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ВКыргызстане, как и в большинстве го-
сударств СНГ, наибольшее влияние на
структуру общей смертности населе-

ния Республики оказывают болезни системы
кровообращения (БСК), являющиеся причи-
ной более половины смертельных случаев в
стране (17695 умерших, или 51% от общего
числа умерших в 2015г). Подавляющее число
умерших от БСК (77%) - лица старше трудос-
пособного возраста [5]. Этот класс заболева-
ний является также основным в структуре

причин смерти населения в трудоспособном
возрасте (22%).

В структуре смертности от БСК цереб-
роваскулярные заболевания (ЦВЗ) зани-
мают второе место после коронарной бо-
лезни сердца. Кыргызстан занимает веду-
щее место по смертности от инсульта среди
стран СНГ. В республике, при населении
около 6 млн. 20 тыс. человек (данные рес-
публиканского медико-информационного
центра на 1 января 2016 г.), ежегодно ре-
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гистрируется более 7 тыс. мозговых ин-
сультов. При этом смертность от инсульта
составляет 60 случаев на 100 тыс. жителей
страны. 

Данный факт свидетельствует о том, что
профилактика ЦВЗ также имеет важное меди-
ко-социальное значение и представляет инте-
рес не только для неврологов, но и для нефро-
логов, так как заболевания почек и головно-
го мозга имеют общие "традиционные" фак-
торы риска [14].

Исследованиями последних лет установ-
лено, что более чем у половины лиц с додиа-
лизными стадиями хронической болезни по-
чек (ХБП) смерть наступает в результате
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ)
[11,26], а на этапе терапии гемодиализом
практически у каждого второго пациента ре-
гистрируются сосудистые нарушения [98]. В
этой связи необходимо отметить, что во
многих клинико-эпидемиологических  иссле-
дованиях  и статистических отчетах церебро-
васкулярные расстройства, такие как ин-
сульт, дисциркуляторная энцефалопатия и
другие рассматриваются не отдельно, а вмес-
те с ССЗ [4]. При этом, диагностика ЦВЗ за-
частую осуществляется в далеко зашедших
стадиях ХБП, когда уже возникает необхо-
димость проведения почечной заместитель-
ной терапии  и прогноз у больного значи-
тельно ухудшается. Поэтому учитывая тот
факт, что ведущим патогенетическим звеном
поражения головного мозга при ХБП яв-
ляется структурно-функциональная перест-
ройка сосудов в ответ на воздействие "нетра-
диционных" или почечных факторов, проб-
лема ЦВЗ при ренальной дисфункции все
еще приковывает к себе внимание исследова-
телей.

Общепризнано, что ремоделирование со-
судистой стенки при ХБП возникает в ре-
зультате действия артериальной гипертен-
зии (АГ), гипер - и дислипидемии, гиперуре-
кимии, протеинурии, анемии и других по-
тенциальных факторов. Однако, оценка це-
реброваскулярного риска в популяции лю-
дей, страдающих хроническим гломеруло-
нефритом (ХГН), особенно на додиализной

стадии, изучена недостаточно. Многогран-
ность патогенетических механизмов разви-
тия и прогрессирования ЦВЗ при почечной
дисфункции диктует необходимость изуче-
ния различных аспектов этой проблемы
[78,83,86].

Цель исследования. Проанализировать
особенности цереброваскулярного риска при
хроническом гломерулонефрите на додиализ-
ной стадии заболевания.

Материалы и методы. Объектом исследо-
вания явились 521 пациент с ХГН (351 мужчи-
на и 170 женщин), находившиеся на стацио-
нарном лечении в отделении нефрологии На-
ционального центра кардиологии и терапии
имени академика Мирсаида Миррахимова в
период с 2008 г. по 2016 г. Средний возраст
больных составил 37,7±11,7 года и варьиро-
вал от 17 до 71 лет. Всем пациентам было про-
ведено общеклиническое обследование с ве-
рификацией диагноза. Лабораторные иссле-
дования включали определение уровня гемог-
лобина (Hb), количества эритроцитов, кон-
центрации железа, фибриногена, С-реактив-
ного и общего белка, липидного профиля,
креатинина и мочевой кислоты плазмы кро-
ви, скорости клубочковой фильтрации (СКФ)
и суточной протеинурии. Стадии ХБП опре-
деляли в соответствии с классификацией На-
ционального почечного фонда США (NKF
K/DOQI – National Kidney Foundation/Kidney
Disease - Outcomes Quality Initiative, 2002).
СКФ рассчитывали по сокращенной формуле
CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemio-
logy Collaboration) [100]. Индекс массы тела
(ИМТ) рассчитывали по формуле Кетле:
ИМТ=масса тела (кг)/рост (м), возведенный в
квадрат. За критерий артериальной гипертен-
зии (АГ) принимали  уровень артериального
давления (АД)>140/90 мм рт. ст. АГ диагнос-
тировалась по результатам двухкратного из-
мерения АД в утренние часы, в положении си-
дя, на правой руке с интервалом 5 мин в ходе
двух визитов. Степень АГ определялась в со-
ответствии с рекомендациями ESH/ESC
(European Society of Hypertension/European
Society of Cardiology) 2013 г [73]. Помимо
стандартного клинико-лабораторного обсле-
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дования, всем пациентам выполняли электро-
кардиографию (ЭКГ) на 6-канальном аппара-
те Cardiovit AC104PC (Shiller, Швейцария) в
12 стандартных отведениях с расшифровкой
по общепринятой методике [13]. Неинвазив-
ное ультразвуковое эхокардиографическое
(ЭхоКГ) исследование проводили на ультраз-
вуковом аппарате "Sequoia 512" корпорации
"Siemens-Acuson" (Германия, США) по об-
щепринятой методике. Выполнялось измере-
ние конечного систолического размера (КСР)
и конечного диастолического размера (КДР)
левого желудочка (ЛЖ), толщины его стенок
и передне-заднего размера левого предсердия
(ЛП), а также неинвазивное ультразвуковое
исследование прецеребральных артерий  на
ультразвуковом сканере Philips IE33 X matrix
Live 3D в В-режиме  линейным датчиком с
частотой 5-8 МГц. Исследовали общую сон-
ную артерию (ОСА), ее бифуркацию,  внут-
реннюю (ВСА)  и  наружную (НСА) сонные
артерии. При ультразвуковом исследовании
определяли толщину комплекса интима-ме-
диа (КИМ) и наличие атеросклеротических
бляшек (АСБ) в нескольких участках измере-
ния; значимым считалось увеличение
КИМ>0,9 мм, увеличение КИМ>1,5 мм ука-
зывало на формирование атеросклеротичес-
кой бляшки [72]. Процент стенозирования из-
меряли планиметрически в B-режиме по диа-
метру в поперечном сечении сосуда. Процент
стеноза определяли непосредственно в месте
локализации АСБ, что соответствовало мето-
ду европейского исследования ECST
(European Carotid Surgery Trial) [72]. Рассчи-
тывали суммарное значение стенозирования
сонных артерий, представляющее собой сум-
му процентов всех стенозов сонных артерий с
обеих сторон, а также определяли максималь-
ный процент стеноза у конкретного пациен-
та.

Содержание липидов в венозной крови оп-
ределяли на биохимическом анализаторе
Beckman Coulter (Англия). Исследовали по-
казатели липидного профиля крови: общий
холестерин (ХС), триглицериды (ТГ), холес-
терин липопротеинов низкой плотности (ХС
ЛПНП), холестерин липопротеинов высокой

плотности (ХС ЛПВП). Оптимальным счита-
ли уровень в крови ХС<5,2 ммоль/л, ТГ<1,7
ммоль/л. ХС-ЛПВП определяли в суперна-
танте после преципитации липопротеинов
других классов декстрансульфатом. За низ-
кий уровень ХС ЛПВП принимали его значе-
ния <1,0 и 1,2 ммоль/л для мужчин и женщин,
соответственно. За повышенный уровень мо-
чевой кислоты (МК) плазмы в нашем иссле-
довании принимали уровень >0,42 мкмоль/л
для мужчин и >0,36 мкмоль/л для женщин [2].
Концентрацию креатинина, общего белка
плазмы определяли спектрофотометрически
на СФ-46 (Россия). Анемию диагностировали
при концентрации Hb ниже 130 г/л у мужчин
и ниже 120 г/л у женщин [61]. 

Статистическая обработка данных прово-
дилась с помощью программы Statistica вер-
сии 6.0. Для количественных данных рассчи-
тывались описательные  статистические  по-
казатели:  абсолютное  и  относительное (про-
цент)  число  пациентов, медиана и 25% и 75%
квартили (Ме [25%;75%]). Значимость разли-
чий между группами оценивалась с помощью
t-критерия Стьюдента (для переменных с нор-
мальным распределением) и теста Манна-
Уитни (для переменных с непараметрическим
распределением). Данные представлены, как
среднее ± стандартное отклонение для пере-
менных с нормальным распределением, ме-
диана (25%;75%) для переменных с непара-
метрическим распределением. Уровнем ста-
тистической достоверности считалось значе-
ние p<0,01.

Результаты исследования. Из таб. 1 видно,
что в исследование были включены пациенты
с ХГН практически всех стадий ХБП, причём
большинство обследованных (более 64%) яв-
лялись пациентами с начальными стадиями
ХБП (1 и 2). Следует также отметить, что по
клиническим проявлениям в обследованной
когорте превалировали лица с гипертоничес-
ким (37,0%) и нефротическим (28,6%) типами
гломерулонефритов, в то время как больные
со смешанным и латентным формами были
представлены в значительно меньшей степе-
ни, а соотношение их между собой было поч-
ти одинаковым (таб. 1).  
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При рассмотрении антропометрических
данных увеличение показателя индекса массы
тела (ИМТ)>24,9кг/м2 было выявлено у 287
обследованных нами лиц, в том числе избы-
точная масса тела (ИзМТ) - у 33%,   ожирение
- у 22% пациентов (пациенты с ХГН  и нали-
чием симптомов задержки жидкости в нас-
тоящее исследование не включались). Сущес-
твенных различий в показателях  ИМТ между
группами мужчин и женщин выявлено не бы-
ло (таб. 2). Повышенное число сердечных
сокращений (ЧСС) в покое  (ЧСС>80 уд. в
мин.) регистрировалось у 41,2% (соответст-
венно у 28,4 и 67,6% мужчин и женщин;
р=0,001) пациентов с ХГН.

Артериальная гипертензия. Как и следова-
ло ожидать, встречаемость АГ в изучаемой
когорте пациентов была высокой и достигала
65%. При этом, как в общей когорте, так и
внутри групп существенно преобладали лица
с ХГН+АГ II степени, чем ХГН+АГ I или III
степени. Сравнительный анализ показал, что
число женщин с ХГН и АГ II ст. было досто-
верно выше по сравнению с мужчинами с
ХГН и аналогичной стадией АГ (96,4% про-
тив 13,3%; р=0,001).

На следующем этапе изучали параметры
инструментальных обследований, отражен-
ные в таб. 2. Так, наличие на ЭКГ синусового
ритма регистрировалось у 90,2% всех обсле-
дованных лиц с ХГН. Между тем межгруппо-

вой анализ показал, что сохранность синусо-
вого ритма была существенно выше среди
лиц женского пола (92,4% против 86,6%;
р=0,001) по сравнению с мужским полом (таб.
2). В 9,7% случаев источником водителя рит-
ма сердца явилась предсердная эктопическая
активность. В частности, фибрилляция пред-
сердий (постоянная форма) встречалась у 4
(0,7%) пациентов с ХГН и, в основном, среди
мужчин. В остальных случаях имел место
нижнепредсердный эктопический ритм. Кро-
ме того, у 38% пациентов выявлялись ЭКГ
признаки замедления проведения импульса
по ножкам пучка Гиса и, каких либо разли-
чий в группе мужчин и женщин обнаружено
не было (таб.2). ЭКГ признаки гипертрофии
предсердий в обследуемой группе были мало-
численными, и составили 8,6%. Примечатель-
но, что рубцовые изменения на ЭКГ регист-
рировались у 1 пациента в группе мужчин.
Среди женщин, каких либо очаговых измене-
ний на ЭКГ выявлено не было. 

При изучении эхокардиографических
(ЭхоКГ) индексов расширение диаметра вы-
ходного тракта аорты выявлялось изолиро-
ванно лишь в группе мужчин (n=19), тогда
как дилатация левого предсердия - в обеих
группах (7,6% и 4,6%, соответственно). Так, в
группе мужчин отмечалось существенное уве-
личение конечного систолического (12,2%
против 4,7%; р=0,001) и конечного диастоли-

Таблица 1
Клиническая характеристика пациентов с хроническим гломерулонефритом
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ческого размеров левого желудочка (15,0%
против 4,7%; р=0,001) по сравнению с лицами
женского пола. Увеличение толщины межже-
лудочковой перегородки и задней стенки ле-
вого желудочка регистрировалось у 71 па-
циента в общей группе и статистически зна-
чимой межгрупповой разницы в названных
индексах сердца получено не было. В общей

выборке признаки левожелудочковой и диас-
толической дисфункции миокарда  отмеча-
лись у 2,6% и 20,1% пациентов соответствен-
но. 

Не менее важная задача нашего исследова-
ния состояла в проведении анализа субклини-
ческого ремоделирования прецеребральных
артерий. Для этого нами у 240 (46%) пациен-

Таблица 2
Клиническая характеристика пациентов с хроническим гломерулонефритом

Примечания. АГ - артериальная гипертензия; ЭКГ - электрокардиография; ЛП - левое предсердие;
КСР ЛЖ - конечный систолический размер левого желудочка; КДР ЛЖ - конечный диастолический
размер левого желудочка; ТМЖП - толщина межжелудочковой перегородки; ТЗСЛЖ - толщина зад-
ней стенки левого желудочка; ФВ ЛЖ - фракция выброса левого желудочка; ЛЖ - левый желудочек;
ХС ЛПВП - холестерин липопротеинов высокой плотности; СРБ - С - реактивный белок; *- р=0,01.
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тов из общей выборки было выполнено УЗДГ
прецеребральных артерий. При этом, атерос-
клеротическое поражение брахиоцефального
ствола имело место у 46 (19,1%),  подключич-
ной артерии - у 13 (5,4%) и сонной артерии - у
107 (44,5%) пациентов. Важно отметить, что
структурные изменения прецеребральных ар-
терий в основном выявлялись среди лиц муж-
ского пола.

При изучении лабораторных показателей,
более чем у половины пациентов обшей груп-
пы диагностированы нарушения в липидном
обмене. В частности, атерогенная дислипиде-
мия (сниженный уровень холестерина липоп-
ротеинов высокой плотности и повышенное
содержание холестерина липопротеинов низ-
кой плотности) выявлена у 59,5% мужчин и
57,0% - женщин. Аналогично высокой (более
50%) была встречаемость и таких форм дисли-
пидемий как гиперхолестеринемия и гиперт-
риглицеридемия. Увеличение содержание мо-
чевой кислоты плазмы встретилось у 30,1%
изученных нами лиц. Обращает на себя вни-
мание также тот факт, что гиперфибриногене-
мия, рассматриваемая  нами в качестве одно-
го из факторов цереброваскулярного риска

при ХГН, встречалась с высокой частотой не
только в общей группе, но и в группе женщин
по сравнению с мужчинами (80,5% против
69,8%; р=0,001). Сниженный уровень общего
белка одинаково часто встречался среди муж-
чин и женщин. Следует отметить, что коли-
чество женщин с высоким содержанием СРБ
(41,1% против 22,7%; р=0,001) и анемией
(40,5% против 30,5%; р=0,001) было достовер-
но выше по сравнению с мужчинами (таб. 2).
Число лиц с гиперкалиемией составило 7,6%.
У 10 (1,9%) пациентов уже выявлялось ЦВЗ в
виде мозгового инсульта (по данным нейро-
визуализации) в анамнезе.

Одна из целей нашего исследования заклю-
чалась в том, чтобы изучить азотовыдели-
тельную функцию почек. В таб. 3 представле-
ны функциональные параметры почек в обс-
ледованной когорте больных ХГН на додиа-
лизной стадии. Из нее видно, что существен-
ное снижение СКФ отмечается в группе жен-
щин [66 (37-86) мл/мин против 85 (48-111)
мл/мин; р=0,000] по сравнению с лицами муж-
ского пола. В то же время показатели суточ-
ной протеинурии, напротив, были достовер-
но выше у мужчин, чем у женщин. 

Обсуждение результатов. По данным ВОЗ,
существует свыше 300 факторов риска, свя-
занных с  коронарной болезнью сердца (КБС)
и мозговым инсультом, однако, по мнению
ведущих специалистов, для того, чтобы риск-
фактор признавался значимым, он должен с
высокой частотой встречаться в различных
популяциях, а также оказывать значимое и
самостоятельное влияние на этиологию и те-
чение заболевания и самое существенное,
обеспечивать сокращение риска развития за-
болевания при его устранении [9,19]. Как уже
отмечалось выше, в настоящее время прогноз

для пациентов с ХБП определяется, в первую
очередь, развитием и прогрессированием со-
судистых осложнений, таких как ЦВЗ [3,11].
Однако своевременная диагностика, профи-
лактика и лечение сосудистых заболеваний
головного мозга при ХБП затруднены из-за
длительного бессимптомного течения заболе-
вания. При этом ведущим звеном поражения
цереброваскулярной системы при ХБП яв-
ляется ремоделирование сосудов в ответ на
воздействие многочисленных факторов риска
[4,11]. 

Ожирение является, пожалуй, самым расп-

Таблица 3
Функциональные показатели почек

Примечание. рСКФ - расчетная скорость клубочковой фильтрации.
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ространенным риск-фактором ЦВЗ и реналь-
ной дисфункции [65,82]. В хорошо известном
международном исследовании INTERSALT
(International cooperative investigation of elec-
trolytes and blood pressure),  который включал
более 10 тыс. пациентов, было установлено,
что каждые 10 кг прироста в весе приводят к
повышению уровня систолического АД и
диастолического АД на 3,0 и 2,3 мм рт. ст., со-
ответственно, и  сопровождается  увеличе-
нием  риска инсульта на 24%. По данным дру-
гих, более ранних наблюдательных исследо-
ваний также установлено, что риск инсульта
заметно возрастает по мере увеличения массы
тела, а между  ИзМТ  и  риском инсульта
имеется   четкая линейная  зависимость. Эта
закономерность  касалась  всех  видов   ин-
сульта - как ишемического, так и геморраги-
ческого, и не зависела от других потенциаль-
ных факторов. Так, например, при анализе
результатов исследования  Physicians'  Health
Study (включал 21 000 участников-мужчин)
была зафиксирована чёткая взаимосвязь меж-
ду ожирением и инсультом [94], а в другом ис-
следовании увеличение показателя ИзМТ на
1 единицу повышала церебральный риск
приблизительно на 6% [67].  Имеются также
данные о том, что ожирение сопровождается
увеличением КИМ каротидных артерий [69],
развитием эндотелиальной дисфункции [39],
повышением жесткости артерий [63] и вероят-
ности развития мозгового инсульта на 24%
по сравнению с лицами с нормальной массой
тела [93]. В нашем исследовании наиболее
распространенным фактором также оказа-
лось ожирение (таб.2).  

АГ. Распространенность АГ при ХБП в 2-3
раза выше, чем в общей популяции. Если на
начальных стадиях ХБП частота АГ состав-
ляет 40%, то на стадии азотемии достигает до
75%, а у больных с  терминальной стадией бо-
лезни почек частота АГ превышает 90% [7].
Повышение АД является основной причиной
поражения церебральных сосудов малого
диаметра с развитием  лакунарных  инфарк-
тов  и  прогрессирующим повреждением бе-
лого вещества полушарий головного  мозга.
Примерно у 70% больных инсульт возникает

на фоне АГ [1]. Заболевание  на  ранних  ста-
диях  может протекать с полным отсутствием
симптомов, однако в дальнейшем проявляет-
ся лакунарными инсультами с/без постепенно
нарастающих когнитивных нарушений, преи-
мущественно исполнительной функции, пси-
хоэмоциональных расстройств, нарушений
походки  и  др. 

Головной мозг является наиболее ранним
органом-мишенью АГ [26,76]. Существует
прямая зависимость между уровнем АД и
риском развития инсульта: при повышении
диастолического АД на 10 мм рт. ст. риск раз-
вития церебрального инфаркта возрастает
почти в два раза, причем более значимое его
влияние отмечено среди лиц молодого и сред-
него возраста. В 40% случаев мозговой ин-
сульт обусловлен повышением систолическо-
го АД до 140 мм рт. ст. и выше. Уровень
ДАД, превышающий 80 мм рт. ст., также дос-
товерно связан с развитием 57% случаев смер-
ти от инсульта [17,89]. Показано, что при не-
достижении целевого уровня АД и неконтро-
лируемом течении АГ риск смерти или ин-
сульта был на 50% выше, чем у пациентов с
контролируемым АД [8].

В исследовании HOT (The Hypertension
Optimal Treatment Study) чётко продемонст-
рирована важность контроля АД: снижение
диастолического АД от исходного уровня 105
мм рт. ст. до оптимального 83 мм рт. ст. соп-
ровождалось 30% снижением частоты всех
сердечно-сосудистых осложнений [51]

Еще одним существенным фактором риска
инсульта является фибрилляция предсердий
(ФП), течение которой сопровождается тром-
боэмболией мозговых артерий фрагментами
тромба из полостей ЛП или желудочка серд-
ца вследствие замедления тока крови
[1,47,62]. Оказалось, что частота ФП у па-
циентов с ХБП в несколько раз выше, чем в
общей популяции. В свою очередь, ФП часто
ассоциируется с нарушением функции почек
и способствует прогрессированию ХБП. Это,
возможно, объясняется тем обстоятельством,
что ФП сопряжена с активацией почечного
фиброгенеза и всегда сочетается с ухудше-
нием внутрипочечной гемодинамики, кото-
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рая может еще в большей степени усугублять-
ся при эмболии внутрипочечных артерий
тромбами [10,31]. Таким образом, в дополне-
ние к увеличению риска развития ИИ и тром-
боэмболии, диагноз ФП у пациентов с ХБП
является риск-фактором раннего ухудшения
функции почек и быстрого прогрессирования
её в терминальную почечную недостаточ-
ность, что в свою очередь также ухудшает
прогноз и приводит к увеличению риска раз-
вития инсульта и смертности [30,53]. 

В исследовании ATRIA (An-Ticoagulation
and Risk factors In Atrial fibrillation) показано,
что замедление СКФ сопровождается сущест-
венным повышением риска инсульта [48].
Так, снижение СКФ на 25% более чем в два
раза повышала риск ишемического инсульта.
Отмечено, что у лиц с 3 стадией ХБП риск ин-
сульта возрастает на 39% [83]. Вместе с тем,
недавние исследования установили, что СКФ
может быть не только независимым, досто-
верным предиктором развития инсульта  и
смертности, но и приводит к более неблагоп-
риятным клиническим исходам в постинсуль-
тном периоде, таким как увеличение невроло-
гического дефицита и ухудшение функцио-
нального восстановления [66,103]. 

Сочетание ФП и ХБП сопровождается зна-
чительным увеличением риска развития
прежде всего ишемического инсульта [39]. Ус-
тановлено также, что распространенность
ФП возрастает до 27% среди пациентов с уре-
мией и оказывает отрицательное влияние на
долгосрочный прогноз, сопровождаясь уве-
личением риска регоспитализаций [57,99].

Инсульт возникает в 5 раз чаще у лиц с
ФП, чем у людей того же возраста без  ФП
[24]. Более чем в 50% случаев дисфункция ЛП
вызывает тромбоэмболический инсульт.
Примечательно, что в нашем исследовании
устойчивая форма ФП диагностирована
лишь у 4 мужчин (таб. 2). Инсульт при ФП ти-
пично более тяжелый и связан с ограниче-
нием дееспособности. Наличие устойчивой
формы ФП приводит к большому количеству
госпитализаций в отличие от других арит-
мий, и, как уже отмечалось, количеству гос-
питализаций, связанных с ФП [52]. Так, при

увеличении ЛП на 5 мм риск ФП возрастал на
39%, а увеличение толщины стенки ЛЖ и сни-
жение сердечного выброса сопровождалось
заметным ростом частоты ФП и, следова-
тельно, возникновением инсульта. В другом
исследовании [95] независимым предиктором
ФП было систолическое АД, а острое нару-
шение мозгового кровообращения сопутство-
вало ФП. Обсуждая проблемы ЦВЗ при ХГН
следует отметить тот факт, что полученные
результаты в нашем исследовании (таб. 2)
подтверждают вышеперечисленные факторы,
способствующие развитию церебральных
расстройств.

Тахикардия. В многочисленных эпидемио-
логических исследованиях было продемонст-
рировано прогностическое значение частоты
сердечных сокращений (ЧСС) в отношении
ССЗ и смертности, что делает необходимым
включение ЧСС в оценку риска развития оз-
наченных событий [15,16,22,105].

Гемодинамические стрессы, развивающие-
ся при тахикардии, способны нарушать меж-
клеточные контакты, увеличивая тем самым
проницаемость эндотелиальных клеток и уве-
личивая проникновение атерогенных частиц
в tunica intima [29]. Так, в более ранних иссле-
дованиях показано, что имеется связь между
ЧСС в состоянии покоя и прогрессированием
атеросклероза [84]. Показано, что увеличение
ЧСС в покое вызывает гипертрофию гладко-
мышечных элементов артериол. С другой
стороны, при тахикардии отмечается умень-
шение растяжимости артериальной стенки
[74]. Сокращение длительности сердечного
цикла вследствие тахикардии укорачивает и
нарушает процесс растяжения эластичной
стенки артерий и способствует росту уровня
среднего АД, вследствие чего  увеличивается
механический стресс, испытываемый арте-
риальной стенкой, что, в свою очередь, при-
водит к повреждению эндотелия и прогрес-
сивному формированию атеросклеротичес-
ких поражений. Также установлено, что ЧСС
в состоянии покоя является одним из важней-
ших гемодинамических факторов риска раз-
рыва "покрышки" бляшки [47,55].

Необходимо отметить, что увеличенная
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ЧСС в покое хорошо изучена среди лиц, стра-
дающих ССЗ, и при этом отмечается прямая
связь между ЧСС и смертностью в основном
у мужчин. Однако, в наших исследованиях
численность женщин с тахикардией достовер-
но преобладала над мужчинами. Возможно,
это связано с  анемией и увеличением доли
пациентов с высоким содержанием СРБ в
группе женщин (таб. 2).

Гипер-и дислипидемия, как ведущие факто-
ры развития атеросклероза и, соответствен-
но, риска сосудистых заболеваний, в наи-
большей степени изучены в отношении влия-
ния на патологию коронарных сосудов
[32,79,106]. В то же время известно и о том,
что нефрогенная  гиперлипидемия влияет на
активность самого почечного процесса, так
как долговременная экспозиция липидных
нарушений способствует возникновению эн-
дотелиальной дисфункции, снижению СКФ с
последующим прогрессированием атероскле-
роза, а следовательно, прогрессированию
нефроцеребральных взаимоотношений [11,
20,40]. При этом ведущая роль отводится ХС
ЛПНП и ТГ [21,36,40,70,96]. В наших исследо-
ваниях, практически у каждого третьего па-
циента имелась дислипидемия, а сниженный
уровень ХС ЛПВП был выявлен у 58,7% обс-
ледованных нами лиц (таб. 2). Ретроспектив-
ные и когортные исследования, проводимые
в последние годы, также демонстрируют ве-
дущую роль липидных нарушений в развитии
острых мозговых событий [59,68,91]. Так, в
более раннем исследовании (включало более
90 000 больных), посвященном роли статинов
в сокращении острых цереброваскулярных
расстройств установлено, что снижение со-
держание ХС ЛПНП сопровождается умень-
шением риска инсульта [23]. Недавний мета-
анализ данных 24 опубликованных рандоми-
зированных исследований по сравнению те-
рапии статинами с группой контроля пока-
зал, что лечение статинами ассоциируется с
сокращением частоты всех инсультов. При-
мечательно, что при этом  снижение концент-
рации ХС ЛПНП на каждый 1 ммоль/л ассо-
циировалось со снижением относительного
риска инсульта на одну пятую [24]. Аналогич-

ные результаты о наличии тесной взаимосвя-
зи между снижением риска инсульта и ХС
ЛПНП были получены и в других исследова-
ниях [38]. Вместе с тем также подчёркивалось,
что липидмодифицирующая терапия досто-
верно снижает именно риск ишемического
инсульта и этот эффект более выражен при
применении статинов.

Целевой уровень ХС ЛПНП для пациентов
с ХБП (СКФ менее 30 мл/мин), перенесших
мозговой инсульт равен <1,8 ммоль/л (ме-
нее~70 мг/дл) или, если невозможно достиже-
ние этого значения, снижение его на >50% от
исходного уровня [37]. Очевидно, необходи-
мо при этом принимать во внимание тот
факт, что статинам свойственен плейотроп-
ный (противовоспалительный, нейропротек-
торный и вазопротекторный) эффект и поэто-
му отмена их может сопровождаться невро-
логическим ухудшением у больных инсуль-
том [80] и увеличением смертности в ранние и
поздние сроки после инсульта [87]. Предшест-
вующее ишемии введение статинов снижало
экспрессию гена ММП2 и оказывало протек-
торный эффект на проницаемость гематоэн-
цефалического барьера при ишемическом ин-
сульте [88]. 

Терапия статинами (включая высокие до-
зы) не вызывает повышения риска геморраги-
ческого инсульта. Об этом свидетельствуют
как результаты отдельных исследований, так
и специальный мета-анализ, посвященный
этому  вопросу [34]. При мета-анализе 182803
больных, участвовавших в 31 рандомизиро-
ванном исследовании со статинами, отноше-
ние шанса для геморрагического инсульта
составило 1,08 (95% ДИ 0,88-1,32; p=0,47) [75].
Важно отметить, что риск геморрагического
инсульта не был связан как со степенью сни-
жения, так и с достигнутым уровнем ХС
ЛПНП. Риск инсульта в группах терапии ста-
тинами по сравнению с контролем был сни-
жен на 16%, а общая смертность - на 8%
(p<0,0007).

Гиперурикемия. Мочевая кислота (МК) яв-
ляется конечным продуктом катаболизма пу-
ринов. Считается, что МК служит активным
сигнальным агентом провоспалительных и
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прооксидантных каскадов [27]. В свою оче-
редь, при постоянной гиперурикемии разви-
вается АГ (нефрогенная), происхождение ко-
торой  связано с прегломерулярной артерио-
патией и тубулоинтерстициальным пораже-
нием, развитие которых  обусловлено тем,
что повышение уровня МК стимулирует ак-
тивацию ренин-ангиотензиновой системы и
запускает дисфункцию эндотелия [50]. Кроме
того, в условиях ишемии происходит превра-
щение фермента ксантиноксиредуктазы в
ксантиноксидазу, что приводит к изменению
метаболизма ксантинов, превращению МК из
антиоксиданта в прооксидант и стимулирова-
нию оксидативного стресса. В результате че-
го, с одной стороны, угнетается выработка
оксида азота (NO), а с другой  происходит
пролиферация гладкомышечных клеток сосу-
дов путем активации ростовых факторов, ва-
зоконстрикторных и провоспалительных мо-
лекул [60].

Таким образом, гиперурикемия  служит
пусковым фактором нефроцеребральных
взаимоотношений и это продемонстрировано
в серии клинических исследований. В част-
ности, при развитии острого ишемического
инсульта в подавляющем большинстве слу-
чаев выявлялось выраженное повышение
уровня МК в ликворе и умеренное - в плазме
крови. Показано, что высокая активность
ксантиноксидазы в первые часы развития
ишемического инсульта является признаком
благоприятного раннего исхода, а сохраняю-
щаяся стабильно высокой концентрация мо-
чевой кислоты в ликворе в остром периоде
ишемического инсульта является признаком
неврологического дефицита и дисфункции ге-
матоэнцефалического барьера. Вместе с тем,
сочетание повышенных концентраций МК в
ликворе и сыворотке крови сопровождается
трехкратным увеличением летальности [12].
Установлено, что повышение исходного
уровня МК на 1 мг/дл ассоциировалось с уве-
личением на 39 % риска смерти, независимо
от других известных факторов риска [58]. 

Субклиническое поражение прецеребраль-
ных артерий. Важно отметить, что мозговой
кровоток зависит не только от выраженности

стеноза каротидных артерий, но и от меха-
низмов, предотвращающих развитие ише-
мии: способности мозговых сосудов к расши-
рению и состояния коллатерального крово-
обращения [3,80]. Для осуществления ауторе-
гуляции мозгового кровообращения необхо-
димо поддержание определенных значений
АД в магистральных артериях головы [90]. В
среднем, систолическое АД в магистральных
артериях головы должно находиться в преде-
лах от 60 до 150 мм рт. ст. В условиях хрони-
ческой гипоперфузии мозга, которая является
основным патогенетическим звеном ЦВЗ, ме-
ханизмы компенсации истощаются, энергети-
ческое обеспечение мозга становится недос-
таточным, в результате сначала развиваются
функциональные расстройства, а затем и
необратимое морфологическое повреждение
[44,45]. При хронической гипоперфузии мозга
выявляют замедление мозгового кровотока,
уменьшение содержания кислорода и глюко-
зы в крови, сдвиг метаболизма глюкозы в
сторону анаэробного гликолиза, лактоаци-
доз, гипер-осмолярность, капиллярный стаз,
склонность к тромбообразованию, деполяри-
зацию клеток и клеточных мембран, актива-
цию микроглии, которая начинает вырабаты-
вать нейротоксины, что наряду с другими па-
тофизиологическими процессами приводит к
гибели клеток [6,41]. Критическим признается
порог регионарного кровотока в пределах 19
мл/100 г/мин (функциональный порог кровос-
набжения мозга), при котором оказываются
нарушенными функции соответствующих
участков головного мозга. Процесс гибели
нервных клеток происходит при регионарном
артериальном мозговом кровотоке, снижен-
ном до 8-10 мл/100 г/мин (инфарктный порог
кровоснабжения мозга) [18]. Утолщение ком-
плекса интима-медиа (КИМ) и наличие бля-
шек в сонных артериях являются общеприня-
тыми биомаркёрами субклинического ате-
росклероза [25,54] и риск-факторами ЦВЗ.
Тесная связь утолщения ТИМ общих сонных
артерий и риска развития цереброваскуляр-
ных осложнений, таких как инсульт и транзи-
торные ишемические атаки, установлена в ря-
де крупных исследований [42]. Данные Рот-
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тердамского исследования показали, что уве-
личение КИМ сонных артерий даже в преде-
лах нормальных значений (от 0,75 до 0,91 мм)
сопровождается повышением относительно-
го риска первого инсульта в 4,8 раза. Почти
80% инсультов, вызванных эмболией из каро-
тидной зоны, происходит внезапно, без пред-
шествующих симптомов [81,104]. Обзор двух
крупных исследований в Великобритании по-
казал, что более высокому уровню сыворо-
точных уратов присвоен более высокий риск
для последующих острых коронарных собы-
тий у женщин после острого ишемического
инсульта или транзиторного нарушения моз-
гового кровотока [64]. У пациентов с АГ и ги-
перурикемией показатели КИМ были значи-
тельно выше, чем в контрольной группе [97].
Значимая связь между содержанием уратов в
сыворотке и КИМ наблюдалась и в группе из
120 детей, страдающих ожирением [91]. 

Воспаление при ХБП как риск ЦВЗ. Воспа-
лительный процесс играет важную роль в
прогрессировании атеросклероза сосудов го-
ловного мозга и возникновении его осложне-
ний, в том числе инсульта [28,85,92]. Среди
лабораторных признаков воспалительных
процессов особенно большое клиническое
значение придают СРБ и фибриногену крови,
содержания которых также было высоким в
подавляющем большинстве случаев у обсле-
дованных нами пациентов женского пола
(таб.2). Исследованиями последних лет уста-
новлено, что сниженный показатель СКФ
поддерживает хроническое воспаление при
ХБП [35,49,101]. Схожие результаты были по-
лучены и в нашем исследовании, т.е. у жен-
щин достоверное замедление СКФ ассоции-
ровалось с ростом числа пациентов с ане-
мией, гиперфибриногенемией и высоким со-
держанием СРБ (таб.2).  Здесь важно отме-
тить, что СРБ является значимым фактором
риска инсульта как ишемического, так и ге-

моррагического. Высокий уровень данного
показателя коррелирует с выраженным угне-
тением сознания и неврологическим дефици-
том и, таким образом, является фактором, по
которому можно прогнозировать клиничес-
кое течение и исход острой формы ЦВЗ
[33,43].

Постишемический воспалительный ответ
играет существенную роль в патогенезе ише-
мического инсульта. Этот ответ направлен на
удаление некротизированной ткани из зоны
ишемии, и в то же время он приводит к увели-
чению зоны ишемии и отягощает заболева-
ние. Имеются данные о способности СРБ ак-
тивировать систему комплемента по класси-
ческому пути и вызывать локальную актива-
цию комплемента в зоне ишемии [56,77,102].
Также достоверно показано, что СРБ спосо-
бен специфически связываться с ЛПНП и мо-
дифицированными ЛПНП, с поврежденными
и мертвыми клетками, в результате чего
приобретает способность активировать ком-
племент. И наконец, умеренное повышение
концентрации СРБ сочетается  с достоверным
увеличением КИМ  сонных артерий, что даёт
основание считать его независимым предик-
тором развития сердечно-сосудистых ослож-
нений [46,71].

Заключение. Проведенное одномоментное
описательное исследование позволило выя-
вить высокую распространенность факторов
цереброваскулярного риска при хроническом
гломерулонефрите еще на додиализной ста-
дии заболевания. Заслуживает отдельного
внимания тот факт, что при ХГН сниженный
показатель СКФ достоверно увеличивает це-
реброваскулярные риски. В этой связи, про-
ведение мер по раннему выявлению факторов
риска и воздействию на них позволит предуп-
редить или снизить развитие цереброваску-
лярных расстройств при хронической болез-
ни почек.
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ХЦЛАСЯ

ХРОНИКИ ГЛОМЕРУЛОНЕФРИТ ЗАМАНЫ СЕРЕБРОВАСКУЛЙАР РИСК:
КЛИНИК-ФУНКСИОНАЛ ЯЛАМЯТЛЯР

1Йусупов Ф.А., 2,3Муркамилов И.Т., 4Айтбайев К.А., 5Фомин В.В., 6Райимжанов З.Р.,
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Тядгигатларла тяйин едилмишдир ки, диализя гядярки дювр хроники бюйряк хястялийи олан шяхслярин йарысындан чохун-
да юлцм цряк-дамар хястяликляри нятиъясиндя баш верир.
Тядгигатын мягсяди: Хроники гломерулонефрит (ХГН) заманы хястялийин диализя гядярки мярщялясиндя серебро-
васкулйар хястяликлярин (СВХ) риск амилляринин йайылмасынын юйрянилмяси.
Материал вя методлар: ХГН-и олан 521 пасийент (351 киши вя 170 гадын) хястялийин диализя гядярки мярщялясиндя
мцайиня едилмишдир. Мцайиня едилмишлярин орта йашы 37,7±11,7 йаш тяшкил етмишдир.
Нятиъяляр. Гадынлар групунда тахикардийа (67,6% вя 28,4%; р<0,005) вя ЫЫ дяряъя артериал щипертензийа (96,4%
вя 13,3%; р<0,001) кишилярля мцгайисядя етибарлы дяряъядя йцксяк олмушдур. Мцайиня едилмиш когортада цря-
йин хятти юлчцляринин артмасы кишилярдя нязярячарпаъаг дяряъядя йцксяк олмушдур. Гадын пасийентлярин арасын-



да СВХ-ин риск амилляриндян Ъ-реактив зцлалын артмасы (41,1% вя 22,7%; р<0,005), щиперфибриноэенемийа
(80,5% вя 69,8%; р<0,005), анемийа (40,5% вя 25,6%; р<0,005) кишилярля мцгайисядя ящямиййятли дяряъядя чох
раст эялинмишдир вя йумагъыг филтрасийасынын сцрятинин етибарлы дяряъядя азалмасы [66 (37-86) мл/дяг вя 85 (48-
111) мл/дяг; р=0,000] гейд едилмишдир.
Йекун. ХГН-ли пасийентлярдя хястялийин диализя гядярки мярщялясиндя тахикардийа, артериал щипертензийа вя ар-
тыг бядян кцтляси кими риск амилляри даща чох раст эялинир. Гадынларда анемийа, щиперфибриноэенемийа вя Ъ-
реактив зцлалын йцксяк сявиййяси кишилярля мцгайисядя етибарлы дяряъядя чох раст эялинир вя йумагъыг филтрасийа-
сынын сцрятинин ящямиййятли дяряъядя азалмасы иля ассосиасийа олунур.
Ачар сюзляр: сереброваскулйар хястяликляр, риск амилляри, хроники гломерулонефрит, хроники бюйряк хястялийи

SUMMARY

CEREBROVASCULAR RISK IN CHRONIC GLOMERULONEPHRITIS:
CLINICAL AND FUNCTIONAL IMPLICATIONS
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Studies of recent years found that, in more than half of people with pre-dialysis stages of chronic kidney dis-
ease, death occurs as a result of cardiovascular diseases.
Purpose of the study. Study of the prevalence of risk factors for cerebrovascular diseases in chronic glomeru-
lonephritis (CGN) at pre-dialysis stage of the disease.
Materials and methods. 521 patients (351 men and 170 women) with CGN at pre-dialysis stage of the disease
were examined. Mean age of the examinees was 37.7±11.7 years.
Results. Compared to the group of men, women showed significantly higher rates of tachycardia (67.6% vs.
28.4%, p<0.005) and stage II arterial hypertension (96.4% vs. 13.3%, p<0.001). In the examined cohort, the
share of males with increased linear dimensions of the heart prevailed noticeably. Among female patients,
such CVD risk factors as high level of C-reactive protein (41.1% vs. 22.7%, p<0.005), hyperfibrinogenemia
(80.5% vs. 69.8%, p<0.005), anemia (40.5% vs 25.6%, p<0.005) were significantly more frequent; and there
was a significant decrease in glomerular filtration rate [66 (37-86) ml/min vs. 85 (48-111) ml/min; p=0.000],
compared to male patients.
Conclusions. In patients with chronic glomerulonephritis at pre-dialysis stage of the disease, high prevalence
of risk factors for cerebrovascular diseases is observed. Leading positions belong to tachycardia, arterial
hypertension and excess body weight. In females, anemia, hyperfibrinogenemia and high level of C-reactive
protein that are associated with a significant slowing of the glomerular filtration rate are registered signifi-
cantly more often. 
Keywords: cerebrovascular diseases, risk factors, chronic glomerulonephritis, chronic kidney disease.
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