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В настоящее время известно, что мезангиопроли- 
феративный гломерулонефрит (МЗГ) является наибо
лее распространенным вариантом хронического гло- 
мерулонефрита (ХГН). Клиническое течение его, как 
правило, благоприятно. Так, по данным Тареевой И.Е. 
и др. [2 ], десятилетняя выживаемость (до наступления 
терминальной хронической почечной недостаточно
сти) составляет 81%. Однако в ряде случаев наблюда
ется тяжелое течение данного варианта ХГН с разви
тием нефротического синдрома.

Возможность комплексного морфологического ис
следования нефробиоптатов с использованием свето
вой микроскопии и иммуногистохимических методов 
позволила выявить неоднородность иммуногистохи- 
мической структуры МЗГ, что, очевидно, во многом 
определяет клиническую картину заболевания. Так, 
IgA МЗГ (Ig А -  нефропатия), проявляется в боль
шинстве случаев изолированным мочевым синдро
мом. По данным реестра биопсированных больных, 
данный вариант ХГН встречается в различных стра
нах в 8-12% [3,4,6].

Учитывая клинико-морфологическую неоднород
ность мезангиопролиферативного гломерулонефрита, 
представляется интересным изучение особенностей 
иммунопатогенеза МЗГ.

Целью исследования является изучение цитокиново- 
го профиля МЗГ у больных с различными уровнями про- 
теинурии и функциональным состоянием почек.

М атериалы и методы
Нами обследовано 14 пациентов с МЗГ. Всем вы

полнена нефробиопсия с исследованием биоптата с 
помощью световой микроскопии (окраска гемотокси- 
лином и эозином, конго красным, импрегнирование 
серебром по Джонсону, становление Pas-реакции), 
проводилось им му но гистохимическое исследование с 
использованием моноклональных антител IgA, IgM, 
IgG, комплемента СЗ, С 1 q (фирмы Dako Cytomation) и 
визуализаций иной системы для проведения перокси- 
дазно-антипероксидазной (ПАП) методики. Всем 
больным устанавливали содержание следующих ци- 
токинов в сыворотке крови: интерлейкина-ip  (ИЛ- 
1р), фактора некроза опухоли а  (ФНОа). Для опреде
ления уровня цитокинов использовали иммунофер- 
ментные системы ООО «Протеиновый контур», г. 
Санкт-Петербург. Также определялся цитокиновый 
профиль в сыворотке крови здоровых доноров.

Функциональное состояние почек оценивалось по 
максимальному удельному весу мочи в пробе Зим- 
ницкого и по уровню креатинина сыворотки крови. 
Уровень креатинина сыворотки крови определялся 
унифицированным методом по цветной реакции Яф
фе (метод Поппера).

Уровень протеинурии определялся количествен
ным методом по помутнению, образующемуся при 
добавлении сульфосалициловой кислоты.

В исследовании участвовали 9 мужчин (64%) и 5 жен
щин (36%). Средний возраст пациентов составлял 36,9±9лет. 
Средняя продолжительность заболевания -  5,7 лет.

Обработка данных осуществлялась с помощью па
кета программ Statgraphics for Windows, предназна
ченного для проведения статистических вычислений.

Результаты исследования и их обсуждение. При 
исследовании цитокинового профиля (ИЛ-ip  и 
ФНОа) у пациентов с МЗГ с различным уровнем про
теинурии и функциональным состоянием почек были 
выявлены следующие закономерности, представлен
ные в табл.1. Как видно из табл.1, у больных с МЗГ 
при сравнении с контрольной группой отмечалось 
повышение уровня ИЛ-lp  (р>0,05) и достоверное по
вышение уровня ФНОа.

В табл. 2 представлены сравнительные резуль
таты уровней цитокинов в группах пациентов с раз
личными уровнями протеинурии.



Таблица 1
Цитокиновый профиль у пациентов наблюдаемой и 

контрольной группы

Показатель Контроль МЗГ
ИЛ-1р 34,8±27 154±63
ФНОа 15,7± 10,3 129,8±85*

♦ - различия достоверны (р<0,05)
Таблица 2 

Зависимость цитокинового профиля 
от уровня протеинурии

Показатель Протеинурия >
2 г/сут

Протеинурия < 
2 г/сут

и л -ip 161±96 146±90
ФНОа 218±170 41,5±11

Как видно из табл.2, достоверных различий меж
ду уровнем протеинурии и показателями цитокиново
го профиля не выявлено (р>0,05).

На рис.1 представлена зависимость показателей 
цитокинового профиля от функционального состоя
ния почек.

350

250

200

150

too

50

О

-^достоверное повышение уровня ИЛ-1(5 у паци
ентов с нарушенной функцией почек (р<0,05),

недостоверное повышение уровня ФНОа у па
циентов с нарушенной функцией почек (р>0,05)

Рис. 1. Зависимость цитокинового профиля от функ
ционального состояния почек:

В литературе описаны ситуации, когда у пациен
тов с МЗГ наблюдается как нормальный, так и повы
шенный уровень ФНОа в сыворотке крови [7]. Так, D. 
Maksic с соавторами в своих исследованиях [5] пока
зал зависимость изменений повышенного уровня 
ФНОа в сыворотке крови больных IgA-нефропатией 
от экскреции белка и клиренса креатинина. В других 
литературных источниках [ 1] отмечается повышен
ный уровень ФНОа при мезангиальной пролифера
ции в нефробиоптатах с IgA и без IgA-депозитов.

В нашей работе при исследовании уровня провос- 
палительных цитокинов у пациентов с МЗГ по срав
нению с контрольной группой было выявлено досто
верное повышение ФНОа. Наблюдалось также уве
личение ИЛ-1р в изучаемой группе по сравнению с

контрольной, хотя различия статистически недосто
верны. Кроме того, нами было отмечено, что у паци
ентов с нарушенной функцией почек наблюдалось 
достоверное увеличение ИЛ-ip , в то же время повы
шение уровня ФНОа оказалось недостоверным. Ре
зультаты наших исследований также выявили, что 
показатели цитокинового профиля у больных МЗГ не 
зависели от уровня суточной протеинурии.

Вывод
Таким образом, результаты исследования свиде

тельствуют о том, что провоспалительные цитокины 
играют важную роль в имму но патогенезе и МЗГ. Их 
дальнейшее изучение является необходимым услови
ем для разработки более эффективных методов лече
ния данного заболевания.
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Неуклонный рост сердечно-сосудистой смертности 
во всех развитых странах мира, и в России в том числе, 
вызывает насущную необходимость совершенствовать 
методы диагностики и лечения болезней сердечно
сосудистой системы, в основе которых, в большинстве 
случаев, лежит атеросклероз. По данным ВОЗ, в мире 
смертность от сердечно-сосудистых заболеваний в 
2002 г. составила более 1/3 общей смертности и равня
лась около 17 000 000 человек. К 2020 г. ожидается, что 
смертность от острого инфаркта миокарда и инсульта 
станет ведущей причиной в мире и составит около


