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Резюме

Проведено исследование взаимосвязей между уровнем 25-гидроксивитамина D (25-OH-D) и тубулоинтер-

стициальных изменений у пациентов с первичными гломерулопатиями. В исследование включены пациенты 

с первичными гломерулопатиями, подтвержденными морфологически (n=90, возраст 38 (30-50), М: Ж 37:53) 

и расчетной скоростью клубочковой фильтрации (рСКФ) 64 (33-90) мл/мин/1,73 м2. В контрольную группу 

вошли 20 условно здоровых лиц сопоставимого возраста с рСКФ> 90 мл/мин/1,73 м2. У большинства обследован-

ных был выявлен недостаток или дефицит витамина D. Уровень 25-OH-D коррелировал с концентрацией общего 

белка сыворотки крови (r=0,41, p=0,010), суточной протеинурией (r= –0,26, p=0,012) и патоморфологическими 

изменениями канальцев нефрона (r= –0,42, p<0,05). При множественном регрессионном анализе выявлена связь 

выраженности дистрофии канальцев с концентрацией 25-OH-D (β= –0,33±0,11, p=0,046), несмотря на включение 

в регрессионные модели уровня протеинурии (β=0,22±0,11, p=0,062. Данные свидетельствуют, что у пациентов 

с первичными гломерулопатиями снижение концентрации 25-OH-D в сыворотке крови ассоциировано с проте-

инурией и тубулярным повреждением.

Ключевые слова: хроническая болезнь почек,  первичные гломерулопатии, тубулоинтерстициальные изме-

нения, 25-гидроксивитамин D.
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Summary

The association between 25-hydroxyvitamin D (25-OH-D) levels and tubulointerstitial lesions was performed  in patients 

with primary glomerulopathies. The study included patients with morphologically confirmed primary glomerulopathies (n 

= 90, age 38 (30-50), M:F 37:53) and an estimated glomerular filtration rate (eGFR) 64 (33-90) ml/ min/ 1.73 m2. The 

control group included 20 apparently healthy individuals of comparable age with eGFR> 90 ml / min / 1.73 m2. The 

patients mainly had a lack or deficiency of vitamin D levels. The serum concentration of 25-OH-D correlated with serum 

total protein (r = 0.41, p = 0.010), proteinuria (r = -0.26, p = 0.012) and tubular lesions (r = -0.42, p <0.05). In multiple 

regression analysis, the severity of tubular dystrophy was associated with the serum concentration of 25-OH-D (β = -0.33 ± 

0.11, p = 0.046), despite the inclusion in the regression models of proteinuria level (β = 0.22 ± 0.11, p = 0.062). Decreased 

serum 25-OH-D levels are associated with proteinuria and tubular damage in patients with primary glomerulopathies.
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Введение
Активная форма витамина D (1,25-дигидроксивита-

мин D, 1,25(OH)
2
D, кальцитриол, D-гормон) является 

одним из главных регуляторов кальций- фосфатного 

обмена [12]. Кроме того, он оказывает разнообраз-

ные плейотропные эффекты, связанные с клеточной 

пролиферацией и дифференцировкой, воспалением 

и иммунитетом [2,25]. Результаты экспериментальных 

и клинических исследований свидетельствуют о веро-

ятных нефропротективных свой ствах кальцитриола 

и о снижении уровня витамина D при нефропатиях 

[24,30,32,33].

У человека почка является основным местом син-

теза физиологически активного 1,25-дигидроксиви-

тамина D, так как именно в митохондриях прокси-

мальных извитых канальцев под действием цитохрома  

p450 27B1 (1α-гидроксилаза) происходит синтез основ-

ного количества циркулирующего 1,25(OH)
2
D из пред-

шественника 25-гидроксивитамина D (25-OH-D) [36].

В кровообращении большая часть витамина D 

и его метаболитов перемещаются с помощью белка- 

переносчика витамина D (DBP, 58kD). Меньшее 

количество витамина D транспортируется белками 

крови (альбумином), в составе липопротеинов, мини-

мальное количество биологически активной формы 

витамина циркулирует свободно (вне связи с белками- 

переносчиками) [13]. Образующиеся комплексы бел-

ков с витамином D фильтруются в клубочках, после 

чего реабсорбируются в проксимальных канальцах 

почки при участии рецепторов эндоцитоза мегали-

на и кубилина [13,19]. Повреждения гломерулярного 

фильтра и эпителиоцитов канальцев при хронической 

болезни почек могут приводить к потере витамина 

D с мочой [19]. Помимо этого, снижение уровней  

25-OH-D и 1,25(OH)
2
D вероятно связано с дисбалан-

сом активности цитохромов, что было продемонстри-

ровано в эксперименте и клинике. В частности, были 

получены данные о деградации 25-OH-D под действи-

ем катаболического фермента CYP24A1, продукция 

которого существенно возрастает в поврежденной 

почке [14,15]. Недостаток предшественника 25-OH-D 

при нефропатиях связан со снижением уровня ак-

тивной формы 1,25(OH)
2
D и его нефропротективных 

свой ств. Тканеспецифичные эффекты кальцитриола 

реализуются через взаимодействие с рецептором ви-

тамина D (VDR, vitamin D receptor), который при-

сутствует в клетках различных органов, в том числе 

почке и клетках иммунной системы [17,31]. Актива-

ция VDR в почке связана с замедлением фиброгенеза, 

поддержанием структуры подоцитов, восстановлением 

функции митохондрий, подавлением аутоиммунитета 

и апоптоза клеток нефрона. В основе перечисленных 

эффектов находятся механизмы негативной регуляции 

ренин- ангиотензин-альдостероновой системы [17], ка-

нонического пути Wnt [35] и противовоспалительных 

сигнальных путей [8,12]. В ряде работ, посвященных 

изучению роли витамина D в организме, описана связь 

между его дефицитом и ацидозом почечных канальцев, 

нарушениями реабсорбции бикарбоната, гомеостаза 

пула электролитов [34], гомоцистеина [3,6,21].

В контексте новых данных анализ ассоциаций 

между уровнем 25-OH-D и биохимическими/физи-

ологическими характеристиками повреждения почек 

представляет существенный интерес и открывает но-

вые возможности для лабораторной диагностики и те-

рапевтических интервенций при хронической болезни 

почек (ХБП).

Целью исследования являлся анализ взаимосвя-

зей между концентрацией 25-гидроксивитамина D 

в циркуляции и патоморфологическими паттернами 

повреждения почек у больных с первичными гломе- 

рулопатиями.

Материал и методы исследования

В исследование были включены 110 человек в 

возрасте 39 (30-51) лет [M:Ж (45:65)]. Группу гло-

мерулопатий составили 90 пациентов, поступавших 

в нефрологические отделения ПСПбГМУ им. акад.  

И.П. Павлова (Таб. 1). Соотношение мужчины:жен-

щины 37:53, возраст 38 (30-50) лет, данные возраста 

представлены как медиана и интерквартильный размах 

(Me, Q1-Q3). 

Критериями исключения были: острое повреждение 

почек, инфекционные заболевания, сердечная/легоч-

ная недостаточность, онкологические заболевания, 

прием препаратов витамина D, иммуносупрессивная 

терапия. Все пациенты проходили обследование со-

гласно внутренним стандартам ПСПб ГМУ им. акад.  

И.П. Павлова для пациентов с заболеваниями почек. 

При анализе результатов пациенты были поделены 

на две группы по уровню расчётной скорости клу-

бочковой фильтрации (рСКФ): группа 1 – рСКФ ≥  
60 мл/мин/1,73м2 (стадии ХБП С1 и С2, n=47) и 

группа 2 – рСКФ< 60 мл/мин/1,73м2 (стадии ХБП С3 

и С4, n=43).В контрольную группу вошли 20 условно 

здоровых доноров соответствующего пола и возраста 

без нефрологической патологии и с нормальными 

значениями рСКФ.

Взятие образцов венозной крови для биохимиче-

ских исследований назначали накануне выполнения 

биопсии почки. Кровь центрифугировали при 1500 g 

в течение 10 мин. Аликвоты хранили не более 6 меся-

цев при температуре –80 ºС. Концентрацию креатинина 

измеряли кинетическим модифицированным методом 



33ЛАБОРАТОРНАЯ МЕДИЦИНА Том14, №1-2, 2023

ЛАБОРАТОРНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ В КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ

Яффе (Beckman Coulter, США). СКФ рассчитыва-

ли по формуле CKD EPI [16]. Концентрацию белка 

в сыворотке крови определяли биуретовым методом, 

в моче — методом с пирогаллоловым красным (реак-

тивы АО “Витал Девелопмент Корпорэйшн”, Россия). 

Для стандартизации результатов рассчитывали суточ-

ную протеинурию. Концентрацию 25-ОН-D измеряли 

методом иммуноферментного анализа диагностиче-

скими наборами для количественного определения 

25-ОН-D
2 
и 25-ОН-D

3
 (АО “Витал Девелопмент Кор-

порэйшн”, Россия).

Для проведения гистологических исследований 

фрагменты почки фиксировали в 4% нейтральном 

формалине (рН 7,4) в течение 24 ч при комнатной 

температуре (18-22 ºС). После стандартной обработки 

(обезвоживание и пропитка) из парафиновых блоков 

изготавливали серийные срезы толщиной 2-4 мкм. 

Морфологическое исследование включало анализ из-

менений на светооптическом уровне (шесть стандарт-

ных окрасок). Выраженность распространенности дис-

трофических изменений тубулоинтерстиции оценивали 

полуколичественно в баллах (0 – < 10 %; 1 – 10-25 %; 

2 – 26-50 %; 3 – > 50 %),   по системе, разработанной 

в НИИ Нефрологии ПСПбГМУ им. акад. И. П. Павло-

ва. Суммарные дистрофические изменения тубулярно-

го эпителия (ТИ) рассчитывали по формуле:

ТИ (баллы) = (ЗД+ГД+ВД+ПК)/4+АК,

где: ЗД — зернистая дистрофия канальцев, ГД — 

гиалиновокапельная дистрофия канальцев, ВД — ва-

куолярная дистрофия, ПК — «пенистые» изменения 

канальцев и АК — атрофия канальцев.

Статистический анализ выполняли с помощью па-

кета программ SAS Enterprise Guide 9.4 (SAS Institute 

Inc., Cary, NC, USA). Данные представлены как ме-

диана и интерквартильный размах (Me, Q1-Q3). Для 

межгрупповых сравнений использовали непараметри-

ческие критерии Манна- Уитни и Краскела- Уоллиса. 

При исследовании взаимосвязей между переменными 

применяли непараметрический ранговый коэффициент 

корреляции Спирмена и множественный линейный 

регрессионный анализ с принудительным включением 

переменных. Межгрупповые различия и регрессион-

ные коэффициенты считали статистически значимыми 

при p<0,05. Исследование было выполнено в соответ-

ствии с принципами Хельсинкской декларации Все-

мирной медицинской ассоциации, одобрено локаль-

ным этическим комитетом ПСПбГМУ им. академика  

И.П. Павлова (Протокол № 250 от 28 июня 2021 г.).

Результаты исследования

В группу гломерулопатий (n=90) нами включены 

лица молодого и среднего возраста с рСКФ64 (33-90) 

мл/мин/1,73 м2, соответствующей 1-4 стадиям ХБП. 

Средние значения общего белка крови у пациентов на-

ходились в пределах референсного интервала. Уровень 

протеинурии составил 2,82 (0,19-9,69) г/24 час (Таблица 

1). Нефротический синдром (протеинурия >3,5 г/24ч) 

наблюдали у 50% пациентов. При сравнении подгрупп 

с ХБП С1-2 и ХБП С3-4 уровни суточной протеину-

рии статистически значимо не различались (р=0,46): 

в группе с рСКФ ≥ 60 мл/мин/1,73м2 протеинурия 

составляла 2,80 (0,97-8,26) г, а в группе с рСКФ< 60 

мл/мин/1,73м2 – 2,28 (1,18-6,24) г.

Средняя концентрация витамина D в контроль-

ной группе практически здоровых лиц составила 21,8 

(9,4-45,3 нг/мл), что соответствовало недостатку и 

дефициту витамина D согласно клиническим реко-

мендациям Российской ассоциации эндокринологов  

[4]. У большинства обследованных пациентов с ХБП 

уровень 25-OH-D был снижен (16,2 [3,8-29,] нг/мл), 

и также соответствовал недостатку или дефициту ви-

тамина D  [4].

Уровень 25-ОН-D у пациентов с ХБП по срав-

Таблица 1.
Основные лабораторные  показатели пациентов с гломерулопатией (n=90)

Примечание. 
Данные представлены как 

медиана и интерквартиль-
ный размах (Me, Q1-Q3), 
рСКФ – расчетная скорость 
клубочковой фильтрации 
(CKD-EPI).

Общий белок крови, г/л 67 (45-80)

Креатинин крови, ммоль/л 0,116 (0,034-0,285)

Протеинурия, г/24ч 2,82 (0,19-9,69)

рСКФ, мл/мин/1,73м2 64 (33-90) 

ХБП (С1:С2:С3:С4), n:n:n:n 23:24:26:17

IgA нефропатия:фокально-сегментарный
гломерулосклероз:мембранозная нефропатия:
болезнь минимальных изменений:
мембрано-пролиферативный гломерулонефрит

40:20:11:10:9
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нению с контрольной группой имел тенденцию к 

снижению уровня (Рис. 1), однако данный тренд не 

был достоверным (p=0,06). Различия в концентрации 

25-ОН-D между группами пациентов с рСКФ ≥ 60 

мл/мин/1,73м2 и < 60 мл/мин/1,73м2 отсутствовали 

(p=0,14).

При анализе патоморфологических признаков по-

вреждения тубулоинтерстиция почек у 87% больных 

гломерулопатиями в эпителии проксимальных каналь-

цев отмечалась зернистая (Me (Q1-Q2): 1,0 (1,0-2,0) 

баллов) и гиалиновокапельная дистрофия разной сте-

пени выраженности (Me (Q1-Q2): 1,0 (1,0-2,0) бал-

лов) в виде набухания цитоплазмы, мелкозернистых 

ШИК-положительных интрацитоплазматических гра-

нул красного цвета (Рис. 3a) и накопления в цитоплаз-

ме крупных ШИК-положительных гранул и капель, 

сливающихся между собой и занимающих практически 

всю площадь цитоплазмы клетки (Рис. 3b). 

При этом, щеточная каёмка эпителия ка-

нальцев была несколько уплощена, местами 

сохраняя свою нормальную структуру. Ва-

куолярная дистрофия эпителия канальцев, 

обнаруженная у 43% пациентов (Me (Q1-

Q2): 0,0 (0,0-1,0) баллов), документировалась 

большим количеством оптически прозрачных 

крупных вакуолей в цитоплазме тубуляр-

ного эпителия, что сочеталось с признака-

ми исчезновения щеточной каёмки и фо-

кальным некробиозом цитоплазмы клеток  

(Рис. 3a). У 5% пациентов отмечались «пе-

нистые» изменения эпителиоцитов каналь-

цев, связанные с накоплением большого 

количества мелких оптически прозрачных 

вакуолей занимающих всю цитоплазму  

(Рис. 3c). Снижение функции почек было 

В группе пациентов выявлена положительная кор-

реляция между концентрацией 25-OH-D и уровнем об-

щего белка сыворотки крови (Рис. 2а, r=0,41, p=0,010) 

и отрицательная– с уровнем суточной протеинурии 

(Рис. 2b, r= –0,26, p=0,012).

связано с увеличением суммарных дегенеративных 

изменений тубулярного эпителия, оцененных полу-

количественно (Рис. 3e). Достоверные межгрупповые 

различия выраженности зернистой (p=0,096), гиалино-

вокапельной (p=0,10), вакуольной (p=0,14) дистрофии 

Рисунок 1.
Концентрации 25-гидроксивитамина D  

(25-OH-D) в сыворотке крови пациентов 
 и лиц контрольной группы

Рисунок 2.
Соотношение концентрации 25-гидроксивитамина D (25-OH-D), ось ординат, и уровнем 

общего белка сыворотки крови, ось абсцисс (а), протеинурии (b)
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Рисунок 3.
Анализ патоморфологических признаков повреждения эпителия канальцев почек больных 

гломерулопатиями: a – микрофотограмма больного С., окраска ШИК, увеличение 60х; щеточ-
ная каёмка эпителия канальцев уплощена (белые стрелки), вакуолярная дистрофия эпителия 
канальцев (серая стрелка); b – микрофотограмма больного Х., окраска ШИК, увеличение 
60х; гиалиновокапельная дистрофия эпителия (белые стрелки); c – микрофотограмма боль-
ного Ш., окраска ШИК, увеличение 40х; «пенистые» изменения (белая стрелка); d – микро-
фотограмма больного К., окраска по Массону, увеличение 10х; участки очагового фиброза 
паренхимы нефробиоптата (белая стрелка), атрофия канальцев и незначительная монону-
клеарная инфильтрация (серая стрелка); e – полуколичественная морфометрия суммарных 
тубулярных изменений и f – выраженности очагового интерстициального фиброза в группах 
пациентов с рСКФ ≥ 60 и <60 мл/мин1.73 м2

и «пенистых» изменений (p=0,097) канальцев отсут-

ствовали. У 70% пациентов были выявлены изменения 

структуры клубочков. Среднее значение полностью 

склерозированных клубочков в нефробиоптате соста-

вило 7,5 (3,0-15,5) %, сегментарно склерозированных 

клубочков — 4,5 (0,0-9,0) %. В 51% случаев выявляли 

участки очагового фиброза паренхимы нефробиоп-

тата с замещением нормальных 

структур нефрона полями сое-

динительной ткани с атрофией 

канальцев и незначительной мо-

нонуклеарной инфильтрацией  

(Рис. 3d). В группе с рСКФ ме-

нее 60 мл/мин/1,73м2 наблюдали 

более выраженные фибропласти-

ческие изменения тубулоинтер-

стиция, оцененные полуколиче-

ственным методом (Рис. 3f).

Увеличение распространен-

ности зернистой и гиалиново-

капельной дистрофии эпителия 

канальцев в нефробиоптате было 

ассоциировано со снижением кон-

центрации 25-ОН-D в сыворотке 

крови (Таб. 2).

При применении множествен-

ного линейного регрессионного 

анализаустановлено, что уровень 

25-ОН-D является неза-

висимым фактором рас-

пространенности гиали-

новокапельной дистрофии 

канальцев (β=-0,33±0,11, 

p=0,046), несмотря на 

включение в модель в 

качестве одной из пе-

ременных протеинурии 

(β=0,22±0,11, p=0,062).

Обсуждение результатов
Концентрация 25-ОН-D в сыворотке крови явля-

ется лучшим индикатором мониторинга статуса вита-

мина D, ввиду того, что это основная циркулирующая 

форма витамина D с наиболее продолжительным пе-

риодом полужизни (порядка 2-3 недель). Кроме того, 

уровень 25-ОН-D характеризует как поступление ви-
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тамина D (с пищей и препаратами витамина D), так 

и биосинтез в коже под воздействием УФ облучения 

[23]. Вклад в развитие дефицита 25-OH-D в нашей 

стране вносит географическое расположение большей 

части Российской Федерации в северных широтах, при 

котором в период с ноября по март кожа практически 

не вырабатывает витамин D, вне зависимости от вре-

мени, которое проводит человек на солнце. Небольшое 

количество солнечных дней в большинстве регионов 

страны и средняя годовая температура не позволяют 

обеспечить облучение достаточной поверхности кожи 

для синтеза необходимого количества витамина D [20]. 

Недостаток витамина D также является результатом 

неадекватного поступления с пищей: из-за низкого 

содержания в большинстве продуктов питания и в свя-

зи с распространенностью нарушений всасывания 

в желудочно- кишечном тракте, аллергии на молочный 

белок, непереносимости лактозы и др. Перечислен-

ные факторы приводят к широкой распространенности 

дефицита витамина D в общей популяции Северо- 

Западного региона России [7,10]. Это подтверждается 

нашими наблюдениями: у большинства обследованных, 

в том числе у лиц контрольной группы, были выяв-

лены недостаток и дефицит витамина D. Снижение 

витамина D традиционно сопутствует ХБП. Однако, 

согласно нашим данным, развитие дисфункции по-

чек у пациентов Северо- Западного региона вероятно 

происходит уже на фоне предсуществующего недо-

статка и дефицита витамина D. Этот факт объясняет 

отсутствие достоверного снижения уровня витамина 

D у лиц при гломерулопатиях по сравнению с кон-

тролем.

Выявленная ассоциация между концентрацией  

25-ОН-D и уровнем общего белка крови/протеинурией 

свидетельствует о роли нарушения механизмов реаб-

сорбции в поврежденных проксимальных канальцах. 

Реабсорбция белков из первичной мочи происходит 

почти исключительно за счет рецепторноопосредо-

ванного (клатрин- зависимого) эндоцитоза в первых 

двух сегментах проксимального канальца [29] при уча-

стии мембранных рецепторов — мегалина и кубили-

на. Эти рецепторы с различным сродством связывают 

разнообразные лиганды в ультрафильтрате. Благода-

ря большому количеству рецепторов на апикальной 

мембране и их активной рециркуляции, реабсорбция 

является высокоэффективным процессом. Помимо 

удаления белков из первичной мочи, реабсорбируются 

важные для организма вещества, которые в против-

ном случае были бы потеряны с мочой, в том числе 

витамины и микроэлементы, связанные с белками- 

переносчиками. Несмотря на то, что реабсорбирован-

ные белки «перевариваются» в лизосомах, витамины 

и микроэлементы возвращаются в кровоток за счет 

транспорта через базолатеральную мембрану. Кроме 

того, реабсорбированные вещества могут быть метабо-

лизированы в клетках проксимальных канальцев, что 

является важным звеном активации 25-ОН-D [2,4]. 

Нарушения реабсорбции в проксимальных канальцах 

приводят к дефициту 25-ОН-D, необходимого для син-

теза активной формы витамина D, снижению уровня 

кальцитриола и его нефропротективных эффектов.

1,25(OH)
2
D присутствует как в проксимальном, 

так и в дистальном отделах нефрона и очевидно ва-

жен для их гомеостаза [29]. Тем не менее, сложно 

сделать однозначные выводы о роли витамина D при 

повреждении канальцев и почечном фиброзе, типич-

ных для ХБП. Установлены иммуномодулирующие 

свой ства витамина D, его способность оказывать ре-

ципрокное действие на регуляторные пути цитокинов, 

ренин- ангиотензин-альдостероновую систему, а также 

участие в ремоделировании внеклеточного матрикса 

[5,26,37]. Следовательно, при первичных гломеруло-

патиях уровень обеспеченности витамином D может 

быть связан как с изменениями тубулярного (дистро-

фия и атрофия канальцев), так и интерстициального 

(интерстициальный фиброз) компонентов почки. Ре-

Таблица 2.
Коэффициенты корреляции Спирмена между уровнем 25-гидроксивитамина D (25-OH-D)  

в сыворотке крови и патоморфологическими паттернами повреждения тубулоинтерстиция  
в группах обследованных 

СКФ n ЗД ГД ВД ПК АК ИФ

2
5
O

H
D рСКФ≥60 47 -0,42* -0,34* -0,23 -0,25 0,26 0,26

рСКФ<60 43 -0,42* -0,50* -0,10 -0,26 0,08 0,03

рСКФ – расчетная скорость клубочковой фильтрации, ЗД – зернистая дистрофия эпителия 
канальцев, ГД – гиалиновокапельная дистрофия эпителия, ВД – вакуолярная дистрофия 
эпителия, ПК – «пенистые» изменения эпителия канальцев и АК – атрофия канальцев,  
ИФ – очаговый интерстициальный фиброз,  * – p<0,05
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нальный фиброз является важнейшим механизмом 

прогрессирования ХБП, при котором центральную 

роль играют активация фибробластов и эпителиально- 

мезенхимальная трансформация (ЭМТ) клеток ка-

нальцев [39], запускаемые фиброгенными цитокинами, 

главным из которых является трансформирующий 

ростовой фактор β1 (TGF-β1). Исследования in vivo и  

in vitro показали, что кальцитриол препятствует ЭМТ 

[27]. В исследовании моделей фиброза почек аналог 

активной формы витамина D парикальцитол эффек-

тивно предотвращает TGF-β1-индуцированную ЭМТ 

и накопление внеклеточного матрикса [1,38].Кроме 

того, 1,25-дигидроксивитамин D регулирует продук-

цию IL-8 и MCP-1 в клетках эпителия проксимальных 

канальцев [22]. Данные хемокины связаны с воспали-

тельным процессом в тубулоинтерстиции и поврежде-

нием эпителия канальцев при различных вариантах 

повреждающего воздействия [18]. Chung и соавт. [11] 

доказали, что защитная функция 1,25(OH)
2
D в отно-

шении эпителиоцитов канальцев может быть связана 

со способностью к модуляции субпопуляций Т-лимфо-

цитов и продукции провоспалительных цитокинов[5]. 

Выявлен дозозависимый эффект 1,25(OH)
2
D на сни-

жение уровня цитокинов IL-6, TNF-α, IL-17, TGF-β, 

количества Th1, Th17, и увеличение количества Th2 

и Treg [2,11]. Несмотря на то, что ранее в моделях 

нефрэктомии 5/6 объема органа мы обнаружили ас-

социацию между снижением концентрации 25ОН-D 

и фиброзом [1,38], в представленном исследовании 

подобная корреляция отсутствовала. В отличие от кли-

нического исследования, где была обнаружена высо-

кая протеинурия, развитие хронической дисфункции 

почек в эксперименте не сопровождалось выраженной 

протеинурией и происходило на фоне нормального 

содержания витамина D у животных [28]. Наличие 

ассоциации между уровнем протеинурии, зернистой 

и гиалиновокапельной дистрофией и снижением уров-

ня 25-OH-D позволяет предположить существование 

опосредованного протеинурией нарушения транспорт-

ных систем проксимальных канальцев, приводяще-

го к снижению реабсорбции 25-ОН-D и его потере 

с мочой.Таким образом, снижение уровня 25-OH-D 

при протеинурических гломерулопатиях характеризует 

канальцевое повреждение. Кроме того, снижение со-

держания предшественника физиологически активной 

формы витамина D в поврежденных канальцах веро-

ятно приводит к редукции синтеза D-гормона и его 

нефропротективных свой ств. Фундаментальные меха-

низмы выявленной взаимосвязи требуют дальнейших 

исследований, тем не менее, полученные результаты 

свидетельствуют о роли ассоциированного с протеи-

нурией повреждения проксимальных канальцев при 

формировании дефицита витамина D у пациентов 

с первичными гломерулопатиями.

Заключение

Помимо того, что дефицит витамина D негативно 

влияет на кальций-фосфатный метаболизм и другие 

физиологические процессы в организме, снижение 

уровня 25-OH-D также может быть одним из элементов 

патогенеза первичных гломерулопатий. Основываясь 

на полученных результатах и литературных данных, 

мы предполагаем, что прогрессирование тубулярной 

патологии приводит к снижению концентрации предше-

ственника активной формы витамина D. Этот дефицит 

не может быть восполнен в условиях низкой инсоля-

ции Северо-Западного региона РФ и недостаточного 

содержания 25-OH-D в рационе питания. Следствием 

этого является снижение нефропротективных эффек-

тов витамина D. Таким образом,  восполнение уровня 

витамина D и мониторинг его концентрации – важные 

клинические задачи в терапии  пациентов с гломеру-

лопатиями.
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