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СОВРЕМЕННЫЙ ПОДХОД АНТИАГРЕГАНТНОЙ ТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ 

БОЛЕЗНЬЮ ПОЧЕК 

Ташкентская медицинская академия 

Хроническая болезнь почек (ХБП) — наднозо-
логнческое понятие, объединяющее вс0х пациен-
тов с признаками повреждения почек или сниже-
нием функции, оцениваемой по величине скоро-
сти клубочковой фильтрации (СКФ), которые со-
храняются в течение 3 и более мес. (Националь-
ные клинические рекомендации, 2008). ХБП за-
нимает среди хронических неинфекционных бо-
лезней особое место, поскольку она широко рас-
пространена, связана с резким ухудшением каче-
ства жизни, высокой смертностью и в терминаль-
ной стадии приводит к необходимости примене-
ния дорогостоящих методов заместительной те-
рапии - диализа и пересадки почки [5,7]. 

В последние годы отмечается увеличение ко-
личества больных с хронической почечной недо-
статочностью (ХПН), причиной которой являют-
ся такие первичные заболевания почек, как: гло-
мерулонефрит, пиелонефрит, поликистоз, арте-
риальная гипертензия. При этом, диагностика по-
чечной недостаточности зачастую осуществляет-
ся в далеко зашедших стадиях, когда уже необхо-
димо проведение гемодиализа, и прогноз у боль-
ного значительно хуже. 

За последние 15-20 лет количество больных, 
получающих заместительную почечную терапию, 
возросло в 4-5 раз. По данным популяционных 
регистров, распространенность ХПН составля-
ет около 10%. При этом, термин «ХПН» соответ-
ствует необратимому состоянию почечной тка-
ни (нефросклерозу) и уровню СКФ менее 60 мл/ 
мин/1,73 м2. 

Распространенность ХБП в мире также оце-
нить непросто, так как используются разные кри-

терии и методики оценки. Распространенность 
ХБП в Румынии (обследовано 60969 человек в 
возрасте 18 лет и старше) составляет 7% [7], в 
США среди населения в возрасте 20 лет и стар-
ше — 12%, приводятся и более высокие цифры, 
в частности по США, что в значительной степе-
ни зависит от методики оценки [10]. В данном 
контексте наибольший интерес приобретает опыт 
стран Азиатско-Тихоокеанского региона. В ряде 
этих государств действуют программы скринин-
га мочи у детей для предотвращения ХБП. Старт 
таким программам был положен в Японии в 1973 
г. Позже, такие обследования детей в националь-
ном масштабе начались на Тайване, в Южной Ко-
рее и - в более ограниченном масштабе - в Малай-
зии и Сингапуре. Последние обобщения наибо-
лее значительного японского опыта в реализации 
указанных программ показали, что у школьников 
младших классов (6-11 лет) изменения в анализах 
мочи наблюдаются в 0,52%, и их распространен-
ность возрастает до 0,75% у детей старших воз-
растных групп. Основной причиной таких нару-
шений являются гломерулярные заболевания [7]. 

Терминальные стадии прогрессирующих ХБП 
нивелируют различия нозологических форм, из-
начально имевших место, и уремия практически 
не имеет отличий при гломерулопатиях и тубуло-
интерстициальных поражениях. В последние 
годы речь идет о ХБП, под которой подразуме-
вают комплекс необратимых морфологических и 
функциональных изменений, позволяющий уни-
фицировать подход к клиническому анализу, так-
тике лечения и профилактике осложнений неу-
клонно прогрессирующего патологического про-
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Стадии ХБП по NRF/KDOQI (National Kidney Disease Outcomes Quality Initiative, 2002 ) 

Стадии Описание КФ 
I Признаки нефропатии, нормальная КФ >90 мл/мин/1.73м2 

II Признаки нефропатии, легкое снижение КФ 60-89 мл/мин/1.73м2 

III Умеренное снижение КФ (консервативная стадия) 30-59 мл/мин/1.73м2 

IV Тяжелое снижение КФ (преддиализная стадия) 15-29 мл/мин/1.73м2 

V Крайне тяжелое снижение (диализная стадия) <15 мл/мин/1.73м2 

цесса. Он имеет свои фазы и стадии, последняя Как видно из приведенной классификации, 
из которых означает почечную смерть, т.е. терми- диагностика ХБП начинается с сохранной функ-
нальную ХПН (Kidney Int Suppl., 2005) [5,9]. ции почек- I стадии ХБП, легкое снижение функ-

В Индии и Пакистане лишь менее 10% всех ции почек (СКФ 60-89 мл/мин) соответствует II 
пациентов с ТПН имеют доступ к ЗПТ. Кроме стадии ХБП, что позволяет создать регистр всех 
того, в развивающихся странах очень низка ча- больных с потенциальным прогрессированием 
стота трансплантации почки, связанная с сочета- ХБП и вероятным достижением крайне тяжело-
нием дополнительных факторов: слабой инфра- го снижения СКФ - "диализной" стадии (Сигито-
структурой; территориальной удаленностью; от- ва О.Н., 2008). В этой связи, актуальным являет-
сутствием законодательства, регулирующего по- ся углубленное изучение механизмов прогресси-
нятие смерти мозга; религиозными, культурными рования ХБП, поиск ключевых патологических 
и социальными ограничениями, а также коммер- сдвигов в регуляторных универсальных системах, 
ческой заинтересованностью в диализе [2]. к которым относится система регуляции агрегант-

Стоимость реализации стратегий по профи- ного состояния крови (PACK) (Kidney Int Suppl, 
лактике ХБП, по сравнению с этими расходами, 2005; ICD-10 Cumulative Updates, 1996-2008) [5]. 
достаточно невелика. 97% расходов в сфере здра- Сегодня уже ясно, что нарушение системы ге-
воохранения идут на лечение и только 3% на про- мостаза является одним из генеральных пато-
филактику. При этом несвоевременное проявле- логических явлений, сопутствующих ХПБ. При 
ние заболевания - причина огромных финансовых дальнейшем уменьшении числа функционирую-
потерь [2]. щих интактных нефронов инициируется каскад 

Критерии диагностики ХБП: универсальных патологических процессов - ги-
1) наличие любых маркеров повреждения по- перфильтрации, гиперкоагуляции, нарушения по-

чек: чечного транспорта белка. Сегодня понятно, что 
а) клинико-лабораторных (в первую очередь, только нарушением кровообращения в почках 

повышенной альбуминурии/протеинурии, под- объяснить почечную дисфункцию у больных с 
твержденных при повторных исследованиях и со- ХСН нельзя. Во всяком случае, при ХСН с си-
храняющихся в течение не менее 3 мес.); ; столической дисфункцией и сохранной фракцией 

б) необратимых структурных изменений поч- выброса КФ существенно не различается [8]. 
ки, выявленных при лучевом исследовании (на- Коагуляционные изменения происходят еще 
пример, при УЗИ) или морфологическом иссле- до формирования собственно ХБП. Так, установ-
довании почечного биоптата. лено уменьшение числа тромбоцитов, их агрега-

2) снижение (СКФ) до уровня <60 мл/мин/1,73 ционной активности и индекса адгезии, укороче-
м2, сохраняющееся в течение 3 и более мес. ние активированного частичного тромбопласти-

Таким образом, понятие ХБП складывается из нового времени на фоне повышения концентра-
двух составляющих: признаков повреждения по- ции продуктов деградации фибриногена, что от-
чек и снижения СКФ. ражает наличие, даже на ранних стадиях сниже-

ХБП устанавливается при выявлении при- ния функции почек, хронической формы синдро-
знаков поражения почки (структурные или ма диссеминированного внутрисосудистого свер-
функциональнке нарушения) со снижением СКФ тывания крови (Чарная М.А., 2007; Bash L.D. et 
или без, длительностью 3 мес. и более. Для клас- al., 2009; Ребров А.П., Зелепукина Н. Ю., 2001). 
сификации ХБП используется едиственный по- Современная парадигма патогенеза ХБП 
казатель СКФ, которая точнее отражает функ- была заложена в начале 80-х гг. прошлого века 
ции почек, чем креатинин, поскольку при ее под- B.M.Brenner с соавт. (Bhatia R.S. et al., 2006). 
счете учитывается влияние пола, возраста, массы B.M.Brenner было показано, что, наряду с наибо-
тела. И, кроме того, термин ХБП не противоречит лее изученными к тому времени иммунными ме-
включению в него заболеваний почек с их нор- ханизмами в развитии необратимых изменений 
мальной и начальной сниженной функцией (I-II почечной ткани, сопровождающимися прогрес-
стадии). сирующей утратой функции почек, существен-
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ное значение имеют и неиммунные (гемодинами-
ческие, метаболические и др.) факторы, которые 
играют не меньшую роль в патогенезе ХБП, чем 
агрессивное действие клеток воспаления и син-
тезируемых ими медиаторов. К этому времени 
окончательно стало ясно, что в основе прогресси-
рования ХБП, независимо от их этиологии, лежат 
универсальные, неспецифические механизмы, рет 
зультатом реализации которых являются гломе-
рулосклероз, тубулоинтерстициальный склероз й, 
в конечном итоге, нефрофиброз. При этом общ-
ность механизмов прогрессирования всех ХБП, а 
следовательно, возможность разработки единых 
подходов к торможению прогрессирования глав-
ный аргумент в пользу справедливости .концеп-
ции ХБП [1]. 

А.П.Ребров и Н.Ю.Зелепукина (2001) показа-
ли, что при сохранной функции почек показате-
ли системы гемостаза не отличаются от таковых 
у здоровых лиц. При снижении СКФ и усугублен 
нии почечной недостаточности в крови возраста-
ет уровень фибриногена при снижении фибрино-
литической активности сосудистой стенки. • Так-
же у пациентов со II-III стадиями ХБП .в плазме 
обнаружено увеличение Р-селектина, что свиде-
тельствует о внутрисосудистой активации тром-
боцитов (Ребров А.П., Зелепукина Н.Ю., 2001). 
Н.Ю.Наточина (1999) полагает, что эта гиперак-
тивность кровяных пластинок связана с гиперфи-
бриногенемией, гиповолемией, гипоальбумине-
мией, гиперлипидемией. Большое значение при 
нарушении функции почек имеет концентрация 
альбумина в крови, поскольку этот белок, связы-
вая арахидоновую кислоту, ограничивает обра-
зование тромбоксана А2, который стимулирует 
агрегацию тромбоцитов (Наточина Н.Ю., 1999). 
Показано, что коагуляционные изменения проис-
ходят еще до формирования собственно ХБП. На-
пример, на фоне активности гломеруло- или пие-
лонефрита при сохранной функции почек. В ра-
боте N.Belovezhdov et al. установлено, что у боль-
ных гломерулонефритом снижалось число тром-
боцитов, их агрегация, индекс адгезии, уменьша-
лось активированное частичное тромбопластино-
вое время (АЧТВ), но увеличивалось рептилазное 
время. У 52% больных возрастало содержание 
растворимых фибрин-мономерных комплексов. 
Увеличение продуктов деградации фибрина за-
фиксировано у 14%. По мнению авторов, при гло-
мерулонефрите развивается подострая или хро-
ническая форма ДВС-синдрома (Bash L.D. et al., 
2009). 

В другом исследовании показано, что у боль-
ных хроническим гломерулонефритом с сохран-
ной функцией почек увеличено АЧТВ, а другие 
показатели гемостаза не отличаются от анало-

гичных показателей у здоровых лиц. При усугу-
блении почечной недостаточности (I-III стадии 
ХПН) в крови больных ХГН возрастает уровень 
фибриногена при снижении фибринолитической 
активности сосудистой стенки. В то же время, 
удлинение АЧТВ обнаружено только у больных 
со II стадией ХПН (Наточина Н.Ю.,1999; Ребров 
А.П., Зелепукина Н.Ю., 2001; Mahmoodi В.К. et 
al., 2008) [4]. 

Проведено исследование компонентов систе-
мы фибринолиза в крови больных хроническим 
гломерулонефритом, у которых развилась ХБП и 
- в конечном итоге - тХПН. Показатели изучались 
до и после гемодиализа. У больных оказалось про-
лонгированным эуглобулиновое время, было уве-
личено содержание плазмин-антиплазминовых 
комплексов и продуктов деградации фибрина. 
Это позволило сделать вывод об увеличении об-
разования плазмина и усилении распада фибри-
на при снижении общей фибринолитической ак-
тивности (Bash L.D. et al., 2009; J Am Soc Nephrol. 
2002) [7]. 

Одним из наиболее дискуссионных вопро-
сов является участие эндотелия сосудов. В нор-
ме клетки эндотелия сосудов обладают высокой 
антиагрегационной, антикоагулянтной и фибри-
нолитической активностью. У больных хрони-
ческим гломерулонефритом обнаружено сниже-
ние антитромбогенной активности сосудистой 
стенки. Снижение антиагрегационной и фибри-
нолитической активности сосудистой стенки за-
фиксировано при прогрессировании гломеруло-
нефрита нефротической формы (Ребров А.П., Зе-
лепукина Н.Ю., 2007). Е.А.Мовчаном показано, 
что у больных гломерулонефритом развивается 
эндотелиально-тромбоцитарная дисфункция. У 
них в крови на всех этапах заболевания зафикси-
ровано стойкое увеличение фактора Виллебран-
да, что свидетельствовало о нарушении функци-
ональных свойств эндотелия сосудов. В почках 
отмечено локальное увеличение синтеза эндо-
телина 1, который, являясь вазоконстриктором, 
вызывает повышение периферического сосуди-
стого сопротивления, снижение почечного кро-
вотока и уменьшение СКФ. Увеличение факто-
ра Виллебранда провоцирует прилипание, мар-
гинацию тромбоцитов и их агрегацию; при этом 
тромбоциты крови больных с различными ста-
диями гломерулонефрита по-разному реагиро-
вали на стимулы. При присоединении тубуло-
интерстициального компонента (ТИК) начинают 
преобладать процессы агрегации тромбоцитов. 
Также Е.А.Мовчан приводит результаты экспери-
ментальных исследований, где активированные 
тромбоциты провоцируют мезангиальную про-
лиферацию (Ребров А.П., Зелепукина Н.Ю., 2007; 
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Чарная M.A., Морозов Ю.А., 2007; Belovezhdov 
N., Robeva R., Genova V., 1986). Кроме того, при 
гломерулонефрите показано изменение концен-
трации продуктов секреции тромбоцитов, осо-
бенно тромбоксана А2 и пластинчатого фактора 
4 (ПФ4) в клубочковой зоне и интерстиции. ПФ4 
обладает широким спектром действия, участвуя в 
реакциях хемотаксиса нейтрофилов и их актива-
ции, а также способен встраиваться в базальную 
мембрану почек, нарушая, тем самым, проница-
емость клубочков. Увеличение тромбоксана А2 
выявлено у больных гломерулонефритом во всех 
фазах его течения (активное, неактивное, присо-
единение ТИК) (ICD-10 Cumulative Updates. Feb. 
2009). 

В практической нефрологии также возмож-
но определять эффективность терапии по замед-
лению темпов падения СКФ. Прогрессированием 
считают снижение СКФ на 5 и более мл/мин/1,73 
м2 в год. При этом, возможности этиологиче-
ского лечения ХБП весьма ограничены. В свя-
зи с этим, на первые позиции выдвигаются раз-
личные схемы патогенетического лечения, важ-

нейшим компонентом которых является антиа-
грегантная терапия. Такая терапия способству-
ет улучшению коагуляционных свойств крови, 
клубочковой фильтрации и замедлению прогрес-
сирования заболевания. Поиск и разработка но-
вых схем с использованием современных антиа-
грегантных препаратов, к которым относится алл-
тромбосепин, являются насущной потребностью 
и составляют актуальность данного исследования 
(Ребров А.П., Зелепукина Н.Ю., 2001). Аллтром-
босепин при применении не увеличивает потреб-
ность в антигипертензивных препаратах, в отли-
чие от АСК. Не уменьшает антигипертензивную 
активность ингибиторов АПФ, назначение в на-
растающей дозе не вызывает аллергических реак-
ций у пациентов с астмой и первичной неперено-
симостью АСК. Сочетание аллтромбосепина с ан-
тикоагулянтами умеренного действия приводит к 
уменьшению уровня сердечнососудистых собы-
тий на 50%, без увеличения риска кровотечений. 
Рекомендуемые дозы: 100 мг 1 раз в день при за-
болеваниях ХБП I1-III стадии. 
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Красный плоский лишай (КПЛ) — хрониче-
ское воспалительное заболевание кожи и слизи-
стой оболочки полости рта (СОПР), характери-
зующееся высыпаниями папул и сопровожда-
ющееся зудом [1,8]. В общей структуре дерма-
тологической заболеваемости кожных покро-
вов составляет до 2,5%, среди болезней СОПР 
— 35%. Впервые термин «красный плоский ли-

шай» ввел Ф.Гебра в 1860 г. Английский дерма-
толог Е.Вильсон в 1869 г. первым дал клиниче-
ское описание этого заболевания. Первое сооб-
щение о КПЛ в российской литературе сделали 
В.М.Бехтерев и А.Г.Полотебнов в 1881 г. За по-
следние десятилетия число больных этим дерма-
тозом увеличилось вдвое. 
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