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Актуальность. Кардиоренальные взаимоотношения являются одной из ключевых проблем в кардиологии и нефро-
логии. Сниженная скорость клубочковой фильтрации – симптом, который диагностируется при патологии почек 
и при сердечно-сосудистых заболеваниях. Изучение причин формирования сниженной скорости клубочковой филь-
трации приблизит решение вопроса патологических кардиоренальных взаимоотношений.
Цель: изучить происхождение сниженной скорости клубочковой фильтрации.
Материалы и методы. Используя данные 6-летнего проспективного наблюдения натуральной группы исходно здо-
ровых 7959 мужчин (работников локомотивных бригад) в возрасте от 18 до 66 лет, установили предикторы сни-
женной скорости клубочковой фильтрации. Для этой цели применили четырёхпольную таблицу сопряжённости, 
многофакторную регрессионную модель и оценку относительного риска.
Результаты. Формирование сниженной скорости клубочковой фильтрации обусловили: артериальная гипертен-
зия, гипергликемия, атеросклероз аорты и креатининемия. Все установленные предикторы в использованных ма-
тематических моделях показали статистический значимый результат, кроме предиктора артериальная гипер-
тензия. Этот фактор при выполнении многофакторного пошагового анализа не был включен программой Statistica 
6.0 в перечень предикторов изучаемого исхода, что привело к решению вопроса о выяснении статистических ка-
честв артериальной гипертензии и других предикторов сниженной скорости клубочковой фильтрации в других 
видах статистического анализа.
Заключение. Статистическая неоднородность предиктора артериальная гипертензия может иметь связь и веро-
ятно, обусловлена его специфическими качественными характеристиками и уникальной реализацией его эффекта по-
вреждения в формирование и прогрессирующее снижение фильтрационной способности почек. Исследование показало 
необходимость продолжить изучение артериальной гипертензии и остальных предикторов сниженной скорости клу-
бочковой фильтрации в других видах статистического анализа с целью выяснения их уникальных специфических харак-
теристик и реализации их эффекта повреждения в формировании этого патологического симптома.
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Predictors of reduced glomerular filtration rate
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Background. Cardiorenal relationships are one of the key problems in cardiology and nephrology. Decreased glomerular 
filtration rate is a symptom of renal pathology and cardiovascular diseases. Studying the causes of decreased glomerular 
filtration rate will provide further insight into pathological cardiorenal relationships.
Aim: To study the origin of decreased glomerular filtration rate. 
Materials and methods: Data of a 6-year prospective follow-up of a natural group of 7,959 initially healthy men (workers of 
locomotive crews) aged 18 to 66 years were used to identify predictors of reduced glomerular filtration rate. For this purpose, a 
confusion matrix, a multivariate regression model, and a relative risk assessment were used. 
Results: Decreased glomerular filtration rate was caused by arterial hypertension, hyperglycemia, aortic sclerosis, and 
creatininemia. All predictors determined with the mathematical models were statistically significant except for the predictor 
of arterial hypertension. The multivariate step-by-step analysis performed with the Statistica 6.0 software failed to include this 
factor into the list of predictors for the studied outcome. Therefore, the statistical properties of arterial hypertension and other 
predictors of decreased glomerular filtration rate had to be determined with other types of statistical analysis. 
Conclusion: The statistical heterogeneity of arterial hypertension as a predictor might be related with and is probably due to 
its specific qualitative characteristics and the unique contribution of its detrimental effect to the formation and progression 
of impaired renal filtration capacity. The study showed a need for continuing the study of arterial hypertension and other 
predictors of reduced glomerular filtration rate using other types of statistical analysis in order to determine their unique, specific 
characteristics and their adverse role in the formation of this pathological symptom.
Keywords: decreased glomerular filtration rate; risk factors; interaction.

For citation: Lazutkina A.Yu. [Predictors of reduced glomerular filtration rate]. Patogenez [Pathogenesis]. 2023; 21(2): 55-61. 
(in Russian) 
DOI: 10.25557/2310-0435.2023.02.55-61

КЛИНИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ Патогенез. – 2023. – Т. 21, №2 – C. 55-61  



ПАТОГЕНЕЗ. 2023. Т. 21. №256

 

For correspondence: Lazutkina Anna Yurievna, e-mail: Lazutkina_AU59@mail.ru
Funding. The study had no sponsorship.
Conflict of interest. The author declares no conflict of interest.
Received: 09.04.2023

Введение

Риск смерти от сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) у пациентов, получающих заместительную по-
чечную терапию, превосходит общепопуляционный 
риск в десятки раз, он связан с ускоренными процес-
сами повреждения сосудов. Поражение сердечно-со-
судистой системы диагностируется не только у боль-
ных, находящихся на гемодиализе, но и у пациентов 
с начальной и сниженной умеренно почечной функ-
цией, когда уровень креатинина сыворотки ещё в нор-
ме или незначительно повышен. При снижении скоро-
сти клубочковой фильтрации (СКФ) или повышенном 
уровне сывороточного креатинина резко возраста-
ет частота выявления артериальной гипертензии (АГ) 
и других ССЗ и их факторов риска (ФР) [1–3]. Нару-
шения функции почек имеют широкое распростране-
ние среди населения. По данным Hill N.R. и соавторов 
снижение СКФ в популяции имеется у каждого деся-
того представителя выборки. По данным мета-анали-
за крупных когортных исследований распространен-
ность сниженной функции почек в общей популяции 
достигает 13,4% [4]. Знание первопричины снижения 
функции почек открывает новые возможности кор-
ректного её устранения, снижения сердечно-сосуди-
стой заболеваемости, смертности, решения ключевого 
вопроса патологических кардиоренальных взаимоот-
ношений [5] и правильного подбора терапии в каждом 
частном случае.

Цель исследования: изучить причины снижения 
СКФ на примере натуральной группы работников ло-
комотивных бригад (РЛБ) Забайкальской железной до-
роги (ЗабЖД).

Материалы и методы исследования

В проспективном когортном исследовании 2008–
2013 годов участвовали исходно здоровые 7959 мужчин 
в возрасте 18–66 лет [6], не имевшие (согласно норматив-
ным документам [7]) ССЗ, кроме гипертонической бо-
лезни 1 степени, I и II стадии. Согласно рекомендациям 
РМОАГ, ВНОК 2008, 2011 гг. по АГ [8, 9], всем респонден-
там во время проведения врачебно-экспертных комиссий, 
осуществляли поиск ФР и поражений органов-мишеней 
(ПОМ) ССЗ. Их перечень представлен в табл. 1. 

Сниженную СКФ определяли по MDRD-форму-
ле или Кокрофта-Гаулта ниже 60 мл/мин [8]. Обсле-
дование пациентов было одобрено заключением ЛЭК 
ФГБОУ ВО «ЧГМА» №30 от 09.11.2011 г. и было вы-
полнено специалистами, имеющими сертификаты на 

современном, прошедшим сертификацию оборудова-
нии по общепринятым методикам инструментальной 
и лабораторной диагностики. Выбор дизайна исследо-
вания РЛБ ЗабЖД обоснован тем, что в натуральной 
однородной популяции статистическая связь между 
исследуемыми ФР и их негативными эффектами вли-
яния [10, 11] изучается вместе с мешающими факто-
рами, что даёт право делать выводы об их натуральных 
свойствах и анализировать влияние предикторов на ко-
нечные исходы с высокой доказательной мощностью 
[12]. Статистическая обработка материала выполне-
на в Statistica 6.0 и KrelRisk 1.1. С целью определения 
статистической связи между ФР, ПОМ и снижением 
СКФ в Statistica 6.0. сравнили две группы выборки – 
лиц, не имевших и имевших сниженную СКФ. 2-сто-
ронним точным критерием Фишера сравнили каче-
ственные переменные. Количественные переменные 
сравнили критериями Манна-Уитни, χ2 Пирсона, χ2 
Пирсона с поправкой Йетса. Многофакторным поша-
говым регрессионным анализом определили предикто-
ры сниженной СКФ, затем выполнили их оценку от-
носительного риска [13].

Результаты исследования и обсуждение

С 2008 по 2013 гг. в группе 7959 респондентов вы-
явили 6 хронических случаев сниженной СКФ [6]. 
Сравнительный анализ частоты изучаемых предикто-
ров между лицами, не имевшими и имевшими снижен-
ную СКФ, показал переменные, имеющие значимую 
связь с этим исходом: АГ, гипергликемия, атероскле-
роз аорты и креатининемия. Многофакторный регрес-
сионный анализ определил предикторами вышеназван-
ные переменные, за исключением АГ. Все предикторы 
имели статистически значимую оценку относитель-
ного риска в границах 95% доверительного интервала 
[13] (табл. 1, 2). Относительный риск предиктора АГ 
имел значение 5,83 в границах доверительного интер-
вала (1,07–31,80).

Многие ФР, ассоциированные с нарушенной 
функцией почек, являются «традиционными» ФР 
ССЗ [1]. Почка играет главную роль в формировании 
АГ и, является её органом-мишенью. Повреждающее 
действие АГ реализуется через формирование интер-
стициального воспаления с вовлечением цитокинов, 
факторов роста и свободных радикалов [14]. Ассоциа-
ции между величиной СКФ и уровнями ИЛ-1β, ИЛ-10 
и высоко чувствительным С-реактивным белком при 
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АГ [15] подтверждают это мнение, и результат иссле-
дования РЛБ в части признания АГ предиктором сни-
женной СКФ. 

Известно, что при декомпенсации углеводного об-
мена происходит значительное снижение СКФ [16]. 
Почки поддерживают процессы энергообеспечения 
организма посредством глюконеогенеза, утилизации 
молекул глюкозы и их реабсорбции [17] из клубочко-
вого ультрафильтрата в общий кровоток для поддержа-

ния динамического равновесия глюкозы [18]. Реналь-
ная гиперфильтрация, симптом, характеризующийся 
повышением фильтрационной фракции, диагности-
руется при уровне от 125 мл/мин /1,73 м2 до 145 мл/
мин/1,73 м2 [19], приводит к более быстрому ухудше-
нию функций почек, чем при нормальном исходном 
её состоянии. Патологий и состояний, связанных с ги-
перфильтрацией почек достаточно: курение, ожире-
ние, АГ, метаболический синдром, СД, беременность 

Таблица 1
Сравнительный анализ различий между лицами, не имевшими и имевшими сниженную скорость клубочковой фильтрации [6]

Факторы риска, поражения органов-мишеней ССЗ 
(n=7959)

 < СКФ (–) 
n=7953

 < СКФ (+) 
n=6 χ 2 Пирсона χ 2 с поправкой 

Йетса p† %◊/%∆

%∆ n∆ %◊ n◊ χ2 ρ χ2 ρ

Артериальная гипертензия 25,5 2029 66,7 4 5,34 0,02 3,39 0,06 0,01 2,6
Избыточный вес ИМТ = 25,0–29,9 39,4 3131 66,7 4 – – – – – –
Ожирение I степени ИМТ = 30,0–34,9 14,9 1214 16,7 1 – – – – – –
Ожирение II степени ИМТ = 35,0–39,9 2,9 234 0 0 – – – – – –
Ожирение III степени ИМТ ≥ 40,0 0,3 24 0 0 – – – – – –
Курение 61,8 4913 83,3 5 – – – – – –
Дислипидемия 31,8 2531 50,0 3 – – – – – –
ГМЛЖ 7,5 596 16,7 1 – – – – – –
Психосоциальный стресс 20,6 1635 0 0 – – – – – –
Семейный анамнез ранних ССЗ 11,4 906 0 0 – – – – – –
Ретинопатия I–II степени 4,2 337 0 0 – – – – – –
Гипергликемия 5,6 443 33,3 2 8,75 0,00 4,28 0,00 0,02 5,9
Атеросклероз аорты 5,7 456 33,3 2 8,42 0,00 4,10 0,04 0,02 5,8
ЧПА 0,9 71 0 0 – – – – – –
Утолщение КИМ или АСБ 0,3 24 0 0 – – – – – –
СРПВ более 12 м/с 0,2 19 0 0 – – – – – –
Креатининемия 1,4 113 50 3 98,5 0,00 67,58 0,00 0,00 35,7
Микроальбуминурия 0,1 8 0 0 – – – – – –
Сниженная СКФ 0 0 100 6 – – – – – –
Лодыжечно-плечевой индекс ниже 0,9 0,1 5 0 0 – – – – – –
Сахарный диабет 2 типа 0,6 45 0 0 – – – – – –

Примечание. Показаны только статистически значимые результаты. Возраст РЛБ: начало наблюдения – 35,7±10,6 лет. Возраст по конечным 
исходам: продолжение работы, увольнение, профнепригодность, смерть – 38,6±10,3 лет. Здесь и в таблице 2: ССЗ – сердечно-сосудистые за-
болевания, ИМТ – индекс массы тела, ГМЛЖ – гипертрофия миокарда левого желудочка, ЧПА – чрезмерное потребление алкоголя, АСБ – 
атероматозные бляшки, КИМ – комплекс интима-медиа, СРПВ – скорость распространения пульсовой волны, СКФ – скорость клубоч-
ковой фильтрации, ОР – относительный риск, ДИ – доверительный интервал, ПОМ – поражения органов-мишеней. Выполнить оценку 
точного критерия p† Фишера в Statictica 6.0 в объёме выборки n=7959 для качественных переменных в значении ожидаемого явления менее 5 
не удалось. Оценка выполнена в https://www.cog-genomics.org/software/sta

Таблица 2
Прогностическое значение показателей предикторов сниженной скорости клубочковой фильтрации в многофакторной модели

Факторы риска, органы-мишени ССЗ
(n=7959): R2>0,01; F=20,19; p<0,001

Сниженная СКФ (n=6)

β ДИ -95% ОР +95% ДИ p

Гипергликемия 0,03 8,44 (1,55–45,97) 0,02
Атеросклероз аорты 0,03 8,19 (1,50–44,59) 0,03
Креатининемия 0,11 67,6 (13,79–331,44) 0,00
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и др. [20]. Нарушенная толерантность к глюкозе так-
же имеет связь с почечной гиперфильтрацией. Повы-
шение гликозилированного гемоглобина (HbA1c) или 
препрандиальной глюкозы на единицу повышает риск 
гиперфильтрации фактически в два раза. При уровне 
глюкозы выше 5,4 ммоль/л, СКФ повышается ещё су-
щественнее. Показано, что пограничная гиперглике-
мия связана с ренальной гиперфильтрацией и повы-
шает риск нарушенной функции почек [21]. Риск ги-
перфильтрации появляется на стадии прегипертензии, 
предиабета и возрастает при их прогрессировании [22], 
а при СД гипергликемия и гиперфильтрация связаны 
с ультраструктурными изменениями почек [20]. Гипер-
фильтрацию сопровождают повышенные уровни цир-
кулирующих свободных жирных кислот, провоспали-
тельных цитокинов, высокочувствительного С-реак-
тивного белка [23].

Рост жёсткости сосудистой стенки ведет к наруше-
нию ренальной функции. При этом увеличивается ва-
риабельность АД [24], формируется гиперфильтрация 
[22] и воспаление в интерстиции [15]. У больных с па-
тологией почек центральное АД в аорте обычно выше, 
чем на плечевых артериях [24]. Что совпадает с данны-
ми Реброва А.П. [25] и исследования РЛБ ЗабЖД в от-
ношении роли атеросклероза аорты как предиктора сни-
женной СКФ.

Показано, что у нефрологических больных с АГ при 
лечении ингибиторами ангиотензин-превращающего 
фермента (ИАПФ) при снижении уровня креатинина 
крови, увеличивалась СКФ, развитие терминальной по-
чечной недостаточности замедлялось, что подтверждает 
негативное влияние повышенного уровня креатинина 
крови на СКФ, вероятно, посредством формирования 
ренальной гиперфильтрации. Поскольку ИАПФ имеют 
свойство корригировать внутрипочечную гемодинами-
ку, снижать гипертензию внутри почек и гиперфильтра-
цию [26]. Таким образом, снижение СКФ является се-
рьёзным признаком, требующим начала мероприятий 
рено- и кардиопротекции и данные исследования РЛБ 
ЗабЖД подтверждаются опубликованными ранее дан-
ными по этой проблематике.

Вместе с тем, при изучении сниженной СКФ и ис-
пользовании четырёхпольной таблицы сопряжённости 
и многофакторной регрессионной модели, установи-
ли предикторы, показавшие статистически значимый 
результат при их оценке в обеих моделях: гиперглике-
мия, атеросклероз аорты и креатининемия, и опреде-

лён предиктор, имевший статистически значимый ре-
зультат только в четырёхпольной таблице сопряжённо-
сти 2 × 2 – АГ. Все предикторы показали статистически 
значимую оценку ОР, что привело к вопросу об осмыс-
лении полученного результата и к его решению в ходе 
следующего рассуждения.

Согласно определению эпидемиологического 
словаря, воздействие ФР – это близость или контакт 
с источником заболевания с возможной передачей 
патогенного агента, количество (доза) конкретного 
фактора, которому были подвержены субъекты, спо-
собное проникнуть внутрь организма для того, чтобы 
вызвать определённое расстройство (заболевание). 
Влияние фактора может иметь отрицательное или по-
ложительное (защитное) воздействие [10, 11]. Резуль-
таты неправильной спецификации переменных в ста-
тистическом уравнении могут быть, если не включе-
на переменная, которая должна быть включена, или 
включена переменная, которая не должна быть в урав-
нении. Но проблема неэффективности регрессионной 
модели происходит не только из неучтённой корреля-
ции неправильно включённых и не включённых в мо-
дель предикторов. Эта проблема шире. Изменения на-
бора предикторов даже при отсутствии внутри набора 
какой-либо корреляции могут повлиять на поведение 
всех предикторов этого набора. «Это его величество 
взаимодействие» [27]. Взаимодействие между перемен-
ными происходит, когда влияние фактора на конечный 
исход зависит от значения 3-й сложной переменной, 
составленной из 2 или нескольких похожих незави-
симых переменных, где разности зависимого призна-
ка между уровнями фактора различны для одного или 
более уровней другого фактора. При этом третья пере-
менная не является независимым фактором или кон-
фаундером. То есть факторы не действуют отдельно 
друг от друга на конечный результат [12, 13] (рис. 1.) 

На связь между предиктором и конечным исходом 
могут влиять вмешивающиеся факторы (конфаунде-
ры). О мешающем факторе говорят, когда на видимую 
связь между фактором и конечным исходом влияет 3-я 
переменная, как на фактор, так и непосредственно на 
сам результат (рис. 2).

Конфаундер – переменная, которая может вы-
звать или предотвратить конечный исход, но не от-
носится к промежуточной, причинной цепи, но име-
ет связь с изучаемым воздействием. Если поправки 
на конфаундер в анализ внести невозможно, то его 

Мужской пол

Малообеспеченность
ИБС

Курение

Малоподвижный образ жизни

Рис.1. Оценка влияния различных потенциальных факторов риска на исход (в данном случае конечным исходом показана ишемическая 
болезнь сердца) [12].
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влияние не будет отличаться от влияния изучаемого 
воздействия ФР (или воздействий) [10]. Определить 
в многофакторном анализе, какая переменная явля-
ется независимым предиктором, а какая конфаун-
динг-эффектом, сложно, иногда невозможно. Один 
и тот ФР может оказывать независимый эффект на 
результат и быть мешающим фактором, влияющим 
на другую переменную. Единственным методом учёта 
влияния или исключения конфаундеров в статистиче-
ском анализе Румянцев П.О. и соавторы считают мно-
гомерный анализ [12]. Взаимодействие фактора – это 
эффект модификации, который проявляет себя в ви-
де эффекта сочетания (взаимодействия) двух перемен-
ных, который может быть положительным (усилива-
ющим влияние на зависимую переменную) и отрица-
тельным [11]. Как правило, в медико-биологических 
вопросах учитывают три типа взаимодействия факто-
ров: аддитивность – суммирование эффектов воздей-
ствия; синергизм – обоюдное усиление эффекта воз-
действия; антагонизм – взаимное ослабление эффек-
тов влияния факторов [28]. 

Выводы

1. В исходно здоровой группе 7959 РЛБ ЗабЖД сни-
жение СКФ определяли: АГ, гипергликемия, атероскле-
роз аорты и креатининемия.

2. Предиктор АГ в использованных математических 
моделях проявил статистическую неоднородность. Раз-
личия заключаются в его статистической значимо-
сти в разных математических моделях, что, вероятно, 
имеет связь с уникальными качественными характе-
ристиками предиктора АГ и специфической отлич-
ной от других предикторов реализацией его эффек-
та повреждения на клеточном уровне. Не исключает-
ся также наличие уникальных качеств и у остальных 
предикторов сниженной СКФ. Что может проявить-
ся в виде оригинальных биохимических и/или уль-
траструктурных превращений в клетке при воздей-
ствии предикторов на ткань органа, нарастании их 
мощности во времени и патологии клетки в процессе 
формирования и прогрессирующего падения почеч-
ной функции. Через самостоятельное воздействие или 
взаимодействие с другими предикторами в различных 
комбинациях, в зависимости от их набора у индиви-
дуума в каждом частном случае до формирования кон-
кретного исхода (заболевания). В данном случае сни-
женной СКФ. 

3. Результаты исследования показали необходимость 
продолжить изучение АГ и остальных предикторов сни-

женной СКФ в других видах статистического анализа 
до выяснения их специфических качеств и роли в фор-
мировании данного патологического симптома [6, 29].
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