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Актуальность. Сниженная скорость клубочковой фильтрации (сСКФ) – симптом, который диагностируется при 
патологии почек и при сердечно-сосудистых заболеваниях. Изучение процессов формирования и прогрессирования 
сСКФ приблизит решение важных вопросов нефрологии, кардиологии и патологических кардиоренальных взаимо-
отношений. 
цель: изучить процессы формирования и прогрессирования сСКФ на примере группы исходно здоровых мужчин. 
Материалы и методы. Используя данные 6-летнего проспективного наблюдения по 22 клинико-анамнестическим 
позициям натуральной группы исходно здоровых 7959 мужчин (работников локомотивных бригад) в возрасте 18–66 
лет, выяснили причины происхождения сСКФ и прогрессирования этого патологического симптома. Для этой цели 
применили 4-хпольную таблицу сопряжённости, многофакторную регрессионную модель, оценку относительного 
риска, модели Каплана-Майера и пропорционального риска Кокса.
Результаты. Происхождение сСКФ обусловили: артериальная гипертензия, гипергликемия, атеросклероз аорты и 
креатининемия. Эти предикторы в использованных видах анализа проявили статистическую неоднородность, 
которая заключалась в оценке их значимости. Тем самым предикторы обозначили свои специфические характе-
ристики, которые можно использовать для их биохимической или ультраструктурной идентификации на уровне 
клетки и их эффекта повреждения.
заключение. Течение эндотелиальной дисфункции под воздействием предикторов сСКФ имеет существенные раз-
личия и зависит от влияния конкретного фактора, их набора или всех предикторов вместе при одновременной их 
реализации. Эти данные показывают необходимость выяснения ультраструктурных и биохимических специфиче-
ских маркёров, а также их количественных значений при нарушениях функций эндотелия почек, возникающих под 
влиянием предикторов сСКФ при формировании и прогрессировании этого патологического симптома с целью вос-
становления нормальной функции эндотелиальной клетки и пораженного органа в целом. В период времени пока 
точка приложения терапевтических усилий остаётся не утраченной.
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Relevance. Decreased glomerular filtration rate is a symptom that is diagnosed in kidney pathology and in cardiovascular 
diseases. The study of the processes of development and progression of decreased glomerular filtration rate will bring closer the 
solution of problems of nephrology, cardiology and pathological cardiorenal relationships. 
Aim. To study the development and progression of decreased glomerular filtration rate. 
Material and methods. Using the data of a 6-year prospective follow-up of 22 clinical and anamnestic indicators of a natural 
group of initially healthy 7,959 men (workers of locomotive crews) aged 18 to 66 years, we found out the origin of decreased 
glomerular filtration rate and the progression of this pathological symptom. For this purpose, a confusion matrix, a multivariate 
regression model, relative risk assessment, Kaplan-Meier models and Cox proportional hazards model were used.
Results. Decreased glomerular filtration rate was determined to be due to arterial hypertension, hyperglycemia, aortic sclerosis 
and creatininemia. These predictors in the types of analyses used showed statistical heterogeneity in assessing their significance. 
Thus, the predictors have asserted their specific characteristics that can be used for their biochemical or ultrastructural 
identification at the cellular level and identification of their damage effect. 
Conclusion. The course of endothelial dysfunction under the influence of decreased glomerular filtration rate predictors 
varies considerably and depends on the effect of a particular factor, a set of predictors or all predictors taken together when 
they are involved simultaneously. These data show the need to find out ultrastructural and biochemical specific markers and 
their quantitative values of renal endothelial dysfunctions occurring under the influence of decreased glomerular filtration 
rate predictors during the development and progression of this pathological symptom to restore the normal function of the 
endothelial cell and the affected organ as long as there is still room for therapeutic efforts.
Keywords: decreased glomerular filtration rate; risk factors; endothelial dysfunction.
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введение

В настоящее время нет сомнений в том, что сни-
женная скорость клубочковой фильтрации (сСКФ) яв-
ляется маркёром неблагоприятного сердечно-сосуди-
стого прогноза и эндотелиальной дисфункции (ЭД), 
события которой динамически протекают в эндотелии 
микроциркуляторного русла почек [1–3]. Однако вза-
имоотношения процессов восстановления и деструк-
ции в эндотелии, повреждающие эффекты триггеров, 
время формирования обратимой и необратимой пато-
логии под влиянием конкретных поражающих факто-
ров или их набора в каждом частном случае остаются 
неизвестными. 

Цель исследования: изучить формирование и про-
грессирование сСКФ на примере натуральной группы 
исходно здоровых мужчин 18–66 лет. 

Материалы и методы исследования

В проспективном исследовании 2008–2013 гг. уча-
ствовали 7959 работников локомотивных бригад Забай-
кальской железной дороги [4, 5], которым осуществляли 
поиск факторов риска (ФР) сердечно-сосудистых забо-
леваний (ССЗ) и поражений органов-мишеней (ПОМ) 
сердечно-сосудистой системы: возраст, курение, се-
мейный анамнез ранних ССЗ, чрезмерное потребле-
ние алкоголя, избыточная масса тела или ожирение, 
психосоциальный стресс, уровень артериального дав-
ления выше 140/90 мм рт.ст., дислипидемия, гипергли-
кемия (ГГ), гипертрофия миокарда левого желудочка, 
атеросклероз аорты (АтАО), микроальбуминурия, кре-
атининемия (КР), сСКФ, утолщение комплекса инти-
ма-медиа/атероматозные бляшки в сонных артериях, 
ретинопатия I-II степени, лодыжечно-плечевой индекс 
ниже 0,9, скорость распространения пульсовой волны 
выше 12 м/с и сахарный диабет 2-го типа – согласно ре-
комендациям РМОАГ, ВНОК 2008, 2011 гг. и приказа 
[6]. Учитывали сСКФ < 60 мл/мин/1,73 м2; MDRD-фор-
мула или Кокрофта-Гаулта [7]. Для выяснения стати-
стической связи ФР и ПОМ с исходом сСКФ прове-
ли сравнение между лицами, не имевшими и имевши-
ми сСКФ в 4-хпольной таблице сопряженности. Связь 
с этим исходом имели: артериальная гипертензия (АГ), 
ГГ, АтАО и КР. Многофакторный пошаговый регрес-
сионный анализ показал предикторами сСКФ все вы-
шеназванные предикторы, кроме АГ. Все предикторы 
имели статистически значимую оценку относительно-
го риска (ОР) в границах 95% доверительного интерва-

ла (ДИ) [8]. Так как в использованных моделях предик-
тор АГ показал статистическую неоднородность, было 
решено продолжить его исследование и других предик-
торов сСКФ в анализе выживаемости [4, 5].

Для проверки независимых эффектов триггеров 
применили регрессионную модель пропорционально-
го риска Кокса, что позволило выявить предикторы, 
оказывающие более значимое и независимое влияние на 
формирование сСКФ и увеличение риска этого исхода 
при присоединении каждого предиктора к патологиче-
скому процессу. Модель Кокса имеет вид: λi(t) = {λ0(t) 
exp β1X1+β2X2+…+ βkXk}. Где λi(t) – риск респонден-
та i за время t. λ0(t) – базовый риск пациента. X1, …, Xk 
– исследуемые факторы в модели Кокса. Β1, …, βk – 
коэффициенты. B1, …, bk – оценки заложенных пара-
метров, полученные с использованием разновидности 
максимального (частного) правдоподобия. Экспонен-
та этих значений (н-р, exp{b1}=eb1) это оценка ОР или 
отношения рисков сСКФ. Для конкретного значения 
фактора (Х1) ОР повышает или понижает опасность до-
стижения сСКФ, которая имеет связь с единичным уве-
личением до (Х1+1), с учётом других факторов в моде-
ли Кокса. Интерпретируют ОР как отношение интен-
сивностей. Результат > 1,0 означает повышенный риск, 
< 1,0 – пониженный риск, при 1,0 риск отсутствует [9].

По кривым Каплана-Майера установили веро-
ятность и время появления сСКФ под воздействием 
всех вместе предикторов и каждого в отдельности [10]. 
Графическая оценка влияния на функцию выжива-
ния (ФВ – функция выживания, вероятность отсут-
ствия сСКФ) и число «отказов» (вероятность появления 
сСКФ) всех предикторов и каждого фактора отдельно 
как самостоятельного эффекта позволила определить 
время появления сСКФ, её вероятность и стадии про-
грессирования ЭД.

Результаты исследования

При исследовании предикторов сСКФ в регресси-
онной модели пропорционального риска Кокса стати-
стически значимый результат показал только предик-
тор КР. Все остальные предикторы не выдержали оцен-
ки по p-критерию и/или оценки параметра стандартной 
ошибки и t-критерию, так как условие – оценка параме-
тра, которая в два раза должна превосходить свою стан-
дартную ошибку (t > 2,0) на уровне p < 0,05 – выполне-
но не было [11] (табл. 1). 
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При построении кривых Каплана-Майера стати-
стически значимые модели были построены для пре-
дикторов ГГ и КР. Предикторы АГ и АтАО не выдер-
жали оценки по Z и p критериям (рис. 1–3, табл. 2) [10]. 

Предиктор КР, показавший статистически значи-
мый результат во всех использованных моделях, оце-
нили как главный предиктор, способный самостоя-
тельно реализоваться в исход сСКФ без участия других 
предикторов. Предиктор ГГ, имевший статистически 
значимый результат в 4 моделях, оценили как взаимо-
действующий фактор. Предикторы АГ и АтАО, пока-
завшие статистически значимый результат менее чем 
в четырех использованных моделях, оценили как кон-
фаундеры (табл. 3) [4, 5, 8] – как факторы, влияющие 
на исход, и которые могут иметь связь с воздействую-
щим фактором, но не являются промежуточной причи-
ной в событии ФР→сСКФ [8, 12].

По кривым Каплана-Майера установили следующее.
Динамика ФВ при воздействии всех предикторов 

в исходе сСКФ имеет 4 периода (рис. 1, табл. 2).
1. Повышение синтетической активности эндоте-

лиоцитов – 30 дней. ФВ 100%, отказы 0%.
2. Стадия компенсации ЭД – с 30 до 1005 дня 

(975 дней). ФВ 100%, отказы 0%.

3. Стадия субкомпенсации ЭД – с 1005 до 1674 дня 
(669 дней). ФВ 99,96%, отказы 0,04%.

4. Стадия декомпенсации ЭД и возникновения 
сСКФ с 1674 до 1718 дня (44 дня). ФВ 96,69%, отка-
зы 3,31%.

Динамика ФВ при воздействии предиктора ГГ в ис-
ходе сСКФ имеет 3 периода (рис. 2, табл. 2).

1. Повышение синтетической активности эндоте-
лиоцитов – 122 дня. ФВ 100%, отказы 0%.

2. Стадия компенсации ЭД – с 122 до 1674 дня 
(1552 дня). ФВ 100%, отказы 0%.

Стадия субкомпенсации ЭД – отсутствует.
3. Стадия декомпенсации ЭД и возникновения 

сСКФ – 1674 день (0 дней). ФВ 99,50%, отказы 0,50%.
Динамика ФВ при воздействии предиктора КР в ис-

ходе сСКФ имеет 4 периода (рис. 3, табл. 2).
1. Повышение синтетической активности эндоте-

лиоцитов – 122 дня. ФВ 100%, отказы 0%.
2. Стадия компенсации ЭД – с 122 до 1005 дня 

(883 дня). ФВ 100%, отказы 0%. 
3. Стадия субкомпенсации ЭД – с 1005 до 1674 дня 

(669 дней). ФВ 99,08%, отказы 0,92%. 
4. Стадия декомпенсации ЭД и возникновения 

сСКФ с 1674 до 1718 дня (44 дня). ФВ 0%, отказы 100%.

Таблица 1.
Результаты оценки предикторов в модели пропорционального риска Кокса.

Предикторы сСКФ Число степеней 
свободы t-критерий ошибка p -95% ДИОРДИ +95% Рост риска

Модель χ2=20,83 p < 0,001
КР (креатининемия) 4 4,20 0,85 0,00 67,6 (13,8–331,4) +6660%
ГГ (гипергликемия) 4 1,76 0,93 0,08 8,44 (1,55–45,97) +744%
АтАО (атеросклероз аорты) 4 0,55 1,02 0,58 8,19 (1,50–44,59) +719%
АГ (артериальная гипертензия) 4 0,99 0,99 0,32 5,83 (1,07–31,80) +483%

Примечание. Здесь и в других таблицах: ДИ – доверительный интервал, ОР – относительный риск, сСКФ – сниженная скорость клубочковой 
фильтрации, ФВ – функция выживания.

Таблица 2.
Сниженная СКФ: вероятность и время развития

Предикторы 
Сниженная СКФ (n = 6)

Σt1-2 /Отказы Σt1-3 /Отказы Σt1-4 /Отказы Конец кривой
t1/ФВ t2/ФВ t3/ФВ t4/ФВ

ГГ (гипергликемия)
122 1552 – 0 1674 1674 1674 1930
100 100 – 99,50 0 0 0,50 0,50

КР (креатининемия)
122 883 669 44 1005 1674 1718 1718
100 100 99,08 0 0 0,92 100 100

Все предикторы 
30 975 669 44 1005 1674 1718 2021

100 100 99,96 96,69 0 0,04 3,31 3,31

Примечание: t1 – время (дни) I стадии ЭД; t2 дни – II стадии ЭД; t3 дни – III стадии ЭД; t4дни – IV стадии ЭД. 
 – сильное разрушающее воздействие – ФВ 69,9% и менее (отказы 30,1–100%); 
 – умеренное разрушающее воздействие – ФВ 70,0–89,9% (отказы 10,1–30,0%); 
 – слабое разрушающее воздействие – ФВ 90,0–99,9% (отказы 0,1–10,0%).
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Обсуждение

В 2004 г Aird W.C. и Heil S.G. показали, что нару-
шение функций эндотелия под воздействием тригге-
ров среды развивается последовательно [13, 14]. I ста-

дия ЭД – повышение синтетической активности эндо-
телиоцитов. II стадия – дисбаланс секреции факторов 
регуляции сосудистого тонуса, гемостаза, сбой защит-
ной барьерной функции, формирование повышенной 
проницаемости для различных компонентов плазмы. 

Рис. 1. Время жизни в сопоставлении с долей «выживших» лиц при развитии исхода сСКФ.

Рис. 2. ФВ сСКФ в зависимости от воздействия предиктора ГГ (гипергликемия).
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III стадия – дистрофия, истощение, ускорение апоп-
тоза и слущивание клеток эндотелия. IV стадия – си-
стемная ЭД. 

Эти данные подтверждают другие авторы. Евдоки-
менко А.Н. [15] выделено три основных типа эндоте-
лиоцитов при изучении атерогенного поражения ка-
ротидного синуса. В 1-ю группу вошли тёмные клетки 
с ровной поверхностью уплощённой формы. Их межэн-
дотелиальные контакты были с широкими зонами сли-
пания. 2-я группа – наиболее многочисленная, её со-
ставили увеличенные клетки неправильной формы. 
Их контакты между собой были с небольшими зона-
ми слипания, расхождения и дополнительных контак-
тов за счёт выростов цитоплазмы. В 3-ю группу вошли 
увеличенные, светлые эндотелиоциты. Они обнаружи-
вались рядом или в пределах дефектов эндотелиально-

го пласта. Их количество было в прямой зависимости 
с размерами зоны повреждения. Все три типа клеток от-
личались состоянием ультраструктурной организации 
от нормы до гипертрофии и дистрофических её изме-
нений и метаболической активностью. 

Омельяненко М.Г. и соавторами выявлены конкрет-
ные корреляционные связи, отражающие патогенетиче-
ские взаимосвязи между нарушенным липидным обме-
ном, абдоминальным ожирением, АГ, курением и дру-
гими факторами и маркёрами ЭД при нестабильной 
и стабильной стенокардии и инфаркте миокарда, ко-
торые проявлялись числом слущенных эндотелиоци-
тов и ростом их числа в ходе проб оценки стадии ЭД. 
Это свидетельствует о неоднородности ЭД и различной 
её степени выраженности в зависимости от клиниче-
ской формы заболевания. Авторами предложено выделе-

Рис. 3. ФВ сСКФ в зависимости от воздействия предиктора КР (креатининемия).

Таблица 3.
Уровень статистической значимости и взаимодействия предикторов сСКФ

Предикторы Таблица 2×2 Множественная регрессия ОР Каплана-Майера Модель Кокса

КР (креатининемия) + + + + +
ГГ (гипергликемия) + + + + –
АтАО (атеросклероз аорты) + + + – –
АГ (артериальная гипертензия) + – + – –

Примечание: (+) достигнутый уровень статистической значимости, (–) недостигнутый уровень статистической значимости. 
 – самостоятельный (главный) предиктор; 
 – взаимодействующий предиктор; 
 – конфаундер.
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ние 2 стадий ЭД: компенсированной и декомпенсирован-
ной [16]. Эти данные подтверждаются выводами Drexler 
Н., Vanchutte P.M., Volpe M. и Cosentino F. в том, что ве-
дущие ФР ССЗ реализуют свое атерогенное воздействие 
на стенку сосуда через формирование ЭД [17–19]. Авто-
ры полагают, что ЭД – процесс стадийный, саморегу-
лируемый и динамичный. Длительное воздействие три-
ггерного фактора среды приводит к нарушению одного 
из звеньев регуляции эндотелиальных функций и к фор-
мированию компенсированной (скрытой) ЭД. Она мо-
жет долгое время существовать в таком виде, проявлять-
ся увеличением маркёров ЭД, незначительным повы-
шением апоптоза эндотелиоцитов, но постепенно ведёт 
к прогрессированию атерогенеза, срыву механизмов ком-
пенсации, дестабилизации систем эндотелия, вазокон-
стрикции, тромбообразованию и массивной десквама-
ции эндотелиоцитов. Эти изменения авторы обознача-
ют острой декомпенсированной формой и не исключают 
существование субкомпенсированной промежуточной 
формы ЭД, которая проявляется увеличением числа де-
сквамированных эндотелиоцитов менее 100% от исход-
ных значений. Превышение порогового значения может 
быть маркёром риска развития острой формы заболева-
ния. Авторы считают, что ЭД существует в виде скрытой 
(компенсированной), промежуточной (субкомпенсиро-
ванной) и острой (декомпенсированной) форм, которые 
способны последовательно сменять друг друга. Не ис-
ключается быстрый переход от скрытой формы к острой 
форме, минуя промежуточную стадию ЭД. Авторы счи-
тают, что диагностика клинических (и субклинических) 
форм ЭД может иметь практическое значение для про-
гнозирования и лечения ССЗ [16]. 

Климовым В.А. показано, что ЭД в фетоплацентар-
ном комплексе протекает по стадиям при патологиче-
ской беременности: стадии гиперактивации, напряже-
ния и истощения [20]. 

В работе Жевак Т.Н. и соавт. [21] проведена оценка 
функциональной активности эндотелия у больных с раз-
личными стадиями В-клеточного хронического лимфо-
лейкоза. Показано прогрессирующее повышение мар-
кёров ЭД параллельно стадиями развития заболевания.

Олжаевым С.Т. и соавт. у больных раком желудка 
показана зависимость степени ЭД от стадии заболева-
ния, при этом ЭД возрастала с прогрессированием он-
кологического заболевания. Содержание слущенных 
эндотелиоцитов в сравнении с контролем были выше 
при III и IV стадиях. Статистически значимые различия 
по содержанию метаболитов оксида азота были выявле-
ны только при III и IV стадиях новообразования, и бо-
лее выражены при IV стадии заболевания [22]. 

Зная, что:
1. ЭД вовлечена в клиническое течение и патоге-

нез всех известных ССЗ и в исход сСКФ и связана с бу-
дущим риском последующих неблагоприятных собы-
тий [1, 23];

2. методами анализа «выживаемости» изучают за-
кономерности появления и формирования во време-

ни ожидаемого события у респондентов наблюдаемой 
выборки [12]; 

3. график Каплана-Майера – это ступенчатая функ-
ция распределения вероятности развития события и, по-
казывает оценки в процентах числа лиц выборки, остав-
шихся в «живых» на различных временных этапах с на-
чала исследования [12, 24]; 

4. переменная отклика в анализе выживаемости – 
это время до конечной точки и связанные с ним фак-
торы, которые могут приблизить или отдалить конеч-
ный исход [24],

опираясь на эти знания, сформулировали гипоте-
зу, что доклиническое течение сСКФ инициируется 
её предикторами и обусловлено прогрессирующим те-
чением ЭД [13, 14] до появления клиники. Графики 
Каплана-Майера повторяют уникальные особенно-
сти доклинического и клинического течения и про-
гноза исследуемого исхода [15–22]. Что подтверждает-
ся уникальным ходом кривых каждого и всех предик-
торов сСКФ (рис. 1–3, табл. 2) [4, 5].

В Statistica 6.0. при многократном фрагментарном 
увеличении до определения точного значения времени 
и ФВ мы изучили кривые Каплана-Майера предикто-
ров сСКФ. Установлено, что в начале наблюдения кри-
вые Каплана-Майера не начинают свой отчёт от нуле-
вой точки наблюдения, а имеют различный временной 
отступ. Этот период времени оценили как I стадию ЭД. 
По его завершении на базовой линии появляется точ-
ка отсчёта и её продолжение в виде прямой, которая 
некоторое время не отклоняется от 100% результата – 
все пациенты «живы»: конструктивные и деструктив-
ные процессы функций эндотелия у них уравновеше-
ны, клинические проявления отсутствуют. Этот отрезок 
на графике оценили как II стадию ЭД. При продолжа-
ющемся воздействии триггерных факторов происходит 
постепенное нарушение функций эндотелия, деструк-
тивные процессы начинают преобладать. Появляются 
«отказы», первые клинические проявления, но они не-
значительны в своем числе, так как процессы восста-
новления имеют достаточную силу. В это время кри-
вая Каплана-Майера начинает постепенно отклоняться 
от базовой линии по мере нарастания процессов де-
струкции. Этот отрезок времени на графике расценили 
как III стадию субкомпенсации ЭД. В следующий про-
межуток времени процессы деструкции начинают пре-
валировать над конструктивными. Происходит срыв 
компенсаторных процессов, появление явных клиниче-
ских проявлений заболевания, совпадающих с IV стади-
ей ЭД и проявляющихся резким падением ФВ и массо-
выми «отказами» [4, 5, 13, 14]. Периоды наиболее опас-
ного прогноза сСКФ показаны в табл. 4 [4]. 

ССЗ начинают развиваться задолго до появления 
первых клинических симптомов [25]. Однако доклини-
ческая диагностика специфических проявлений ЭД кон-
кретных исходов и их патогенетическая специфическая 
коррекция остаются не изученными [26]. Deanfield J. с со-
авторами, анализируя исследования ЭД, пришли к выво-
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ду об отсутствии оптимальной методологии её изучения 
и её чётких диагностических критериев [27]. 

Как показали кривые Каплана-Майера, длитель-
ность времени I стадии ЭД у предикторов сСКФ: ГГ, КР 
совпадает. Что, вероятно, делает эти предикторы иде-
альными для взаимодействия между собой в этот пери-
од, и позволяет им встраиваться в молекулярные и/или 
ультраструктурные процессы негативного воздействия 
друг друга, и потенцировать их при взаимодействии 
между собой. Не исключается взаимодействие на про-
тяжении II стадии ЭД предиктора ГГ и на II+III стадии 
ЭД предиктора КР между собой при особых условиях, 
так как их длительности также совпадают. Предиктор 
ГГ, согласно предложенной оценке [4, 5] величины три-
ггерного влияния, обладает слабым эффектом повреж-
дения. ФВ 99,5%, отказы 0,5%. Предиктор КР облада-
ет сильным воздействием – ФВ 0%, сСКФ формирует-
ся в 100% случаев за 1718 дней его влияния на клетку. 

Результаты, представленные в табл. 2 и рис 3, пока-
зывают, что предиктор КР играет наиболее важную роль 
в возникновении сСКФ. В отсутствии КР сСКФ практи-
чески не возникает. Кривая Каплана-Майера, не несу-
щая в себе эффект повреждения КР, фактически не от-
клоняется от 100% результата ФВ, допуская отклонение 
в 0,05% (рис. 3). Предиктор ГГ не имеет III стадии ЭД. 
Стадия декомпенсации ЭД у предиктора ГГ совершается 
мгновенно. Кривая Каплана-Майера, несущая в себе все 
факторы сСКФ, которые могут приблизить или отдалить 
этот исход [24], показала падение ФВ до иного её значе-
ния, чем кривые Каплана-Майера каждого предиктора 
сСКФ в отдельности. Что можно объяснить вмешатель-
ством неизученных протективных факторов в развитие 
сСКФ и их влиянием на суммарную интенсивность по-
вреждающего эффекта и различными типами взаимодей-
ствия факторов между собой [8, 28] (рис. 1–3, табл. 2–4). 

Конфаундеры АтАО и АГ не влияют на ФВ сСКФ, 
но повышают риск события сСКФ на 719% и 483% соот-
ветственно (табл. 1-3). Графические изображения фор-
мирования и прогрессирования ЭД сСКФ могут стать 
указательным ориентиром для прицельных научных ис-
следований специфических ультраструктурных и био-
химических процессов деструкции во времени в клетке 
и их количественных значений. Любая гипотеза, осно-
ванная на логике знаний и неопровержимом предполо-
жении об устойчивой качественной связи, требует сво-
его завершения – практической проверки, опроверже-
ния или не опровержения [29].

заключение

Течение ЭД при воздействии предикторов сСКФ 
имеет существенные различия и зависит от влияния 
конкретного ФР. При одновременном воздействии всех 
предикторов сСКФ ЭД также имеет свои особенности. 
Формирование специфических нарушений функций эн-
дотелия не исключается при уникальном наборе триг-
геров в каждом частном случае.

Отличия заключаются в стадиях течения ЭД, их дли-
тельности, динамике ФВ на этих этапах, величине по-
вреждающего эффекта, влиянии предиктора на риск 
и вероятность развития исхода, взаимодействии пре-
дикторов и в скорости достижения конечной точки.

Время появления развернутой клиники и, вероят-
но, необратимой патологии в клетке – 1674 день воздей-
ствия предикторов сСКФ. Появление первых деструк-
тивных изменений в эндотелии почек при воздействии 
предиктора КР следует ждать с 1005-го дня. ФР ГГ име-
ет слабый эффект повреждения и периода формирова-
ния первых деструктивных изменений не имеет. ФР КР 
имеет максимальный повреждающий эффект. Конфа-
ундеры АтАО, АГ не снижают СКФ, но повышают риск 
возникновения и прогрессирования сСКФ.

Полученные данные показывают необходимость 
выяснения специфических маркёров ЭД – предикто-
ров сСКФ, и динамики их количественных значений 
на биохимическом и ультраструктурном уровне клетки 
в процессе формирования и прогрессирования сСКФ, 
а также протективных факторов среды и их использо-
вание в лечебных программах. С целью восстановле-
ния эндотелиальной клетки и ткани пораженного орга-
на в целом, а также проведения специфического докли-
нического лечебно-профилактического вмешательства 
в каждом конкретном случае формирования и прогрес-
сирования сСКФ. В период времени пока точка прило-
жения терапевтических усилий остаётся не утраченной.
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