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Àêòóàëüíîñòü. Âàñêóëîýíäîòåëèàëüíûé ôàêòîð ðîñòà (VEGF) îòíîñèòñÿ ê ãðóïïå öèòîêèíîâ, ïðåèìóùå-
ñòâåííî ðåãóëèðóþùèõ ðîñò è ðàçâèòèå ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, íî VEGF òàêæå ñòèìóëèðóåò ìèãðàöèþ ìîíîöè-
òîâ/ìàêðîôàãîâ, îêàçûâàåò âëèÿíèå íà íåéðîíû, êëåòêè ðàêîâûõ îïóõîëåé, ïî÷å÷íûå ýïèòåëèàëüíûå êëåò-
êè. Îñíîâíûì èíäóêòîðîì îáðàçîâàíèÿ VEGF ÿâëÿåòñÿ ôàêòîð òðàíñêðèïöèè, èíäóöèðóþùèéñÿ ãèïîêñèåé
(HIF). Îí ñèíòåçèðóåòñÿ òàêæå è â óñëîâèÿõ ëîêàëüíîé ãèïîêñèè. Èñòî÷íèêîì îáðàçîâàíèÿ VEGF â ïî÷êàõ
ñëóæàò ïîäîöèòû. Öåëü. Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü ïðîâåäåíèå àíàëèçà èçìåíåíèé ñîäåð-
æàíèÿ VEGF â ìî÷å ó äåòåé ñ ïîâðåæäåíèåì ïî÷åê ðàçëè÷íîãî ãåíåçà: ïðè îñòðîì ïîâðåæäåíèè ïî÷åê (ñèí-
äðîìå èíòðààáäîìèíàëüíîé ãèïåðòåíçèè (ÑÈÀÃ)); õðîíè÷åñêîì âîñïàëåíèè â ïî÷êàõ (õðîíè÷åñêîì ïèåëî-
íåôðèòå (ÕÏ) ó äåòåé ñ âðîæäåííûìè ïîðîêàìè ðàçâèòèÿ ìî÷åâûäåëèòåëüíîé ñèñòåìû) è íåôðîñêëåðîçå,
ðàçâèâàþùåìñÿ ïðè ïóçûðíî-ìî÷åòî÷íèêîâîì ðåôëþêñå. Ìåòîäû. Áûëî îáñëåäîâàíî 221 ïàöèåíò ñ ïî-
âðåæäåíèåì ïî÷åê ðàçëè÷íîãî ãåíåçà, â òîì ÷èñëå 27 íîâîðîæäåííûõ ñ ÑÈÀÃ, 54 ðåáåíêà ñ ÕÏ â ñòàäèè
îáîñòðåíèÿ, 140 äåòåé ñ ïóçûðíî-ìî÷åòî÷íèêîâûì ðåôëþêñîì. Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ VEGF â ìî÷å ïðîâî-
äèëîñü ìåòîäîì èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà (ELISA) â äèíàìèêå çàáîëåâàíèÿ. Ðåçóëüòàòû. Ðåçóëüòàòû
èññëåäîâàíèÿ óðîâíÿ VEGF â ìî÷å ïîêàçàëè åãî âûñîêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü è ñïåöèôè÷íîñòü äëÿ îïðåäåëå-
íèÿ ñòåïåíè ïîâðåæäåíèÿ ïàðåíõèìû ïî÷åê ó äåòåé â õîäå ðàçâèòèÿ ïàòîëîãèè, âåäóùèì çâåíîì ïàòîãåíå-
çà êîòîðîé ÿâëÿëàñü ãèïîêñèÿ ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû ðàçëè÷íîãî ãåíåçà. Çàêëþ÷åíèå. Ìîíèòîðèíã óðîâíÿ
ìî÷åâîãî VEGF — ýôôåêòèâíûé ñïîñîá ïîâûøåíèÿ òî÷íîñòè ðàííåé äèàãíîñòèêè, âûáîðà òàêòèêè ëå÷åíèÿ
è ïðîôèëàêòèêè ãèïîêñè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê.
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VEGF as a biomarker for hypoxia in kidney injury of different origins
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Background. Vascular endothelial growth factor (VEGF) is one of cytokine-knot growth factors. VEGF stimu-
lates primarily angiogenesis (growth of vascular endothelium) and monocyte/macrophage migration, influences
neural cells, malignant tumor cells, and renal epithelial cells. The hypoxia-inducible factor (HIF) is the major tran-
scription factor inducing the VEGF production; it is rapidly expressed also in local hypoxia. Podocytes are the pri-
mary source of VEGF in kidneys. Aim. The aim of this study was to determine and analyze changes in urinary con-
centrations of VEGF in children with kidney injury of different origins, including abdominal compartment syndrome
(ACS), chronic pyelonephritis (CP), and hypertensive kidney disease associated with vesicoureteral reflux.
Methods. 299 children with kidney injury were examined; 27 of them were newborns with ACS, 54 children had CP
in the acute phase, and 140 children had vesicoureteral reflux. Urinary concentrations of VEGF were measured us-
ing enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) in dynamics. Results. Urinary concentration of VEGF appeared a
highly specific and sensitive marker for severity of renal parenchyma injury in children caused by renal hypoxia of
different origins. Conclusion. Monitoring of urinary VEGF levels is a promising means for early diagnostics, predic-
tion, and prevention of hypoxic kidney injury.
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Ââåäåíèå

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïåðñïåêòèâíûì íàïðàâëåíèåì
ðàííåé äèàãíîñòèêè ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê ðàçëè÷íîãî ãåíå-
çà ÿâëÿåòñÿ èññëåäîâàíèå óðîâíåé áèîìàðê¸ðîâ îñòðîãî
ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê [1, 2] è õðîíè÷åñêîé áîëåçíè ïî÷åê
[3, 4], â òîì ÷èñëå âàñêóëîýíäîòåëèàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà
(VEGF), âûäåëÿåìîãî ïîäîöèòàìè â îòâåò íà ðàçâèòèå ëî-
êàëüíîé ãèïîêñèè. Àêòèâàöèÿ ñèíòåçà ïîäîöèòàìè îñíîâ-
íîãî ðåãóëÿòîðà àíãèîãåíåçà — VEGF, ïðîèñõîäèò â îòâåò
íà ñòèìóëÿöèþ ïðîöåññà ñèíòåçà àíãèîòåíçèíà II [5—7].
Êëþ÷åâûì ìåäèàòîðîì êëåòî÷íîé àäàïòàöèè ê ãèïîêñèè
ÿâëÿåòñÿ HIF-1 (ãèïîêñèåé èíäóöèðóåìûé ôàêòîð), ðåãó-
ëèðóþùèé íåñêîëüêî ñèãíàëüíûõ ïóòåé è èíèöèèðóþ-
ùèé âûðàáîòêó VEGF, êîòîðûé ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â ðå-
ãóëÿöèè òàêèõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, êàê àíãèîãå-
íåç è ëèìôîãåíåç [8]. Óñòàíîâëåíà òàêæå ñóùåñòâåííàÿ
ðîëü VEGF â ïîääåðæàíèè ïåðèòóáóëÿðíîãî êðîâîòîêà
[2], âàçîäèëàòèðóþùèé ýôôåêò êîòîðîãî îñóùåñòâëÿåòñÿ
çà ñ÷¸ò àêòèâàöèè, ãëàâíûì îáðàçîì, ýíäîòåëèàëüíîé
NO-ñèíòàçû [9].

Äîêàçàíî, ÷òî èçìåíåíèå ïðîäóêöèè VEGF õàðàêòåð-
íî äëÿ îñòðîãî ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê ïðè ñèíäðîìå èíòðà-
àáäîìèíàëüíîé ãèïåðòåíçèè (ÑÈÀÃ) [10, 11]. Âûÿâëåíèå
VEGF â ìî÷å åù¸ äî ïîÿâëåíèÿ àëüáóìèíà, ïî ìíåíèþ
ðÿäà èññëåäîâàòåëåé [12], ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü åãî
â êà÷åñòâå ïåðñïåêòèâíîãî ìàðê¸ðà ãèïîêñè÷åñêîãî ïî-
âðåæäåíèÿ ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû â óñëîâèÿõ õðîíè÷åñêî-
ãî âîñïàëåíèÿ ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé (ÌÂÏ) äåòåé, â òîì
÷èñëå ñ ñî÷åòàííûìè âðîæäåííûìè ïîðîêàìè ðàçâèòèÿ:
àíîðåêòàëüíûìè ìàëüôîðìàöèÿìè (ÀÐÌ) [13]. Ïîâûøå-
íèå âíóòðèêàíàëüöåâîãî äàâëåíèÿ íà ôîíå ïóçûðíî-ìî-
÷åòî÷íèêîâîãî ðåôëþêñà (ÏÌÐ) ó äåòåé ïðèâîäèò ê èç-
ìåíåíèþ êðîâîòîêà â ïàðåíõèìå ïî÷åê, ÷òî èíäóöèðóåò
àêòèâàöèþ ñèíòåçà VEGF. Êðîìå òîãî, ñîäåðæàíèå
VEGF â ìî÷å äîñòîâåðíî êîððåëèðóåò ñ óðîâíåì ìàêðî-
ôàãàëüíîé èíôèëüòðàöèè ïàðåíõèìû ïî÷åê, ïëîòíîñòüþ
êàïèëëÿðíîé ñåòè è òÿæåñòüþ ðóáöåâàíèÿ â íèõ [14]. Ïî-
êàçàíà òåñíàÿ ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó óðîâ-
íåì ìî÷åâîãî VEGF è òÿæåñòüþ íåôðîñêëåðîçà: ñîäåð-

æàíèå VEGF â ìî÷å ïðîïîðöèîíàëüíî óðîâíþ �2-ìèê-

ðîãëîáóëèíà â ñûâîðîòêå êðîâè è �1-ìèêðîãëîáóëèíà
â ìî÷å. Ïðè ýòîì ó 60% ïàöèåíòîâ ñ ðåôëþêñíîé íåôðî-
ïàòèåé (ÐÍ) óðîâåíü ýòèõ ìàðê¸ðîâ îñòàâàëñÿ â ïðåäåëàõ
íîðìû, òîãäà êàê óðîâåíü VEGF áûë ïîâûøåí [15]. Ýòî
ïîçâîëèëî àâòîðàì ñäåëàòü âûâîäû, ÷òî VEGF â ìî÷å ÿâ-
ëÿåòñÿ ðàííèì èíäèêàòîðîì ðàçâèòèÿ íåôðîñêëåðîçà
ïðè ÐÍ [15, 16].

Öåëüþ íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü ïðîâåäåíèå
àíàëèçà ðåçóëüòàòîâ èçìåíåíèé ñîäåðæàíèÿ VEGF â ìî÷å
ó äåòåé ñ ïîâðåæäåíèåì ïî÷åê ðàçëè÷íîãî ãåíåçà: ïðè îñò-
ðîì ïîâðåæäåíèè ïî÷åê (ÑÈÀÃ); èõ õðîíè÷åñêîì âîñïà-
ëåíèè (õðîíè÷åñêîì ïèåëîíåôðèòå — ÕÏ) ó äåòåé ñ âðîæ-
äåííûìè ïîðîêàìè ðàçâèòèÿ ìî÷åâûäåëèòåëüíîé ñèñòå-
ìû; à òàêæå ïðè ÀÐÌ è íåôðîñêëåðîçå, ðàçâèâàþùåìñÿ
ïðè ÏÌÐ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ

Îáñëåäîâàí 221 ðåáåíîê ñ ïîâðåæäåíèåì ïî÷åê ðàç-
ëè÷íîãî ãåíåçà.

Ïåðâàÿ ãðóïïà îáñëåäîâàííûõ ïðåäñòàâëåíà ïàöèåíòà-
ìè ñ îñòðûì èøåìè÷åñêèì ïîâðåæäåíèåì ïî÷åê ïðè
ÑÈÀÃ. Ïðîàíàëèçèðîâàíû äàííûå 27 íîâîðîæäåííûõ
ñ âðîæäåííûìè ïîðîêàìè ðàçâèòèÿ (ãàñòðîøèçèñîì è
âðîæäåííîé äèàôðàãìàëüíîé ãðûæåé), êîððåêöèÿ êîòî-
ðûõ ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ ÑÈÀÃ. Ãðóïïó À ñîñòàâèëè
14 íîâîðîæäåííûõ ñ ãàñòðîøèçèñîì, êîòîðûì ïðîâîäè-
ëèñü ëèáî ðàäèêàëüíàÿ ïëàñòèêà ïåðåäíåé áðþøíîé ñòåí-
êè â ïåðâûå ÷àñû ïîñëå ïîñòóïëåíèÿ, ëèáî ýòàïíàÿ àëëîï-
ëàñòèêà. Â ãðóïïó Â âêëþ÷åíû 13 íîâîðîæäåííûõ ñ ëîæ-
íîé äèàôðàãìàëüíîé ãðûæåé, êîòîðûì áûëà âûïîëíåíà
òîðàêîñêîïè÷åñêàÿ ïëàñòèêà êóïîëà äèàôðàãìû â òå÷åíèå
ïåðâûõ ñóòîê îò ìîìåíòà ïîñòóïëåíèÿ. Ãðóïïó Ñ (êîíò-
ðîëü) ñîñòàâèëè 15 íîâîðîæäåííûõ, ïîñòóïèâøèõ íà ïëà-
íîâîå îïåðàòèâíîå ëå÷åíèå ïî ïîâîäó ãåìàíãèîìû èëè
ìàëîãî îìôàëîöåëå. Èçìåðåíèå ÈÀÄ îñóùåñòâëÿëè êîñ-
âåííûì ñïîñîáîì â ïîëîñòè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ñ ïîìîùüþ
âîäíîãî ìàíîìåòðà (èíòðàâåçèêàëüíàÿ ìàíîìåòðèÿ) [17].
Ðåçóëüòàòû âñåõ êëèíè÷åñêèõ, èíñòðóìåíòàëüíûõ è ëàáî-
ðàòîðíûõ äàííûõ ðåãèñòðèðîâàëè â 3 âðåìåííûõ òî÷êàõ:
ïðè ïîñòóïëåíèè ïàöèåíòà â ñòàöèîíàð, ò.å. äî êîððåêöèè
ïîðîêà (1 òî÷êà èññëåäîâàíèÿ), íà 4-å ñóòêè (2 òî÷êà) è íà
10-å ñóòêè (3 òî÷êà) ïîñëå õèðóðãè÷åñêîé êîððåêöèè ïî-
ðîêà.

Âî âòîðóþ ãðóïïó îáñëåäîâàííûõ âêëþ÷åíû ïàöèåíòû
ñ ïîâðåæäåíèåì ïî÷åê â ðåçóëüòàòå ïåðñèñòåíöèè õðîíè-
÷åñêîãî âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà. Îáñëåäîâàíî 54 ðå-
áåíêà ñ ÕÏ â ñòàäèè îáîñòðåíèÿ. Îíè, â çàâèñèìîñòè îò
âèäà ñî÷åòàííîé ïàòîëîãèè, áûëè ðàçäåëåíû íà 2 ãðóïïû:
1-ÿ ãðóïïà (ïàöèåíòû ñ ÀÐÌ) — 40 äåòåé è 2-ÿ ãðóïïà (ïà-
öèåíòû áåç ÀÐÌ) — 14 äåòåé. ÀÐÌ, ïîòðåáîâàâøèå õè-
ðóðãè÷åñêîé êîððåêöèè ó áîëüíûõ 1-é ãðóïïû, áûëè
ïðåäñòàâëåíû àãåíåçèÿìè ñ ðåêòîïðîìåæíîñòíûìè ñâè-
ùàìè (14), ðåêòîâåñòèáóëÿðíûìè ñâèùàìè (12), àãåíåçè-
ÿìè áåç ñâèùà (8) è ñ ðåêòîóðåòðàëüíûìè ñâèùàìè (6).
Ó 32 áîëüíûõ ñ ÀÐÌ ÕÏ áûë îñëîæíåíèåì ÏÌÐ, ó 8 —
îñëîæíåíèåì îäíîñòîðîííåãî ãèäðîíåôðîçà. Õèðóðãè÷å-
ñêàÿ êîððåêöèÿ ÀÐÌ çàêëþ÷àëàñü â çàäíåñàãèòòàëüíîé
àíîðåêòîñôèíêòåðîïëàñòèêå ïî ìåòîäèêå Àlberto Pena è
ïåðåäíèõ ïðîìåæíîñòíûõ àíîðåêòîïëàñòèêàõ. Âî 2-é
ãðóïïå (áåç ÀÐÌ) ó 12 ïàöèåíòîâ âîñïàëèòåëüíûé ïðî-
öåññ ðàçâèâàëñÿ íà ôîíå ÏÌÐ, ó îäíîãî — íà ôîíå ãèäðî-
íåôðîçà è ó îäíîãî — íà ôîíå äâóñòîðîííåãî îáñòðóêòèâ-
íîãî ìåãàóðåòåðà. Ãðóïïó ñðàâíåíèÿ (êîíòðîëü) ñîñòàâèëè
20 ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûõ äåòåé, ñòðàòèôèöèðîâàííûõ ïî
ïîëó è âîçðàñòó, áåç èíôåêöèè ÌÂÏ èëè èíîé ïàòîëîãèè
â àíàìíåçå. Ñðåäíèé âîçðàñò ïàöèåíòîâ ñîñòàâèë
4,5 ± 3,6 ãîäà. Äèàãíîç îáîñòðåíèÿ ÕÏ óñòàíàâëèâàëñÿ íà
îñíîâàíèè êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé: ïîâûøåíèè òåìïå-
ðàòóðû ñâûøå 38°C, áîëåé â æèâîòå, äèçóðè÷åñêèõ ïðîÿâ-
ëåíèé, íåéòðîôèëüíîãî ëåéêîöèòîçà ñ ðåãåíåðàòîðíûì
ñäâèãîì ëåéêîöèòàðíîé ôîðìóëû íåéòðîôèëîâ âëåâî
â îáùåì àíàëèçå êðîâè, ïèóðèè â îáùåì àíàëèçå ìî÷è è
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ïîëîæèòåëüíîì ïîñåâå ìî÷è íà ìèêðîîðãàíèçìû. Âñåì

ïàöèåíòàì ïðîâîäèëàñü àíòèáàêòåðèàëüíàÿ òåðàïèÿ, êî-

òîðàÿ â äàëüíåéøåì êîððåêòèðîâàëàñü â ñîîòâåòñòâèè

ñ ó÷åòîì ÷óâñòâèòåëüíîñòè ìèêðîáîâ ê àíòèáèîòèêàì.

Îïðåäåëåíèå óðîâíÿ VEGF â ìî÷å ïðîâîäèëè â òðåõ âðå-

ìåííûõ òî÷êàõ: ïðè ïîñòóïëåíèè ïàöèåíòà â ñòàöèîíàð,

ò.å. äî íà÷àëà àíòèáàêòåðèàëüíîé òåðàïèè (1 òî÷êà èññëå-

äîâàíèÿ), ÷åðåç 5—7 äíåé îò íà÷àëà êóðñà ëå÷åíèÿ (2 òî÷-

êà) è ÷åðåç 1,5 ìåñÿöà ïîñëå ëå÷åíèÿ (3 òî÷êà).

Òðåòüÿ ãðóïïà îáñëåäîâàííûõ âêëþ÷àëà 140 äåòåé

ñ ÏÌÐ. Ó íèõ èññëåäîâàëè íàëè÷èå è ñòåïåíü ïîâðåæäåíèÿ

ïî÷åê â óñëîâèÿõ ÏÌÐ, êëþ÷åâûì çâåíîì ïàòîãåíåçà êîòî-

ðîãî ÿâëÿëîñü íàðóøåíèå óðîäèíàìèêè è ïîâûøåíèå âíóò-

ðèêàíàëüöåâîãî äàâëåíèÿ. Ïàöèåíòû áûëè ðàçäåëåíû íà

òðè ãðóïïû â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåæäóíàðîäíîé 5-ñòåïåííîé

êëàññèôèêàöèåé ÏÌÐ è ìåòîäîì åãî ëå÷åíèÿ: ïåðâàÿ ãðóï-

ïà — 30 ïàöèåíòîâ ñî II—III ñòåïåíÿìè ÏÌÐ è åãî êîíñåð-

âàòèâíûì ëå÷åíèåì; âòîðàÿ ãðóïïà — 88 äåòåé ñ III—V ñòå-

ïåíÿìè ðåôëþêñà è åãî ýíäîñêîïè÷åñêîé êîððåêöèåé; òðå-

òüÿ ãðóïïà — 22 ïàöèåíòà ñ III—IV ñòåïåíÿìè ðåôëþêñà è

ðåèìïëàíòàöèåé ìî÷åòî÷íèêîâ. Ñðåäíèé âîçðàñò èõ ñîñòà-

âèë 4,5 ± 3,6 ãîäà. Â ãðóïïó ñðàâíåíèÿ âêëþ÷åíî 20 äåòåé

ñ ìàëîé õèðóðãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé (ïóïî÷íîé èëè ïàõîâîé

ãðûæåé). Óðîâåíü VEGF â ìî÷å èññëåäîâàëñÿ â äâóõ âðå-

ìåííûõ òî÷êàõ: äî íà÷àëà ëå÷åíèÿ ÏÌÐ (1-ÿ òî÷êà) è ÷åðåç
6 ìåñÿöåâ ïîñëå åãî êîððåêöèè (2-ÿ òî÷êà).

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ èñïîëüçîâàëàñü ìî÷à, ïîëó÷åííàÿ,
êàê ïðè åñòåñòâåííîì ìî÷åèñïóñêàíèè (ñðåäíÿÿ ïîðöèÿ
ïåðâîé óòðåííåé ìî÷è â îáúåìå äî 30 ìë ïîìåùàëàñü
â ñòåðèëüíûé ïëîòíî çàêðûâàþùèéñÿ êîíòåéíåð), òàê è
ïðè êàòåòåðèçàöèè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ. Âçÿòèå êðîâè ó ïà-
öèåíòîâ ïðîâîäèëè íàòîùàê â óòðåííèå ÷àñû ñ èñïîëüçî-
âàíèåì âàêóóìíûõ ïðîáèðîê Vacuette ñ àêòèâàòîðîì ñâåð-
òûâàíèÿ êðîâè è ðàçäåëèòåëüíûì ãåëåì.Îïðåäåëåíèå
VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å ïðîâîäèëè ìåòîäîì
òâ¸ðäîôàçíîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà ñ ïîìîùüþ
òåñò-ñèñòåì «Bender Medsystems» (Àâñòðèÿ) íà èììóíî-
ôåðìåíòíîì àíàëèçàòîðå Stat Fax 2010 (Stat Fax ÑØÀ).

Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ïðîâåäåí ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì ïàêåòà ïðèêëàäíûõ ïðîãðàìì Statistica 10.0
for Windows êîðïîðàöèè StatSoft-Russia. Äàííûå ïðåä-
ñòàâëåíû â âèäå ìåäèàíû (Me) ìåæêâàðòèëüíîãî äèàïàçî-
íà (Q1; Q3). Äëÿ îöåíêè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûõ ðàçëè-
÷èé ìåæäó ãðóïïàìè ïðèìåíÿëè íåïàðàìåòðè÷åñêèé êðè-
òåðèé äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èé Êðàñêåëà—Óîëëèñà ïî îò-
íîøåíèþ ê êîíòðîëüíîé ãðóïïå ñ ïîïðàâêîé Äàííà äëÿ
ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé. Ðàçëè÷èÿ ñ÷èòàëè ñòàòèñòè-
÷åñêè çíà÷èìûìè, åñëè çíà÷åíèå ð áûëî ìåíüøå 0,05.
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Äèíàìèêà ñîäåðæàíèÿ ðàçëè÷íûõ áèîìàðê¸ðîâ
â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å ó íîâîðîæäåííûõ ãðóïïû À c ãàñòðîøèçèñîì (n = 14)

Ïîêàçàòåëü Ãðóïïà Ñ Òî÷êà 1 Òî÷êà 2 Òî÷êà 3 ð
2 vs 1

ð
3 vs 1

p
3 vs 2

Me
Q1; Q3

Me
Q1; Q3

Me
Q1; Q3

Me
Q1; Q3

ÈÀÄ, ìì ðò.ñò. 3,0
2; 4

4,5
3; 6

22,0*
20; 25

13,5*
13; 14

<0,001 0,243 0,063

Äèóðåç, ìë/êã â ÷àñ 2,9
2,0; 3,2

1,9
1,2; 2,4

0,6*
0,4; 0,8

2,2
1,5; 2,3

0,030 >0,900 0,001

Êðåàòèíèí, ìêìîëü/ë 40
33; 55

65
36; 78

111*
98; 125

70
53; 85

0,001 >0,900 0,020

Ìî÷åâèíà, ììîëü/ë 3,6
2,0; 5,5

3,8
3,3; 5,3

6,5*
5,3; 7,2

5,4*
4,3; 6,9

0,005 0,100 >0,900

ðÍ 7,37
7,33; 7,41

7,41
7,39; 7,45

7,25*
7,22; 7,28

7,33
7,32; 7,36

<0,001 0,005 0,200

ÐàÎ2, ìì ðò. ñò. 87
82; 93

85
82; 89

81
80; 87

86
82; 91

>0,900 >0,900 >0,900

ÐàÑÎ2, ìì ðò. ñò. 40
34; 43

43
35; 46

40
35; 42

42
39; 43

>0,900 >0,900 >0,900

ÍÑÎ3
-, ììîëü/ë 21

20; 23
19

17; 21
16

15; 21
21

21; 28
0,860 0,645 0,010

ÂÅ, ììîëü/ë 0
-2,5; 0,5

-2
-4; 0

-4,5
-9; -2

-3
-5; 0

>0,900 >0,900 >0,900

Àíèîííûé ïðîáåë, ììîëü/ë 10
9; 12

8
8; 9

21*
17; 23

17
13; 18

<0,001 0,001 >0,900

SàÎ2, % 94
91; 97

89*
82; 93

88*
79; 90

93
91; 95

>0,900 0,008 0,010

VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè,
ïã/ìë

39
37; 41

48
46; 49

137*
134; 142

66*
62; 67

<0,001 0,169 0,243

VEGF â ìî÷å, ïã/ìë 58
55; 60

90
87; 92

173*
168; 175

140*
137; 144

<0,001 0,243 0,243

Ïðèìå÷àíèå. Çíà÷åíèå ð óêàçàíî ïî òåñòó Ôðèäìàíà ñ ïîïðàâêîé Äàííà; * — ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ãðóïïà Ñ); ð 2 vs 1
— çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè 1-é è 2-é òî÷åê èññëåäîâàíèÿ; ð 3 vs 1 — çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó ïîêàçà-
òåëÿìè 1-é è 3-é òî÷åê èññëåäîâàíèÿ; ð 3 vs 2 — çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè 2-é è 3-é òî÷åê èññëåäîâàíèÿ.



Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå

Èçìåíåíèå óðîâíÿ VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å

ó ïàöèåíòîâ ñ îñòðûì ïîâðåæäåíèåì ïî÷åê ïðè ÑÈÀÃ

Â ãðóïïå À íîâîðîæäåííûõ ñ ÑÈÀÃ âûÿâëåíî ïîâû-
øåíèå óðîâíÿ VEGF (ð < 0,001) â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å
ïðè èñõîäíîì íîðìàëüíîì óðîâíå ÈÀÄ 4,6 ± 1,9 ìì ðò.ñò.
ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé Ñ êîíòðîëÿ (òàáë.1). Êàê èçâåñò-
íî, îñíîâíûì èíäóêòîðîì óñèëåííîé âûðàáîòêè VEGF
ÿâëÿåòñÿ ãèïîêñèÿ [9]. Ó ïàöèåíòîâ ýòîé ãðóïïû èìåëèñü
èçìåíåíèÿ ãàçîâîãî ñîñòàâà êàïèëëÿðíîé êðîâè, õàðàê-
òåðíûå äëÿ óìåðåííîé äûõàòåëüíîé ãèïîêñèè. Íà 4-å ñóò-
êè ïîñëå êîððåêöèè ïîðîêà â ýòîé ãðóïïå áîëüíûõ çàðå-
ãèñòðèðîâàíû ìàêñèìàëüíûå èçìåíåíèÿ ñîäåðæàíèÿ
VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å (ð < 0,001 äëÿ îáîèõ ïî-
êàçàòåëåé). Óðîâåíü ÈÀÄ äîñòèãàë 22,0 ± 2,5 ìì ðò.ñò.
(òàáë. 1). Íà 10-å ñóòêè íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå ÈÀÄ
ïðàêòè÷åñêè â äâà ðàçà, íîðìàëèçàöèÿ ãàçîâîãî ñîñòàâà
êðîâè, óðîâíÿ êðåàòèíèíà â ñûâîðîòêå êðîâè, à òàêæå
âîññòàíîâëåíèå ïî÷àñîâîãî äèóðåçà. Ïðè ýòîì ñîäåðæà-
íèå áèîìàðêåðà VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè è â ìî÷å îñòà-
âàëîñü ïîâûøåííûì ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé Ñ (êîíòðî-
ëåì), íî èìåëî òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ ïî îòíîøåíèþ
ê èõ êîíöåíòðàöèè âî 2-é òî÷êå èññëåäîâàíèÿ (òàáë. 1).

Íîâîðîæäåííûå ãðóïïû Â ñ ëîæíîé äèàôðàãìàëüíîé
ãðûæåé ïîñòóïàëè â ñòàöèîíàð â òÿæåëîì ñîñòîÿíèè: ñ äå-
êîìïåíñèðîâàííîé ãèïîêñåìè÷åñêè-ãèïåðêàïíè÷åñêîé

ãèïîêñèåé è íåêîìïåíñèðîâàííûì ñìåøàííûì àöèäîçîì

(òàáë. 2). Èñõîäíûé óðîâåíü ÈÀÄ äîñòîâåðíî íå îòëè÷àë-

ñÿ îò òàêîâîãî ó ïàöèåíòîâ ãðóïïû êîíòðîëÿ. Àíàëèç ðå-

çóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàë èñõîäíîå ïîâûøåíèå ñî-

äåðæàíèÿ VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å (ð < 0,001

â îáîèõ ñëó÷àÿõ) ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé êîíòðîëÿ

(òàáë. 2). Î÷åâèäíî, ÷òî ýòè èçìåíåíèÿ ñâÿçàíû ñ íàëè÷è-

åì äåêîìïåíñèðîâàííîé äûõàòåëüíîé íåäîñòàòî÷íîñòè

ïðè ãèïîïëàçèè ëåãêîãî íà ñòîðîíå ïîâðåæäåíèÿ, à òàêæå

ñ íàðóøåíèåì âåíòèëÿöèîííî-ïåðôóçèîííûõ îòíîøåíèé

âñëåäñòâèå ãèïåðòåíçèè â ìàëîì êðóãå êðîâîîáðàùåíèÿ.

Óêàçàííûå èçìåíåíèÿ ñîïðîâîæäàþòñÿ ðàññòðîéñòâîì

ãîìåîñòàçà è êèñëîðîä-àññîöèèðîâàííûõ ïðîöåññîâ â îð-

ãàíèçìå. Ìàêñèìàëüíîå ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ VEGF

â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å â ãðóïïå Â îòìå÷àëèñü íà 4-å

ñóòêè ïîñëå êîððåêöèè ïîðîêà íà ôîíå âûñîêîãî óðîâíÿ

ÈÀÄ (ð < 0,001) (òàáë. 2). Ïîâûøåíèå ÈÀÄ â ïîñëåîïåðà-

öèîííîì ïåðèîäå ñâÿçàíî ñ ïåðåìåùåíèåì êèøå÷íèêà èç

ãðóäíîé ïîëîñòè â ãèïîïëàçèðîâàííóþ áðþøíóþ ïî-

ëîñòü. Íà 10-å ñóòêè ïîñëå êîððåêöèè ïîðîêà ïðîèñõîäè-

ëè óìåíüøåíèå ñòåïåíè ãèïîêñåìèè, ñìåøàííîãî àöèäî-

çà, à òàêæå âîññòàíîâëåíèå ñêîðîñòè ïî÷àñîâîãî äèóðåçà è

óðîâíÿ êðåàòèíèíà ñûâîðîòêè êðîâè äî âîçðàñòíîé íîð-

ìû. Âåëè÷èíà ÈÀÄ òàêæå çíà÷èòåëüíî ñíèæàëàñü

(òàáë. 2). Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì ñîõðàíÿëàñü ïîâûøåííîé

êîíöåíòðàöèÿ VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å (òàáë. 2).
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Òàáëèöà 2

Äèíàìèêà ñîäåðæàíèÿ ðàçëè÷íûõ áèîìàðê¸ðîâ
â ñûâîðîòêå êðîâè è ìî÷å ó íîâîðîæäåííûõ ãðóïïû Â c âðîæäåííîé äèàôðàãìàëüíîé ãðûæåé (n = 13)

Ïîêàçàòåëü Ãðóïïà Ñ Òî÷êà 1 Òî÷êà 2 Òî÷êà 3 ð
2 vs 1

ð
3 vs 1

ð
3 vs 2

Me Q1; Q3 Me Q1; Q3 Me Q1; Q3 Me Q1; Q3

ÈÀÄ, ìì ðò.ñò. 3
2; 4

5
5; 6

19*
17; 21

12*
10; 12

<0,001 0,242 0,290

Äèóðåç, ìë/êã â ÷àñ 2,9
2; 3,2

1,9
1,7; 2,3

1,4*
1,2; 1,5

2,4
2,1; 2,9

0,070 0,900 0,001

Êðåàòèíèí, ìêìîëü/ë 40
33; 55

54
38; 78

91*
83; 105

36
34; 48

0,007 >0,900 <0,001

Ìî÷åâèíà, ììîëü/ë 3,6
2; 5,5

3,9
2,6; 6,5

5,1
4,5; 6,5

4,2
4; 4,7

>0,900 >0,900 0,800

ðÍ 7,37
7,33; 7,41

7,29*
7,29; 7,30

7,21*
7,15; 7,26

7,30
7,30; 7,33

0,900 0,300 0,004

ÐàÎ2, ìì ðò. ñò. 87
82; 93

45*
40; 59

73*
71; 83

81
75; 82

<0,001 <0,001 >0,900

ÐàÑÎ2, ìì ðò. ñò. 40
34; 43

60*
57; 65

58*
44; 71

46
42; 49

>0,900 0,020 0,600

ÍÑÎ3
-, ììîëü/ë 21

20; 23
24

20; 28
26*

24; 29
25

25; 28
0,400 0,900 >0,900

ÂÅ, ììîëü/ë 0
-2,5; 0,5

-3
-5; -1

-6*
-10; -2

-2
-6; 0

0,600 >0,900 >0,900

Àíèîííûé ïðîáåë, ììîëü/ë 10
9; 12

9
8; 10

11
10; 12

14*
13; 16

0,060 <0,001 0,300

SàÎ2, % 94
91; 97

81
73; 89

87
81; 90

89
84; 92

>0,900 >0,900 >0,900

VEGF â ñûâîðîòêå êðîâè,
ïã/ìë

39
37; 41

45
39; 49

145*
140; 151

65*
59; 67

<0,001 0,346 0,136

VEGF â ìî÷å, ïã/ìë 58
55; 60

84
75; 90

166*
151; 172

137*
130; 141

<0,001 0,240 0,290

Ïðèìå÷àíèå. Îáîçíà÷åíèÿ ñòàòèñòè÷åñêîé çíà÷èìîñòè — êàê â òàáë. 1.



Àíàëèç ñîîòíîøåíèÿ óðîâíåé ÈÀÄ è VEGF â ñûâî-
ðîòêå êðîâè íîâîðîæäåííûõ ãðóïï À è Â, à òàêæå â ãðóïïå
ñðàâíåíèÿ Ñ â òðåõ îïèñàííûõ ðàíåå òî÷êàõ (ïî êîýôôè-
öèåíòó êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà), ñâèäåòåëüñòâóåò î íàëè-
÷èè òåñíîé êîððåëÿöèè (rs = 0,896, p < 0,05) ìåæäó ýòèìè
äâóìÿ ïîêàçàòåëÿìè (ðèñ. 1).

Ïðè ñîïîñòàâëåíèè äàííûõ îá èçìåíåíèè ñîäåðæàíèÿ
VEGF, ïîëó÷åííûõ îäíîâðåìåííî èç ìî÷è è ñûâîðîòêè
êðîâè ó íîâîðîæäåííûõ ãðóïï À è Â è ãðóïïû ñðàâíåíèÿ
Ñ â òðåõ âðåìåííûõ òî÷êàõ, óñòàíîâëåíà òåñíàÿ âçàèìî-
ñâÿçü ìåæäó ýòèìè ïîêàçàòåëÿìè: êîýôôèöèåíò êîððåëÿ-
öèè Ñïèðìåíà áûë ðàâåí 0,850 (p < 0,05) (ðèñ. 2). Ýòî ñâè-
äåòåëüñòâóåò î íàðàñòàíèè êîíöåíòðàöèè VEGF îäíîâðå-
ìåííî â êðîâè è ìî÷å ïðîïîðöèîíàëüíî óâåëè÷åíèþ
óðîâíÿ ÈÀÄ. Óñòàíîâëåííûé ôàêò ÿâëÿåòñÿ îñíîâàíèåì
äëÿ ðåêîìåíäàöèè îïðåäåëåíèÿ ñîäåðæàíèÿ VEGF â ìî÷å
â êà÷åñòâå íåèíâàçèâíîãî ìåòîäà ìîíèòîðèíãà äèíàìèêè
ñòåïåíè èøåìè÷åñêè-ãèïîêñè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ïî-
÷å÷íîé ïàðåíõèìû ïðè óâåëè÷åíèè ÈÀÄ ó äåòåé ñ ðàçëè÷-
íûìè ôîðìàìè ïàòîëîãèè, àññîöèèðîâàííûìè ñ ÑÈÀÃ.

Èçìåíåíèå ñîäåðæàíèÿ VEGF â ìî÷å ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÏ

Ïðè ïîñòóïëåíèè â ñòàöèîíàð (1-ÿ òî÷êà èññëåäîâà-
íèÿ) ó âñåõ ïàöèåíòîâ èç 1-é è 2-é ãðóïïû íàáëþäàëèñü
ñóáôåáðèëüíàÿ ëèõîðàäêà, ëåéêîöèòîç, óâåëè÷åíèå ÑÎÝ,
ïèóðèÿ (âî âñåõ ïîëÿõ çðåíèÿ). Óñòàíîâëåíî, ÷òî óðîâåíü
VEGF â ìî÷å áûë ïîâûøåí òîëüêî ó ïàöèåíòîâ 1-é ãðóï-
ïû ñ ÀÐÌ (ð < 0,001) (òàáë. 3). Âåðîÿòíî, ÷òî ýòî ïðîèñõî-
äèëî â ñâÿçè ñ âûðàæåííîé êîíñòðèêöèåé ïðåèìóùåñò-
âåííî ýôôåðåíòíûõ àðòåðèîë íåôðîíîâ â îòâåò íà äåéñò-
âèå àíãèîòåíçèíà II â óñëîâèÿõ ðåòðîãðàäíîãî òîêà ìî÷è è
ïîâûøåííîãî ãèäðîäèíàìè÷åñêîãî äàâëåíèÿ â ÌÂÏ [3].
Êðîìå òîãî, íåëüçÿ íå ó÷èòûâàòü ôàêòîðû, ïðåäðàñïîëà-
ãàþùèå ê ïåðñèñòåíöèè âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà è âû-
ðàæåííîé ëèìôîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíîé èíôèëüòðà-
öèè ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû ñ âûáðîñîì áîëüøîãî êîëè÷å-
ñòâà ìåäèàòîðîâ, à çíà÷èò — ê ïðîãðåññèðîâàíèþ ãèïîê-
ñèè è íàðóøåíèþ êðîâîòîêà â ïî÷êàõ ó ïàöèåíòîâ ñ ïîðî-
êàìè àíîðåêòàëüíîé îáëàñòè [13]. Ó ïàöèåíòîâ 2-é ãðóï-
ïû â ýòîé æå òî÷êå ñ ÕÏ áåç ÀÐÌ òàêæå îïðåäåëÿëñÿ íîð-
ìàëüíûé óðîâåíü VEGF.

Àíòèáàêòåðèàëüíàÿ òåðàïèÿ ïàöèåíòîâ îáåèõ ãðóïï
ïðèâåëà ê çíà÷èòåëüíîìó óëó÷øåíèþ èõ ñîñòîÿíèÿ (2-ÿ è
3-ÿ òî÷êè èññëåäîâàíèÿ), î ÷¸ì ñâèäåòåëüñòâîâàëî óñòðà-
íåíèå êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé è ñèìïòîìîâ çàáîëåâà-

íèÿ, â òîì ÷èñëå íîðìàëèçàöèÿ òåìïåðàòóðû òåëà, ÷èñëà
ëåéêîöèòîâ â êðîâè, ÑÎÝ è ñàíàöèÿ ìî÷è. Âî âòîðîé òî÷-
êå èññëåäîâàíèÿ (íà 5—7-å ñóòêè îò íà÷àëà àíòèáàêòåðèà-
ëüíîé òåðàïèè) êàê â 1-é, òàê è âî 2-é ãðóïïå ïàöèåíòîâ
(íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëüíîå êëèíè÷åñêîå óëó÷øåíèå è
íîðìàëèçàöèþ àíàëèçîâ ìî÷è) óñòàíîâëåíî çíà÷èòåëüíîå
ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè VEGF â ìî÷å â îáåèõ èññëåäóå-
ìûõ ãðóïïàõ (òàáë. 3). Ýòè ôàêòû ñâèäåòåëüñòâóþò î ñóùå-
ñòâåííîé ðîëè íàðóøåíèÿ óðîäèíàìèêè, ïðåïÿòñòâóþ-
ùåé ðàçðåøåíèþ ïèåëîíåôðèòà [3].

Ñïóñòÿ 1,5 ìåñÿöà ïîñëå íà÷àëà ëå÷åíèÿ, êóïèðîâàíèÿ
ñèìïòîìîâ âîñïàëåíèÿ è íîðìàëèçàöèè ëàáîðàòîðíûõ
àíàëèçîâ, ó ïàöèåíòîâ âñåõ ãðóïï áûë ïîâòîðíî èññëåäî-
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Äèíàìèêà ñîäåðæàíèÿ VEGF â ìî÷å ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì ïèåëîíåôðèòîì â äèíàìèêå çàáîëåâàíèÿ
(n = 54)

Òî÷êè èññëåäîâàíèÿ; VEGF (ïã/ìë) Êîíòðîëü
(n = 20)

Ãðóïïà 1 ÕÏ è ÀÐÌ
(n = 40)

Ãðóïïà 2 ÕÏ áåç ÀÐÌ
(n = 14)

Me Q1; Q3 Me Q1; Q3 ðê Me Q1; Q3 ðê ð1

1-ÿ òî÷êà (ïðè ïîñòóïëåíèè â ñòàöèîíàð) 166
142; 238

239
199; 372

<0,001
228

92; 258
0,255 0,041

2-ÿ òî÷êà (íà 5—7 ñóòêè àíòèáèîòèêîòåðàïèè) 166
142; 238

433
236; 618

<0,001
329

272; 476
0,255 0,041

3-ÿ òî÷êà (÷åðåç 1,5 ìåñ. ïîñëå ëå÷åíèÿ) 166
142; 238

733
597; 792

<0,001
312

218; 384
0,255 0,041

Ïðèìå÷àíèå. Çíà÷åíèå ð óêàçàíî ïî êðèòåðèþ Êðàñêåëà—Óîëëèñà ñ ïîïðàâêîé Äàííà äëÿ ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé; ðê —
çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ãðóïïà Ñ); ð1 — çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè 1-é è 2-é ãðóï-
ïû

Ðèñ. 1. Âçàèìîñâÿçü ñîäåðæàíèÿ VEGF êðîâè ñ óðîâíåì ÈÀÄ.

Ðèñ. 2. Âçàèìîñâÿçü óðîâíåé VEGF â ìî÷å è êðîâè íîâîðîæäåííûõ
ñ ÑÈÀÃ.



âàí öèòîêèíîâûé ïðîôèëü. Ó äåòåé 2-é ãðóïïû áåç ÀÐÌ
óðîâåíü VEGF áûë áëèçîê ê êîíòðîëüíûì çíà÷åíèÿì, ÷òî
óêàçûâàåò íà ñíèæåíèå âûðàæåííîñòè âîñïàëèòåëüíîãî
ïðîöåññà. Ó ïàöèåíòîâ ñ ÀÐÌ, íàïðîòèâ, âûÿâëåíî ïîâû-
øåíèå â ìî÷å ñîäåðæàíèÿ VEGF, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î
ïåðñèñòåíöèè õðîíè÷åñêîãî âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà
â ÌÂÏ [18]. Ïîâûøåííûé óðîâåíü VEGF â ìî÷å ìîæåò
ÿâëÿòüñÿ ñëåäñòâèåì ðåìîäåëèðîâàíèÿ êðîâîòîêà â ïî-
÷å÷íîé ïàðåíõèìå è ñâèäåòåëüñòâîâàòü î íà÷àëüíûõ ýòà-
ïàõ ðàçâèòèÿ íåôðîñêëåðîçà [17, 19].

Èçìåíåíèå ñîäåðæàíèÿ VEGF â ìî÷å ó ïàöèåíòîâ ñ ÏÌÐ

Èññëåäîâàíèå óðîâíÿ VEGF â ìî÷å ïàöèåíòîâ ïåðâîé
ãðóïïû ñ ÏÌÐ II—III ñòåïåíè äî íà÷àëà êîíñåðâàòèâíîãî
ëå÷åíèÿ ïîêàçàëî ïîâûøåíèå åãî ñîäåðæàíèÿ ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (p < 0,001) (òàáë. 4). ×åðåç
6 ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà ëå÷åíèÿ ó âñåõ äåòåé ýòîé ãðóïïû
êîíöåíòðàöèÿ VEGF óìåíüøèëàñü â 8 ðàç â ñðàâíåíèè
ñ òàêîâîé äî ëå÷åíèÿ è äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëàñü îò íîð-
ìàëüíûõ ïîêàçàòåëåé (òàáë. 4). Òàêèì îáðàçîì, ó ïàöèåí-
òîâ ñ âîñïàëèòåëüíûì ïðîöåññîì íà ôîíå ìàëûõ ñòåïåíåé
ÏÌÐ îòìå÷àëàñü íîðìàëèçàöèÿ óðîâíÿ VEGF ïîñëå çà-
âåðøåíèÿ êîíñåðâàòèâíîãî ëå÷åíèÿ.

Èññëåäîâàíèå VEGF ó ñàìîé ìíîãî÷èñëåííîé — âòî-
ðîé ãðóïïû ïàöèåíòîâ ñ ýíäîñêîïè÷åñêèì ëå÷åíèåì
ÏÌÐ III—V ñòåïåíåé, âûÿâèëî ïîâûøåíèå åãî óðîâíÿ
â 10 ðàç ïî îòíîøåíèþ ê ãðóïïå ñðàâíåíèÿ (p < 0,001)
â ïåðâîé òî÷êå — äî êîððåêöèè ðåôëþêñà (òàáë. 4). ×åðåç
6 ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà ëå÷åíèÿ ñîäåðæàíèå VEGF â ìî÷å
ñíèçèëîñü â òðè ðàçà îòíîñèòåëüíî ïîêàçàòåëåé äî ëå÷å-
íèÿ, íî îñòàâàëàñü çíà÷èìî âûøå íîðìû (p < 0,001)
(òàáë. 4). Òàêèì îáðàçîì, ó ïàöèåíòîâ ñ III—V ñòåïåíÿìè
ÏÌÐ â äèíàìèêå çàáîëåâàíèÿ èçìåíåíèÿ VEGF èìåëè
áîëåå âûðàæåííûé è ñòîéêèé õàðàêòåð, ÷åì â ãðóïïå
áîëüíûõ ñ êîíñåðâàòèâíûì ëå÷åíèåì ðåôëþêñà. Ýòîò
ôàêò ñâèäåòåëüñòâóåò î ëàòåíòíîì õàðàêòåðå òå÷åíèÿ õðî-
íè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ â ìî÷åâûâîäÿùèõ ïóòÿõ è ïðîäîë-
æàþùåìñÿ ïîâðåæäåíèè ïî÷å÷íîé ïàðåíõèìû âíå çàâè-
ñèìîñòè îò óñïåøíîñòè ëèêâèäàöèè ÏÌÐ.

Îòäåëüíî áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû çàêîíîìåðíîñòè
èçìåíåíèÿ óðîâíÿ VEGF â ìî÷å ïðè ïîâðåæäåíèè ïî÷åê
ó ïàöèåíòîâ ñ III—V ñòåïåíÿìè ðåôëþêñà è ðåèìïëàíòà-
öèåé ìî÷åòî÷íèêîâ â äèíàìèêå ðàçâèòèÿ ïàòîëîãèè. Ó äå-
òåé ýòîé ãðóïïû äî ëå÷åíèÿ êîíöåíòðàöèÿ VEGF â ìî÷å

áûëà â 50 ðàç âûøå íîðìû (p < 0,002), â 4 ðàçà âûøå, ÷åì
â ïåðâîé ãðóïïå (p < 0,002), è â 6 ðàç âûøå, ÷åì âî âòîðîé
(p < 0,002) (òàáë. 4). ×åðåç 6 ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà ëå÷åíèÿ
êîíöåíòðàöèÿ VEGF óìåíüøèëàñü ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêà-
çàòåëÿìè äî ëå÷åíèÿ â 6 ðàç, íî îñòàâàëàñü âûøå íîðìû
(p < 0,001).

Êàê èçâåñòíî, ñèíòåç VEGF â ïî÷êàõ èíäóöèðóåòñÿ ãè-
ïîêñèåé èõ ïàðåíõèìû [20]. Ïîâûøåíèå åãî ýêñïðåññèè
â èçâèòûõ êàíàëüöàõ íåôðîíîâ êîððåëèðóåò ñ óìåíüøå-
íèåì ïëîòíîñòè ïåðèòóáóëÿðíîé ñåòè êàïèëëÿðîâ [20].
Ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê íàáëþäàåòñÿ
ïîâûøåíèå êàê ýêñïðåññèè VEGF â ïàðåíõèìå ïî÷êè [6],
òàê è åãî ýêñêðåöèè ñ ìî÷îé [19]. Óâåëè÷åíèå êîíöåíòðà-
öèè VEGF â ìî÷å ó ïàöèåíòîâ âñåõ ãðóïï äî íà÷àëà ëå÷å-
íèÿ ìîæåò óêàçûâàòü íà íàëè÷èå ãèïîêñèè ïàðåíõèìû
ïî÷åê. Ïðè ýòîì, òÿæåñòü ãèïîêñèè çàâèñèò îò ñòåïåíè è
ïðîäîëæèòåëüíîñòè ÏÌÐ. ×åðåç 6 ìåñÿöåâ ëå÷åíèÿ ïîêà-
çàòåëè VEGF ñóùåñòâåííî ñíèçèëèñü âî âñåõ ãðóïïàõ, îä-
íàêî ðåôåðåíòíûõ çíà÷åíèé îíè äîñòèãëè ëèøü ó ïàöè-
åíòîâ ñ íèçêèìè ñòåïåíÿìè ðåôëþêñà. Ýòî ìîæåò ñâèäå-
òåëüñòâîâàòü î ãèïîêñèè ïàðåíõèìû ïî÷åê â ïîñòîïåðà-
öèîííîì ïåðèîäå äàæå ïîñëå óñïåøíîé ëèêâèäàöèè ðåô-
ëþêñà.

Çàêëþ÷åíèå

Êîëè÷åñòâåííîå îïðåäåëåíèå óðîâíÿ VEGF â ñûâî-
ðîòêå êðîâè è ìî÷å ó íîâîðîæäåííûõ ñ ÑÈÀÃ â äèíàìèêå
çàáîëåâàíèÿ ïîçâîëèëî âûÿâèòü çàêîíîìåðíóþ ïàòîãåíå-
òè÷åñêóþ ïîñëåäîâàòåëüíîñòü ïðîöåññà: èíèöèàëüíûì
çâåíîì ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê ïðè ÑÈÀÃ ÿâëÿåòñÿ ëîêàëüíàÿ
ãèïîêñèÿ, âûçûâàþùàÿ óâåëè÷åíèå óðîâíÿ VEGF â ìî÷å.
Â ñâÿçè ñ ýòèì èññëåäîâàíèå VEGF â ìî÷å ó íîâîðîæäåí-
íûõ ñ ÑÈÀÃ ìîæíî ðåêîìåíäîâàòü äëÿ íåèíâàçèâíîé
îöåíêè è ìîíèòîðèíãà ñòåïåíè ïîâðåæäåíèÿ è âîññòàíîâ-
ëåíèÿ ïî÷åê íà ìîëåêóëÿðíî-êëåòî÷íîì óðîâíå.

Äëÿ ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì ïèåëîíåôðèòîì â ñòà-
äèè îáîñòðåíèÿ íà ôîíå ïîðîêîâ ðàçâèòèÿ îðãàíîâ ìî÷å-
âûäåëèòåëüíîé ñèñòåìû, à òàêæå â ñî÷åòàíèè ÀÐÌ, õà-
ðàêòåðíà ïîâûøåííàÿ êîíöåíòðàöèè VEGF â ìî÷å äàæå
ñïóñòÿ 1,5 ìåñÿöà ïîñëå ïðîâåäåíèÿ àíòèáàêòåðèàëüíîé
òåðàïèè, êîãäà ïîëíîñòüþ îòñóòñòâóþò êëèíè÷åñêèå ïðî-
ÿâëåíèÿ âîñïàëåíèÿ â ÌÂÏ. Ïåðñèñòåíöèÿ ëàòåíòíîãî
âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà â ÌÂÏ ïîâûøàåò ðèñê ðàçâè-
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Ñîäåðæàíèå VEGF â ìî÷å ó ïàöèåíòîâ c ÏÌÐ ðàçëè÷íîé ñòåïåíè â äèíàìèêå çàáîëåâàíèÿ (n = 140)

Ïîêàçàòåëü Ãðóïïà
ñðàâíåíèÿ

(n = 20)

Ãðóïïà 1 (n = 30) Ãðóïïà 2 (n = 88) Ãðóïïà 3 (n = 22)

Me
Q1; Q3

Me
Q1; Q3

ðê Me
Q1; Q3

ðê

ð1

Me
Q1; Q3

ðê

ð1

ð2

VEGF, ïã/ìë (äî ëå÷åíèÿ) 56,1
42,6; 80,9

411
310; 574

<0,001 574
335; 1368

<0,001
0,050

2660
2003; 5017

0,002
0,002
0,002

VEGF, ïã/ìë (ïîñëå ëå÷åíèÿ) 56,1
42,6; 80,9

49,7
34,1; 67,9

0,600 164
130; 225

<0,001
<0,001

801
711; 894

<0,001
<0,001
<0,001

Ïðèìå÷àíèå. Çíà÷åíèå ð óêàçàíî ïî êðèòåðèþ Êðàñêåëà—Óîëëèñà ñ ïîïðàâêîé Äàííà äëÿ ìíîæåñòâåííûõ ñðàâíåíèé; ðê —
çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ãðóïïà Ñ); ð1 — çíà÷èìîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé 1, ð2 — çíà-
÷èìîñòü ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé 2.



òèÿ òóáóëîèíòåñòèöèàëüíîãî ôèáðîçà ó òàêîé êàòåãîðèè
áîëüíûõ. Ìîíèòîðèíã óðîâíÿ öèòîêèíîâ â êðîâè è ìî÷å,
ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé íîâûé ýôôåêòèâíûé ïîäõîä ê îöåíêå
àêòèâíîñòè âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà â ÌÂÏ, à òàêæå
ðàçðàáîòêè ïåðñîíàëèçèðîâàííîé ñòðàòåãèè ëå÷åíèÿ ïà-
öèåíòîâ ñ ñî÷åòàíèåì óðîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèè è ÀÐÌ.

Ñ óâåëè÷åíèåì ñòåïåíè è äëèòåëüíîñòè ñóùåñòâîâà-
íèÿ ÏÌÐ óðîâåíü VEGF â ìî÷å âîçðàñòàåò, âîçâðàùàÿñü
ê íîðìàëüíûì çíà÷åíèÿì ëèøü â ãðóïïå ñ íèçêèìè ñòåïå-
íÿìè ÏÌÐ ïîñëå óñïåøíîãî êîíñåðâàòèâíîãî ëå÷åíèÿ,
íî îñòà¸òñÿ ïîâûøåííûì ïîñëå ýíäîñêîïè÷åñêîãî è îïå-
ðàòèâíîãî ëå÷åíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ ÏÌÐ III—V ñòåïåíè.

Òàêèì îáðàçîì, äîêàçàí ôàêò âûñîêîé ÷óâñòâèòåëüíî-
ñòè è ñïåöèôè÷íîñòè ìåòîäà îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ â ìî÷å
ôàêòîðà àíãèîãåíåçà VEGF äëÿ îöåíêè ñòåïåíè ïîâðåæ-
äåíèÿ ïàðåíõèìû ïî÷åê ó äåòåé â äèíàìèêå òå÷åíèÿ ðàç-
ëè÷íûõ ôîðì ïàòîëîãèè, âåäóùèì çâåíîì ïàòîãåíåçà êî-
òîðûõ ÿâëÿåòñÿ ãèïîêñèÿ ïî÷åê. Ðåçóëüòàòû ìîíèòîðèíãà
êîíöåíòðàöèè VEGF â ìî÷å ïîçâîëÿþò äèàãíîñòèðîâàòü
íà÷àëüíûå, à, ñëåäîâàòåëüíî, åù¸ îáðàòèìûå ýòàïû ãè-
ïîêñè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ïî÷åê, îöåíèâàòü ýôôåêòèâ-
íîñòü ïðîâîäèìîé íåôðîïðîòåêòèâíîé òåðàïèè è ïðîâî-
äèòü ñâîåâðåìåííóþ êîððåêöèþ òàêòèêè ëå÷åíèÿ ïàöèåí-
òîâ óêàçàííîé êàòåãîðèè.
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