровня лактатдегидрогеназы

Биопсия Внутриклубочковые Пролиферация, тромбоз Экстракапиллярный
тромбы; ИГХ – депозиты и некроз интралобулярных гломерулонефрит
фибрина в капиллярах и дуговых почечных артерий; с полулуниями,
артериол и клубочков коллапс клубочков при ИГХ – свечение НЦА

Лечение Плазмообмен, ГК 1 мг/кг иАПФ, простаноиды, Высокие дозы ГК,
или пульс-терапия, ВВИГ антагонисты эндотелина циклофосфамид, 

метотрексат или ГИБП

Примечание. ИГХ – иммуногистохимия, ГК – глюкокортикоиды, ГИБП – генно-инженерные биологические препараты.

Таблица 3 Факторы риска развития СПК

Факторы риска
Состояния, не являющиеся 

факторами риска развития СПК

1. Ранняя диффузная форма ССД 
(длительностью до 5 лет)

2. Быстропрогрессирующий 
склероз кожи

3. Наличие антител к РНК-полимеразе 3
4. Лечение высокими дозами ГК 

(>15 мг/сут* в преднизолоновом 
эквиваленте в течение шести 
предшествовавших месяцев)

5. Носительство HLA-DRB1*0407 
и HLA-DRB1*1304

6. Увеличение уровня sCD147

Примечание. * – существуют данные о негативном влиянии приема более низ-
ких доз ГК [30].

1. Повышение АД в анамнезе
2. Изменения мочевого осадка 

3. Предшествовавшее 
повышение уровня 

креатинина
4. Наличие антител 

к топоизомеразе 1 (Scl-70)
5. Изменение почечных сосудов



фузной формы ССД, и у 24–33% пациентов, позитивных

по данным антителам, развивается СПК [35, 36].

В качестве возможного маркера повышенного риска

развития СПК у больных ССД рассматривается увеличе-

ние уровня sCD147 – внеклеточного ингибитора матрикс-

ной металлопротиназы, представляющего собой сыворо-

точный белок, принадлежащий к суперсемейству имму-

ноглобулинов. В исследовании K. Yanaba и соавт. [37] от-

мечено, что у пациентов с повышенным уровнем sCD147

(ELISA) СПК развивался чаще, чем у пациентов с нор-

мальным уровнем (13% и 0 соответственно; р<0,05). 

Имеет значение и генетическая предрасположен-

ность: носительство HLA-DRB1*0407 (ОШ=3,21; p=0,013)

и HLA-DRB1*1304 (ОШ=4,51; p=0,018) является незави-

симым фактором риска развития СПК [38].

Агрессивная гипотензивная терапия СПК является

основным методом предотвращения необратимых сосуди-

стых повреждений. Снижения артериального давления

(АД) следует достигать в сроки до 2–3 сут, но без выражен-

ных колебаний его уровня, предпочтение отдается корот-

кодействующим препаратам. Резкое падение АД может

привести к значительному снижению почечной перфузии

и, как следствие, острому канальцевому некрозу [39]. 

Несмотря на отсутствие рандомизированных контро-

лируемых исследований, эксперты EULAR считают необ-

ходимым использование иАПФ в лечении СПК [40]. БАР

менее эффективны, чем иАПФ, что, вероятно, связано

с отсутствием брадикинин-потенцирующего эффекта [41].

При недостаточной эффективности монотерапии иАПФ

необходимо добавление к лечению гипотензивных препа-

ратов других групп (БКК, моксонидин, нитропруссид

и др.). Применения неселективных β-блокаторов следует

избегать. Важно, что использование иАПФ в период, пред-

шествовавший развитию СПК, не только не оказывает

нефропротективного эффекта, но и ассоциировано с высо-

ким риском терминальной почечной недостаточности

и смерти больных [24]. 

Отдельными центрами дополнительно рекомендова-

но при СПК использование илопроста – стабильного ана-

лога простациклина, обладающего вазодилатирующими

и антиагрегантными свойствами. При внутривенном ис-

пользовании илопрост увеличивает почечный плазматок,

расширяя приносящую и выносящую артериолы [25].

Имеются отдельные клинические сообщения о поло-

жительном влиянии антагонистов рецепторов эндотелина

(ЭТ) бозентана и ситаксентана на восстановление почеч-

ной функции у больных ССД, в том числе находящихся на

гемодиализе, при неэффективности иАПФ [29, 42]. В на-

стоящее время продолжается открытое клиническое иссле-

дование, целью которого является изучение влияния анта-

гониста рецепторов ЭТ бозентана у пациентов с СПК. Ис-

пользование антикоагулянтов в терапии СПК не изучалось.

О неблагоприятном прогнозе СПК свидетельствует

возникновение аритмии, миокардита или перикардита

[14]. К плохим прогностическим факторам исхода СПК от-

носится и увеличение уровня N-концевого фрагмента моз-

гового натрийуретического пептида (NP-proBNP) более

360 пг/мл (р=0,019) [43], а рост уровня NP-proBNP более

1494 пг/мл высоко коррелирует с неизбежностью проведе-

ния гемодиализа (OШ=70; p<0,005) [44].

Около 25% пациентов уже на момент установления

диагноза СПК нуждаются в проведении гемодиализа, у ча-

сти из них в последующем происходит восстановление по-

чечной функции при продолжении терапии иАПФ. Одна-

ко 40–66% этих пациентов нуждаются в проведении про-

граммного гемодиализа или трансплантации почки. Сред-

нее время восстановления почечной функции составляет

1 год, в дальнейшем его вероятность снижается и прибли-

жается к нулю через 3 года проведения заместительной те-

рапии [45]. Трансплантация почки может существенно

улучшить прогноз и выживаемость пациентов с СПК

и терминальной почечной недостаточностью. В связи с су-

ществующей возможностью восстановления почечной

функции операцию следует проводить не ранее чем через

18 мес после развития СПК. Тем не менее частота повтор-

ного развития СПК в почечном трансплантате (как живой,

так и трупной почке) достигает 20–50% [41].

Изолированное снижение скорости клубочковой фильт-
рации 

На основании многочисленных наблюдений за боль-

ными ССД можно утверждать, что существенное снижение

СКФ встречается уже при субклиническом поражении по-

чек, а по данным некоторых авторов – может обнаружи-

ваться почти у половины больных ССД с формально нор-

мальным уровнем креатинина крови [7, 46, 47]. И лишь

в единичных исследованиях встречается противоположная

точка зрения. Так, A. Scheja и соавт. [48] отметили сниже-

ние СКФ у небольшого числа пациентов c ССД – из 451

больного у 39 (11%) с лимитированной формой и у 9 (8,6%)

с диффузной формой ССД. При этом снижение клиренса

креатинина ассоциировалось в большей степени с наличи-

ем АГ и кардиальной патологии. 

Хорошо известно, что в клинической практике кли-

ренсные методики для определения СКФ давно уступили

место расчетным методам. Как в общей популяции, так

и у больных ССД величина СКФ, рассчитанная в уравне-

нии CKD-EPI, оказалась наиболее близка к результатам

измерения СКФ с использованием одной из референтных

методик (клиренс ЭДТА, меченный технецием-99m) [47].

Выявление снижения СКФ на субклинических стадиях

важно не только для определения почечного прогноза,

но и для расчета доз лекарственных препаратов, в том

числе антибиотиков, иммуносупрессантов, использова-

ния рентгеноконтрастных веществ и определения про-

гноза ССД в целом. Так, A. Campo и соавт. [49] проде-

монстрировали, что снижение расчетной СКФ (рСКФ)

<60 мл/мин/1,73 м2 ассоциируется с трехкратным увеличе-

нием смертности больных с легочной гипертензией и ССД.

Субклиническое поражение почек, как правило, характе-

ризуется медленным прогрессированием ХБП [46]. Терми-

нальной стадии хронической почечной недостаточности

(ХПН) достигает небольшое количество пациентов с ССД.

Например, согласно данным национального регистра Ав-

стралии и Новой Зеландии ANZDATA, за период с 1963 по

2005 г. из 40 238 пациентов с терминальной стадией почеч-

ной недостаточности только у 127 больных (0,3%) причи-

ной ХПН стала ССД. Вместе с тем на основании данных

этого же регистра B. Siva и соавт. [45] продемонстрировали,

что средняя выживаемость у больных с терминальной

ХПН на фоне ССД оказалась значительно ниже, чем у па-

циентов с другими причинами ХПН (2,43 и 6,02 года соот-

ветственно). Но спонтанное восстановление почечной

функции у больных ССД встречалось значительно чаще,

чем при других нефропатиях (10 и 1% соответственно;

р<0,001). Наличие ССД оказалось самостоятельным и не-
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зависимым предиктором как «почечной смерти», так

и восстановления функции органа. Так, 5-летняя выжива-

емость почечного трансплантата трупной и донорской

почки составила 53 и 100% соответственно и была сопоста-

вима с другими причинами развития терминальной ХПН.

Снижение почечного резерва 
Для оценки состояния внутрипочечной гемодинами-

ки в клинической практике используют метод определе-

ния почечного функционального резерва (ПФР), который

представляет собой прирост СКФ в процентном отноше-

нии в ответ на белковую нагрузку. Нормальным ответом на

белковую нагрузку или введение аминокислот считается

увеличение СКФ на 20–65% в течение 1,5–2 ч после нача-

ла теста. Снижение резерва клубочковой фильтрации рас-

сматривается как ранний признак нарушения фильтраци-

онной функции почек. R. Livi и соавт. [50] исследовали

21 больного ССД с нормальной функцией почек, а также

группу контроля (10 пациентов) после внутривенного вве-

дения раствора аминокислот (набор Freamine III Baxter,

8,5% раствор, который вводился со скоростью 4,16 мл/мин

в течение 2 ч). До и после введения аминокислот у всех па-

циентов измеряли СКФ (с помощью клиренса креатини-

на), эффективный почечный плазмоток (с помощью кли-

ренса парааминогиппуровой кислоты), общее реноваску-

лярное сопротивление. Исходно пациенты с ССД по срав-

нению с контролем имели более низкий эффективный по-

чечный плазмоток (403,5±43,8 и 496,4±71,3 мл/мин;

р<0,0002) и более высокий уровень общего реноваскуляр-

ного сопротивления (10 822±2044 и 8874±1639 дин/s • см5

соответственно; р<0,014). ПФР при ССД также был значи-

мо ниже, чем в контроле (+1,9±18,6 и +34,8±13,9% соот-

ветственно; р<0,0002). Однако ответ пациентов с ССД на

введение раствора аминокислот был различным. С помо-

щью анализа множественной регрессии была выявлена

наибольшая обратная зависимость ПФР от уровня средне-

го АД и исходного уровня СКФ (R2=65%; р<0,0001). Таким

образом, дефект ПФР по результатам теста с аминокисло-

тами подтверждает концепцию превалирования в почке

вазоконстрикторных факторов над вазодилатирующими

у больных ССД. В дальнейшем эта же группа ученых в те-

чение 5 лет продолжала динамическое наблюдение за па-

раметрами почечной функции у больных ССД [51]. Пять

лет спустя у пациентов со сниженным ПФР более значимо

уменьшилась СКФ (≥2 мл/мин в год), а также у многих

больных из этой группы развилась АГ 1-й или 2-й степени.

Авторы предположили, что отсутствие нормального ПФР

может являться как ранним признаком поражения почек

при ССД, так и независимым предиктором развития по-

чечной недостаточности и АГ в результате нарушенного

ответа эндотелия на вазодилатирующие стимулы.

Протеинурия 
По данным Европейского регистра изучения склеро-

дермии EUSTAR, к 2012 г. включавшего 7655 пациентов

с ССД, протеинурия, измеренная с помощью тест-поло-

сок, была зафиксирована у 4,4% пациентов с лимитиро-

ванной и у 8,4% больных диффузной формой ССД [52].

Как известно, микроальбуминурия является марке-

ром сосудистого поражения и самодостаточным независи-

мым предиктором развития сердечно-сосудистой патоло-

гии и смерти у пациентов с наличием или отсутствием дру-

гих сосудистых заболеваний, в том числе сахарного диабе-

та и АГ. Согласно данным EUSTAR, у больных ССД при

проведении мультивариантного анализа протеинурия ока-

залась одним из самых статистически значимых независи-

мых факторов риска смертельных исходов (относительный

риск составил 3,34), оставив далеко позади за собой такие

канонические факторы риска, как легочная артериальная

гипертензия (ЛАГ), легочная рестрикция (соотношение

объема форсированного выдоха за 1 с и форсированной

жизненной емкости легких <80%), дыхательная недоста-

точность (III и IV функционального класса по NYHA),

а также снижение диффузионной способности легких

и высокий кожный счет (по Rodnan) [53].

L. Sieberlich и соавт. [54] провели сравнительное ис-

следование альбуминурии и протеинурии у 80 больных

ССД и 18 здоровых лиц (группа контроля) с нормальным

уровнем СКФ. Протеинурия была зафиксирована у 17,5%

пациентов с ССД, а альбуминурия – у каждого четвертого

пациента (!). Похожие данные были получены и в исследо-

вании A. Dawnay и соавт. [55]. L. Sieberlich и соавт. провели

также электрофорез белков мочи у больных ССД и выяви-

ли либо альбуминурию, которая коррелировала с длитель-

ностью болезни (свыше 4 лет) и с увеличением САД, либо

неселективную протеинурию, достоверно чаще встречаю-

щуюся при диффузной форме ССД и коррелирующую

с поражением желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) [14].

Известно, что при диабетической нефропатии даже на

стадии микроальбуминурии показано постоянное исполь-

зование иАПФ, которые эффективно замедляют прогресси-

рование нефропатии и достоверно улучшают сердечно-со-

судистый прогноз. Однако оценка эффективности профи-

лактического использования иАПФ при поражении почек

у больных ССД по-прежнему является неоднозначной. Не-

смотря на доказанный антифибротический эффект иАПФ

[56] в сочетании с существенным снижением САД, по дан-

ным некоторых исследователей [18, 32], использование этой

группы препаратов не может предотвратить развитие СПК,

и, более того, показано, что профилактический прием

иАПФ может даже ухудшить его последующее течение [24].

Индекс резистентности почечных артерий 
Современным, неинвазивным и информативным яв-

ляется метод цветной допплеросонографии, позволяющий

диагностировать ренальную патологию у больных ССД до

развития клинических симптомов поражения почек [57].

Похожие результаты были получены и японскими иссле-

дователями: C. Nishijima и соавт. [58] измеряли индекс ре-

зистентности (ИР) в междольковых и сегментарных арте-

риях с помощью цветного дуплексного сканирования

(ЦДС) у 53 больных ССД, 12 – системной красной волчан-

кой (СКВ), 3 – дерматомиозитом и 16 пациентов группы

контроля с нормальными функцией почек (креатинин,

СКФ) и анализами мочи. ИР в междольковых и сегментар-

ных почечных артериях у пациентов с ССД оказался досто-

верно выше, чем в группах сравнения. С повышением ИР

коррелировали следующие симптомы: дигитальные язвы,

уменьшение апертуры рта, контрактуры пальцев, легоч-

ный фиброз, вовлечение сердца, наличие и титр антител

к топоизмеразе I (Scl-70), повышение уровня С-реактив-

ного белка (СРБ), снижение показателей жизненной емко-

сти легких (ЖЕЛ). Не коррелировали: АД, креатинин, про-

теинурия, ренин, СКФ, поражение ЖКТ и других органов.

Исследователи сделали вывод, что латентные и субклини-

ческие повреждения почек могут быть предикторами раз-
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вития СПК. Эти данные совпадают с гистологическими

исследованиями [57], в которых обнаруживаются повреж-

дения сосудов почек у больных ССД без клинических при-

знаков нефропатии. Другие данные также подтверждают,

что ИР оказался очень чувствительным для оценки рено-

васкулярных заболеваний и коррелирует с СКФ и измене-

ниями ногтевого ложа при капилляроскопии [59]. Исполь-

зование антиоксиданта N-ацетилцистеина уменьшает ИР

у больных ССД с ранними капилляроскопическими изме-

нениями [60], но не оказывает положительного эффекта

у больных с поздними капилляроскопическими изменени-

ями. Выявление пациентов с ранними изменениями при

капилляроскопии важно с точки зрения терапевтического

«окна» нефропротективных возможностей.

Хроническая склеродермическая нефропатия, обуслов-
ленная сосудистой эндотелиальной дисфункцией

Очевидно, что описанные выше патофизиологиче-

ские нарушения функционирования почки у больных ССД

практически напрямую связаны с состоянием внутриклу-

бочковой и внутрипочечной гемодинамики, которая, с од-

ной стороны, зависит от состояния собственно сосудисто-

го русла (васкулопатия, вазоконстрикция), а с другой – от

выраженности склероза/фиброза почечной паренхимы.

Сегодня трудно переоценить значение сосудистого эндоте-

лия в индукции и прогрессировании склеродермической

васкулопатии и фиброза. 

Оксидативный стресс, воздействие токсинов, анти-

тел и вирусов способны индуцировать развитие феномена

СЭД, которая может быть определена как нарушение эн-

дотелий-зависимой вазодилатации, потеря физиологиче-

ских свойств эндотелия по поддержанию нормального со-

судистого тонуса [61]. 

Доказано соучастие СЭД в патогенезе АГ, атероскле-

роза, ишемической болезни сердца, сахарного диабета

(в том числе диабетической нефропатии), ЛАГ, хрониче-

ской почечной недостаточности и ССД.

Формирование механизма СЭД приводит к сниже-

нию активности NO-синтетазы эндотелия, уменьшению

образования и биодоступности оксида азота, повышенно-

му накоплению активных форм кислорода. Это способст-

вует дальнейшему повреждению самого эндотелия. Повре-

ждение эндотелия, в свою очередь, приводит к гиперпро-

дукции и циркуляции большого количества разнообраз-

ных ангиогенных, вазоконстрикторных, провоспалитель-

ных и профибротических молекул, неизбежно воздейству-

ющих и на ткань почки.

Одним из значимых компонентов СЭД является ги-

перпродукция ЭТ. Помимо собственно эндотелиальных

клеток внутрипочечных сосудов и клубочковых капилля-

ров, образование ЭТ происходит в эпителиальных (ЭТ-1,

2, 3) и мезангиальных (ЭТ-1) клетках нефрона [62]. К эпи-

телиальным клеткам относятся и подоциты почечных клу-

бочков, которые играют крайне важную роль в процессах

ультрафильтрации. Активация А-рецепторов эндотелина

(ЭТА), локализующихся в эпителиальных, эндотелиальных

и мезангиальных клетках почки (ЭТ-1), приводит к сниже-

нию почечного кровотока, СКФ, уменьшению объема вы-

деляемой мочи, натрийурезу, а также пролиферации ме-

зангиальных клеток. Напротив, активация В-рецепторов

эндотелина (ЭTВ) стимулирует высвобождение NO и про-

стациклина, ингибирует апоптоз и продукцию эндотелин-

превращающего фермента. При сравнении влияния анта-

гонистов рецепторов ЭТА, ЭTВ и неселективных ЭТA/ЭТВ

у пациентов с ХПН отмечено, что блокада селективных

ЭТA-рецепторов приводит к вазодилатации почечных со-

судов, снижению уровня протеинурии и ИР почечных ар-

терий [63].

Помимо этого подоциты являются основным источ-

ником образования сосудистого эндотелиального фактора

роста (СЭФР-A) в почечных клубочках. Гиперпродукция

подоцитами СЭФР индуцирует стимуляцию роста и про-

лиферации не только эндотелиальных, но и мезангиаль-

ных клеток нефрона, приводя к усиленной аккумуляции

внеклеточного матрикса (склероз), гиперфильтрации

и протеинурии. Все перечисленные патофизиологические

механизмы являются облигатными неиммунными факто-

рами неуклонного прогрессирования любой нефропатии,

независимо от этиологии. Сегодня уже очевидна вероятная

молекулярная, патофизиологическая и гистологическая

близость склеродермической васкулопатии почечных, ле-

гочных и периферических сосудов и тех процессов, кото-

рые ее сопровождают.

Очень частое выявление у больных ССД субклиниче-

ских (хотя и прогностически значимых) форм поражения

почек, очевидных и стереотипных, но «не специфических»

морфологических изменений в почечных биоптатах, наря-

ду с доказанной универсальностью склеродермических па-

тофизиологических и патогенетических механизмов раз-

вития ренальной васкулопатии и склероза, подталкивает

авторов настоящей статьи к возможности предположить,

что, помимо острых форм СПК, возможно существование

и хронического варианта склеродермической нефропатии.

По своей сути эта нефропатия является СЭД-индуцирован-
ной. Представления авторов о возможном патогенезе хро-

нического варианта склеродермической нефропатии пред-

ставлены на рис. 2.

Поражение почек, ассоциированное с наличием анти-
нейтрофильных цитоплазматических антител

Выявление AНЦА в большинстве случаев ассоцииро-

вано с развитием васкулита мелких сосудов. По данным

отдельных исследований, у пациентов с ССД частота вы-

явления АНЦА достигает 7% [65]. Описано всего около

60 случаев перекрестного синдрома ССД и АНЦА-ассоци-

ированного васкулита (ААВ) [66, 67]. Перекрестный син-

дром ССД и ААВ достоверно ассоциируется с наличием

антител к U1-рибонуклеопротеину (РНП) и U3РНП; в 97%

выявляются АНЦА к миелопероксидазе (MПO) [67]. Наи-

более часто, в 83% случаев, ААВ дебютирует развитием

быстропрогрессирующего гломерулонефрита, в 28% отме-

чается геморрагический альвеолит, в 13% – некротизирую-

щий васкулит с ишемией конечностей и в 10% – васкулит

кожи [66]. У части пациентов наблюдалась выраженная

клиническая картина васкулита, в то время как у других

имелись лишь отдельные симптомы, что может затруд-

нить своевременное установление диагноза [68]. В отличие

от СПК, АНЦА-ассоциированный гломерулонефрит

(АНЦА-ГН) преимущественно развивается у пациентов

с локализованной формой склеродермии. Клинические

проявления AНЦА-ГН и СПК могут в значительной мере

совпадать, что требует морфологического подтверждения

диагноза. Лечение ААВ включает в себя высокие дозы ГК

и цитостатиков (преимущественно циклофосфамида) или

ритуксимаб [69], а стереотипное применение иАПФ в дан-

ном случае не влияет на течение заболевания.

О б з о р



441

Нефропатия, ассоциированная с антифосфолипидным
синдромом

Частота обнаружения антифосфолипидных антител

(аФЛ) у больных системным склерозом, по данным разных

авторов, колеблется от общепопуляционных значений –

3,3–12% [70–72] – до уровней, существенно их превосхо-

дящих – 41–56% – и даже достигает 63% [73, 74]. Роль аФЛ

в патогенезе и прогнозе почечного поражения у больных

ССД все еще окончательно не ясна. Большинство исследо-

вателей считают, что патогенез развития АФС-ассоцииро-

ванной нефропатии при ССД не отличается от других ауто-

иммунных заболеваний, например СКВ. Так, аФЛ, связы-

ваясь с фосфолипидными комплексами мембран эндоте-

лия почечных сосудов, приводят к ослаблению его антико-

агулянтных свойств в результате уменьшения продукции

простациклина, антитромбина III и фактора фон Вилле-

бранда. Эндотелиальная дисфункция усиливает дисбаланс

между про- и антикоагулянтными факторами, приводя

к тромботической окклюзии интраренальных сосудов

и как следствие к развитию ишемии почечной ткани [32,

75]. На практике изолированную хроническую АФС-ассо-

циированную нефропатию диагностировать крайне трудно

(табл. 4) из-за отсутствия специфических клинико-лабора-

торных признаков, а риск выполнения биопсии почки

в данном случае представляется крайне высоким из-за раз-

вития возможных осложнений. Зачастую основным прояв-

лением хронической АФС-ассоциированной нефропатии

у больных ССД является «необъяснимое» неуклонное сни-

жение почечной функции. Однако к нарушению азотовы-

делительной функции может приводить и спазм принося-

щих гломерулярных артериол, упомянутый выше «почеч-

ный синдром Рейно» – принципиально важный механизм

развития СПК. Наибольший интерес представляет иссле-

дование E. Wielosz и соавт. [76], в котором предпринята по-

пытка выявить связь между наличием аФЛ у пациентов

с ССД и почечной функцией. Все пациенты, страдающие

ССД, как лимитированной, так и диффузной формой, бы-

ли распределены в две группы в зависимости от выявления

у них аФЛ в любых, даже слабо позитивных, титрах. В ис-

следовании показана четкая связь между наличием аФЛ

у больных ССД и показателями почечной функции, за ис-

ключением уровня сывороточного креатинина. Так, выяв-

ление антител IgG к кардиолипину достоверно ассоции-

ровалось с увеличением уровня сывороточного цистати-

на С и обратно коррелировало с клиренсом креатинина

(по Кокрофту–Голту и MDRD). Обнаружение антител IgG

к β2-гликопротеину негативно коррелировало с CКФ по

Кокрофту–Голту (р=0,03) и MDRD (р=0,01). Кроме того,

у аФЛ-позитивных больных значительно чаще выявлялась

протеинурия (>0,5 г/сут). аФЛ-позитивность ассоцииро-

валась с развитием СПК, который был диагностирован

у 27% аФЛ-позитивных больных и не обнаружен ни у од-

ного аФЛ-негативного пациента. Безусловно, для выясне-

ния истинной роли аФЛ в повреждении почек при ССД

необходимы более масштабные рандомизированные кли-

нические исследования с проведением клинико-морфоло-

гических сопоставлений. Необходимо отметить, что

АФС – далеко не единственный возможный механизм по-

вреждения почек, связанный с нарушением функциониро-

вания различных звеньев гемостаза [77].

I I .  Хроническая болезнь почек
В то время как распространенность СПК в настоящее

время оценивается в 2–5%, гораздо чаще, в 10–55% [7]

и даже до 80% случаев [78], у пациентов с ССД отмечается

асимптоматическое снижение почечной функции («немая

уремия»), обусловленное наличием множественной муль-

тиморбидной и коморбидной патологии, доказанно ассо-
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Рис. 2. Патофизиологические механизмы формирования хронической склеродермической СЭД-индуцированной нефропатии. ТФРβ –
трансформирующий фактор роста β, СМКА1 – сосудистая молекула клеточной адгезии 1, ММКА1 – межклеточная молекула клеточной
адгезии 1, ТбФР – тромбоцитарный фактор роста, ИПФР – инсулиноподобный фактор роста, ФНОα – фактор некроза опухоли α, ИЛ –
интерлейкин, ИФНγ – интерферон γ

Ангиогеннные факторы ССД [64]: ТФРβ, СЭФР, ТбФР, ИПФР, ЭТ-1, эритропоэтин, вазопрессин, молекулы адгезии (СМКА1, ММКА1, Е-селектин) и др.
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ИЛ6, ИЛ1α, ИФНγ, хемокины

Тубулоинтерстициальный фиброз

Склеродермическая СЭД-индуцированная нефропатия

Снижение СКФ

Снижение почечного кровотока. 
Повышение внутриклубочкового 

гидростатического давления 
и резистентности артериол. 

Нарушение внутрипочечной гемодинамики

Пролиферация мезангиальных клеток, 
дисфункция подоцитов

Окклюзия клубочковых капилляров

Пролиферация гломерулярных мембран,
тромбозы

Ишемические изменения клубочков

Накопление коллагена
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циированной с развитием ХБП [79]. ХБП – наднозологи-

ческий термин, под которым следует понимать наличие

любых маркеров, связанных с повреждением почек, сохра-

няющихся в течение более чем 3 мес вне зависимости от

нозологического диагноза (табл. 5). ХБП диагностируется

на основании выявления структурного повреждения почек

и/или снижения СКФ <60 мл/мин/1,73 м2, которые про-

слеживаются в течение 3 мес и более, независимо от их ха-

рактера и этиологии [80]. Сам факт наличия аутоиммунно-

го заболевания соединительной ткани может рассматрива-

ться как маркер повреждения почек [81]. Так, у 15% паци-

ентов с диффузной формой ССД в какой-либо период бо-

лезни отмечается увеличение уровня креатинина выше

115 ммоль/л [11].

Независимо от этиологии ХБП в своей основе имеет

универсальные неиммунные механизмы прогрессирования,

особенно ярко выраженные у больных ССД (табл. 6).

Формирование и прогрессирование ХБП у больных

ССД ассоциируется, с одной стороны, с активностью соб-

ственно системного склеродермического процесса и выра-

женностью органных поражений: миокардиофиброза, не-

достаточности атриовентрикулярных клапанов, легочной

гипертензии, а с другой – с наличием большого спектра

сопутствующей патологии: АГ, сахарного диабета и др.

[78]. Таким образом, ХБП может выступать не только как

частый и деятельный «спутник» ССД, но и как прогности-

чески весомый ассоциативный компонент ее мультимор-

бидного окружения [82, 83].

I I I .  Лекарственные нефропатии 
Пациенты с ССД получают большое количество раз-

нообразных лекарственных препаратов, назначаемых как

с целью воздействия на патогенетические механизмы ССД,

так и для коррекции осложнений заболевания и лечения

сопутствующей патологии. Основные наиболее часто при-

меняемые группы препаратов и их возможные эффекты на

почки указаны в табл. 1. Менее очевидно влияние на почки

препаратов, в основном метаболизирующихся в печени.

Однако для препаратов, метаболизирующихся энзимом

СYP2C9 (например, силденафил), совместное применение

с другими веществами, конкурентно связывающимися

с тем же энзимом (грейпфрут, кетоконазол, итраконазол,

кларитромицин, ципрофлоксацин и ритонавир), приводит

к увеличению их периода полувыведения и концентрации.

Отдельно следует остановиться на D-пенициллами-

не, который длительное время считался основным препа-

ратом в лечении ССД и, несмотря на сомнительную эффе-

ктивность, весьма широко применяется и ныне. 

D-пеницилламин-ассоциированная нефропатия
D-пеницилламин, широко использовавшийся в тера-

пии ревматоидного артрита, цистинурии, болезни Вильсо-

на, первичного билиарного цирроза и ССД, ассоциируется

с разнообразными иммунологическими феноменами: от об-

разования антител до развития аутоиммунных заболева-

ний – СКВ, аутоиммунного тиреоидита, неакантолитиче-

ской пузырчатки (пемфигоид), синдрома Гийена–Барре,

полимиозита и васкулитов [85–87]. Нередко встречается

и поражение почек, индуцированное приемом D-пеницилла-

мина. У пациентов, леченных D-пеницилламином, отмече-

но до 20% случаев развития мембранозной гломерулопатии.

Также описаны случаи поражения почек по типу диффузно-

го пролиферативного гломерулонефрита с полулуниями,

волчаночного синдрома и легочно-почечного синдрома,

схожего с синдромом Гудпасчера [88]. Как правило, после

отмены D-пеницилламина отмечается обратное развитие

заболевания, но описаны и летальные исходы. В тяжелых

случаях может потребоваться применение ГК, иммуносу-

прессивной терапии и плазмафереза. Уровень смертности

среди таких пациентов крайне высок и достигает 40% [88].

В свою очередь, независимо от механизмов индукции

и поддержания, сформировавшаяся у больных ССД неф-

ропатия может оказывать непосредственное влияние на

клиническое течение собственно склеродермии и возмож-

ности ее медикаментозной курации.

Нефрологические последствия:
• протеинурия – самый сильный независимый фак-

тор риска развития сердечно-сосудистых катаст-

роф и смерти больных ССД;

• дефицит эндогенного эритропоэтина – усиление

гипоксемии и гипоксии тканей;

• вторичный гиперпаратиреоз – усиление перифе-

рической васкулопатии, кальциноза тканей, нек-

розов кожи (язвы и рубчики);

О б з о р

Таблица 4 Сравнительная характеристика ишемической и хронической АФС-нефропатии у больных ССД

Показатель Хроническая АФС-нефропатия Ишемическая нефропатия Нефроангиосклероз

Характер нарушений Ишемия + гиперфильтрация Тотальная ишемия Ишемия + гиперфильтрация 
почечной гемодинамики на ранних стадиях

Состояние почечной ренин-ангиотензин- Активирована Активирована Активирована
альдостероновой системы

иАПФ Показаны Противопоказаны Показаны

Антикоагулянты Показаны Противопоказаны Не показаны, назначаются 
при сопутствующей патологии

Статины Не показаны Эффективность не доказана Показаны

Прогрессирование ХБП Медленное Быстрое На ранних стадиях медленное

Таблица 5 Классификация ХБП по уровню СКФ [79]

Стадия Уровень СКФ (мл/мин/1,73 м2) Описание

С1 >90 Высокая или оптимальная*

С2 60–89 Незначительно сниженная*

С3а 45–59 Умеренно сниженная

С3б 30–44 Существенно сниженная

С4 15–29 Резко сниженная

С5 <15 Терминальная почечная 
недостаточность (Д/Т)**

Примечания. * – в отсутствие признаков повреждения почек категории СКФ С1
или С2 не удовлетворяют критериям ХБП; **(Д/Т) – диализ или трансплантация.
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• острый и хронический ренокардиальный син-

дром – полиорганная недостаточность;

• ретенция натрия, гиперволемия – прогрессирова-

ние ЛАГ и правожелудочковой недостаточности;

• ишемия почки – нефрогенная АГ;

• снижение СКФ – ограничения дозового режима

лекарств, элиминирующихся через почки;

• почечная инфекция – отмена иммуносупрессив-

ной терапии.

Патология почек у больных ССД крайне разнообраз-

на. Некоторые варианты поражения почек имеют несом-

ненную связь с патогенезом ССД, другие же обусловлены

вторичным поражением легких, сердца, ЖКТ, применени-

ем лекарственных препаратов. 

Пятнадцатилетняя выживаемость больных ССД без

поражения почек составляет 72%, при наличии поражения

почек – не более 13%, при остром характере поражения

почек пятилетняя выживаемость составляет лишь 23%

[89]. Очевидно, что множество разнообразных этиологиче-

ских вариантов поражения почек у больного ССД и сегод-

ня делает особенно актуальным древний постулат совре-

менной медицины: «Нужно лечить не болезнь, а больно-

го», стремясь к улучшению его состояния в целом, сохра-

нению функциональной активности и тем самым улучше-

нию прогноза в долговременной перспективе.

Прозрачность исследования 
Исследование не имело спонсорской поддержки. Авторы

несут полную ответственность за предоставление оконча-

тельной версии рукописи в печать. 

Декларация о финансовых и других взаимоотношениях 
Все авторы принимали участие в разработке концеп-

ции статьи и в написании рукописи. Окончательная версия

рукописи была одобрена всеми авторами. Авторы не получали

гонорар за статью.
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Таблица 6 Неиммунные факторы прогрессирования ХБП и влияние на них патогенетической терапии ССД

Неиммунные факторы прогрессирования ХБП, 
иАПФ/БАР

Дигидроперидиновые Недигидроперидиновые Антагонисты Ингибиторы
в том числе при ССД БКК БКК рецепторов ФДЭ-5 [84] ЭТ* [63]

Протеинурия +++ 0 +/0 + +

Гиперфильтрация +++ – 0 + 0

Снижение ПФР +++ + ++ + +

Внутрипочечная гипертензия + – + + +

Внутрипочечная гипоперфузия (ишемия) + + + + ++**

Активация РААС +++ 0 0 0 0

АГ +++ +++ +++ 0 +**

Гиперпродукция СЭФР + 0 0 +++ 0

ТФРβ ++ 0 0 + +

Склероз/ интерстициальный фиброз ++ + + +/0 +

Дефицит NO 0 0 0 +/0 +++

Примечание. * – селективные блокаторы ЭТА-рецепторов обладают более выраженным эффектом; ** – при совместном применении с БКК могут приводить к гипо-
перфузии почек; «+» – положительное влияние, «-» – отрицательное влияние, «0» – отсутствие эффекта.
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