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Поражение почек является частой патологией в группе больных, страдающих системной 
склеродермией. Картине острой склеродермической нефропатии в клинической прак-
тике соответствует термин склеродермический почечный криз. Несмотря на дискуссии 
в отношении превалирующих факторов риска поражения почек при системной склеро-
дермии, наиболее вероятными считаются женский пол, предшествующие протеинурия 
и артериальная гипертензия, наличие антител к РНК-полимеразе III и снижение диффузи-
онной способности легких менее 75%. Среди критериев диагностики склеродермическо-
го почечного криза следует выделить внезапное повышение артериального давления, 
сопровождающееся острой почечной недостаточностью и изменениями мочевого осад-
ка, анемию, тромбоцитопению. Лечение склеродермического почечного криза включает 
в себя купирование артериальной гипертензии, преимущественно с помощью корот-
кодействующих ингибиторов ангиотензин-превращающего фермента, с последующем 
подбором эффективной антигипертензивной терапии. Ведутся активные исследования 
в отношении новых подходов к лечению: использование антагонистов рецепторов эн-
дотелина (бозентан), моноклональных антител против С5-компонента системы компле-
мента (экулизумаб). Несмотря на утвержденные стратегии выявления групп высокого 
риска и лечения больных с поражением почек при системной склеродермии, сохраня-
ется высокий уровень летальности, потребности в заместительной почечной терапии и 
трансплантации почек. Таким образом, проблема поражения почек при системной скле-
родермии не теряет свою актуальность.
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Kidney injury is a common pathology in the group of patients with systemic sclerosis. At least 
half of the patients show histological signs of it. Acute condition is known as scleroderma renal 
crisis. Although discussions regarding the risk factors for scleroderma renal crisis are open, most 
researchers consider the following factors: female sex, previous proteinuria and hypertension, the 
presence of anti-RNA polymerase III antibodies, and a decrease in lung diffusion capacity ≤75%. 
Diagnostic criteria for scleroderma renal crisis include an acute increase in blood pressure, accom-
panied by acute renal failure and abnormalities in the urinary sediment, anemia, and thrombo-
cytopenia. Treatment of scleroderma renal crisis entails decreasing blood pressure, mainly with 
short-acting angiotensin-converting enzyme inhibitors, followed by selecting effective antihyper-
tensive therapy. Further research of new treatment approaches is being carried on: the use of 
endothelin receptor antagonists (bosentan), monoclonal antibodies against the complement com-
ponent 5 (eculizumab). Despite the approved strategies for identifying risk factors for scleroderma 
renal crisis development and treatment approaches, this group of patients is still characterized by 
high rates of mortality, the need for renal replacement therapy, and kidney transplantation. Thus, 
the problem of kidney injury in systemic sclerosis remains relevant.
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Согласно российским клиническим реко-
мендациям (2017), под системной склеродер-
мией (ССД, син. прогрессирующий системный 
склероз) понимают полиорганное заболе-
вание, в основе которого лежат иммунные 
нарушения и вазоспастические сосудистые 
реакции по типу синдрома Рейно, сопрово-
ждающиеся активацией фиброзообразова-
ния и избыточным отложением компонентов 
внеклеточного матрикса (коллагена) в тканях 
и органах [1]. Общепринятой классификации 
заболевания на данный момент не существу-
ет. Наиболее часто выделяют следующие кли-
нические формы ССД: 

1) лимитированная форма (поражается 
кожа дистальных отделов верхних конечно-
стей, в меньшей степени — кожа лица и шеи; 
имеет место поражение внутренних органов); 

2) диффузная форма (склеротическое по-
ражение кожи груди, живота, конечностей, 
а также поражение внутренних органов); 

3) ССД без поражения кожи (преобладает 
поражение внутренних органов при мини-
мальных изменениях кожи); 

4) overlap-синдромы (сочетание ССД с дер-
матомиозитом, полимиозитом, ревматоид-
ным артритом и др.) [1-3]. 

Из внутренних органов при ССД наиболее 
часто поражаются легкие, сердце и почки. По 
данным аутопсии изменения в почках обнару-
живаются по меньшей мере у половины боль-
ных, страдающих ССД [4, 5]. В отечественной 
литературе поражение почек получило назва-
ние склеродермической нефропатии. Она мо-
жет протекать по типу хронического нефрита 
с медленно прогрессирующим нарастанием 
функциональных нарушений, выраженности 
изменений в осадке мочи, отеков, артери-
альной гипертензии (АГ). Однако особого 
внимания требует острая склеродермическая 
нефропатия, которую в современной литера-
туре чаще называют склеродермическим по-
чечным кризом (СПК, scleroderma renal crisis) 
или острой склеродермической почкой [1,  6, 
7]. Это высоколетальное осложнение ССД 
характеризуется быстропрогрессирующей 

почечной недостаточностью и изменениями 
в анализе мочи на фоне внезапно возникшей 
АГ, принимающей злокачественное течение 
в короткие сроки [1, 3, 6, 8]. 

Несмотря на длительную историю изучения, 
это заболевание до сих пор остается пред-
метом дискуссий в экспертных кругах. От-
крытыми остаются вопросы патогенеза, ран-
жирования превалирующих факторов риска 
и подходов к курации данной группы больных. 

Данные эпидемиологии. Частота СПК со-
ставляет более 2% от всех случаев ССД (около 
3% в Азии и Северной Америке, 3,5% в Австра-
лии и до 5% в Европе). Больные, страдающие 
диффузной формой ССД, чаще подвержены 
развитию СПК (в 7-12% случаев), в то время 
как при лимитированной форме — до  5% 
[3,  7,  9]. Согласно статистическим данным 
разных лет, гендерные различия остаются 
на прежнем уровне: отмечено, что женщины 
в 3-3,5 раза чаще подвержены развитию как 
ССД в целом, так и СПК в частности. Однако 
у мужчин чаще отмечается злокачественное 
течение заболевания [10]. Для манифестации 
ССД в молодом возрасте (30±10 лет) характер-
но более тяжелое и быстропрогрессирующее 
поражение почек. Возраст больных с впервые 
возникшим СПК варьирует от 48,0 до 67,9 лет 
[11, 12]. По данным некоторых авторов, от 
первых проявлений ССД до развития СПК 
в среднем проходит от 3 до 5 лет [6, 13, 14]. 

В некоторых случаях СПК может быть так-
же ассоциирован с микроангиопатической 
гемолитической анемией, тромбоцитопени-
ей с развитием ретинопатии, кардиомиопа-
тии и энцефалопатии, что определяет его как 
жизнеугрожающее состояние. Летальность 
от СПК сохраняется на высоком уровне даже 
при коррекции с помощью лекарственных 
средств и колеблется от 19% до 48% [7, 13, 15, 
16]. Стоит отметить, что этот показатель зна-
чительно снизился по сравнению с XX веком 
(по данным исследований 1978 г. летальность 
достигала 88% [17]). Этот факт связывают с от-
крытием и применением ингибиторов анги-
отензин-превращающего фермента (иАПФ) 
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в качестве основной терапии для данной груп-
пы больных. Также снижению летальности 
способствует ограничение широкого исполь-
зования высоких доз глюкокортикостероидов 
как сильного предрасполагающего фактора 
развития СПК. В настоящее время средняя 
выживаемость через 1 год после постановки 
диагноза СПК составляет 70-82%, 5-летняя вы-
живаемость снижается до 50-65% [18, 19].

Генетические основы склеродермической 
нефропатии. Несмотря на широкое распро-
странение исследований в области генетики, 
в отношении склеродермической нефропатии 
данные методы пока не вошли в  рутинную 
практику, но являются предметом научных 
интересов. По результатам исследований на 
основе полногеномного поиска ассоциаций 
(GWAS — genome-wide association studies) 
обнаружена взаимосвязь между подтипа-
ми главного комплекса гистосовместимости 
HLA I класса и поражением почек при ССД 
(2010) — наличие у больного ССД таких под-
типов, как HLA-DRB1*0407 и HLA-DRB1*1304, 
значимо повышает риск развития СПК [20, 21]. 
В отношении данного подхода в рамках GWAS 
нередко высказывается критика, поскольку 
различные альтернации HLA — неспецифи-
ческая находка при исследованиях комплекс-
ных аутоиммунных заболеваний [21, 22]. 

В качестве новых претендентов на роль фак-
торов риска СПК предлагается рассмотрение 
двух белков [21]. У больных с гипертензивным 
СПК была отмечена повышенная экспрессия 
белка GPATCH2L (G-patch domain containing 
2  like) в эпителии почечных канальцев. Дан-
ный белок влияет как на внутрисосудистый 
объем, так и на тонус артерий, что не исклю-
чает его участие в патогенезе АГ при ССД. Так-
же была обнаружена гиперэкспрессия белка 
CTNND2 (catenin delta 2), отвечающего за 
межклеточные взаимодействия и  клеточную 
адгезию, преимущественно в  компонентах 
клубочков. Вероятно, он нарушает созрева-
ние эндотелиальных клеток-предшественни-
ков, приводя к васкулопатии и тромботиче-
ской микроангиопатии, что является важным 

патогенетическим звеном поражения почек 
при ССД. 

Гистологические признаки склеродерми-
ческой нефропатии. Гистологически скле-
родермическая нефропатия характеризуется 
преимущественным поражением сосудов 
небольшого калибра (дугообразных и/или 
междольковых) над поражением самих клу-
бочков [24]. На ранних стадиях отмечается 
микроангиопатия и отек эндотелия. В про-
свете капилляров и артериол обнаружива-
ют фибриновые тромбы и продукты распада 
эритроцитов. Прогрессирующая облитерация 
и сужение просвета сосудов приводят к ише-
мизации клубочков, результатом которой 
в некоторых случаях становится некроз корко-
вого слоя почки [25, 26]. Гиперплазия юкста-
гломерулярного аппарата, на фоне гипер- 
ренинемии, отмечается редко — не более 
чем в 10% случаях [25]. На поздних стадиях 
заболевания истончение и пролиферация 
интимы приводит к поражению сосудов по 
типу расслоения в виде «луковой кожицы», 
что способствует развитию склеротических 
изменений (гломерулосклероз) [26, 27]. Стоит 
отметить, что описанные гистологические из-
менения не являются высокоспецифичными 
в отношении диагноза склеродермической 
нефропатии, в связи с чем патологоанатоми-
ческие признаки должны быть сопоставлены 
с клиническими и серологическими данными.

Потенциальные факторы риска склеро-
дермического почечного криза. С момента 
начала изучения ССД отмечается вариабель-
ность значимости тех или иных факторов ри-
ска в зависимости от размера выборки, ме-
ста проведения исследования и выбранных 
методов для данной группы больных. Одни 
из последних результатов, наиболее при-
ближенных к современным представлениям 
о СПК, представлены P. Moinzadeh et al. (2019) 
в виде анализа данных более 2800 больных 
из различных мировых центров, занимаю-
щихся проблемой ССД. По результатам иссле-
дования было выявлено, что наличие антител 
к РНК-полимеразе III (anti-RNAP III) опреде-
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ляется у 16,7% больных со склеродермиче-
ской нефропатией, что в 7 раз увеличивает 
средний риск развития острого повреждения 
почек [1, 3, 28, 29]. Для сравнения, пациенты 
с антицентромерными (ACA), антинуклеарны-
ми (ANA) антителами, антителами к антиге-
ну Scl-70 продемонстрировали значительно 
меньший риск поражения почек — менее 1% 
в отношении каждого типа антител, и доказа-
тельной связи с развитием СПК получено не 
было [3, 30, 31].

Другим сильным фактором риска развития 
СПК является выраженность изменений кож-
ных покровов. Отмечено, что у больных с об-
щим количеством баллов больше 15 по шкале 
кожных изменений Rondan (Modified Rodnan 
Skin Score — mRSS) вероятность развития СПК 
повышается в 2 раза, однако при объеме по-
ражения кожи более 20 баллов частота разви-
тия СПК не увеличивается [3]. 

Известно, что поражение легких при ССД 
также влияет на вероятность развития острой 
склеродермической нефропатии. Так, сниже-
ние диффузионной способности легких по мо-
нооксиду углерода (DLCO — diffusing capacity 
of the lungs for carbon monoxide) было зареги-
стрировано у 76,4% больных с ССД. Снижение 
DLCO ≤75%, как и повышение артериального 
давления (АД) более 140/90 мм  рт.  ст., уве-
личивают вероятность развития СПК в 4 раза. 
От  момента начала повышения АД до карти-
ны СПК проходит от 1,5 до 6 лет [3, 30]. Пора-
жение почек определялось по уровню проте-
инурии: наличие белка в моче более 300 мг/
сут. либо более 200 мг/л. Протеинурия также 
определена как сильный фактор риска при 
ССД, повышающий вероятность острого по-
вреждения почек в 6 раз. В среднем от мани-
фестации протеинурии до первого СПК прохо-
дит 3,71±2,83 лет [3, 30]. 

В то же время, такие факторы как АГ и про-
теинурия до сих являются предметом дис-
куссий, поскольку еще не достигнуто четкого 
понимания, являются они предикторами СПК 
или симптомами поражения почек при ССД. 
Кроме того, среди больных с ССД у 10% нет 

АГ (нормотензивный СПК) при доказанных из-
менениях в почках, что требует более деталь-
ного подхода к определению факторов риска 
в этой группе [32]. Тем не менее, не отрица-
ется тот факт, что АГ и протеинурия являются 
показателями раннего повреждения почек 
и ассоциированы с увеличением летальности 
у больных с ССД [32, 33]. 

Предшествующее поражению почек дли-
тельное лечение высокими дозами глюко-
кортикостероидов также было определено 
как фактор, повышающий риск СПК [3, 34, 
35]. Преднизолон в дозировке более 15 мг/
сут. (по некоторым данным более 10 мг/сут.) 
или эквивалентные дозы других глюкокорти-
костероидов в 2-3 раза чаще приводят к СПК. 
Среднее время от начала приема гормональ-
ных препаратов до острого поражения почек 
составляет 5 месяцев [36-38]. При необходи-
мости назначения глюкокортикостероидов 
в этой группе больных решающую роль игра-
ют дозировка и длительность применения. 
Допускается назначение гормональных пре-
паратов в дозировке не более чем 15 мг/сут. 
и  не дольше 3 месяцев подряд [39-41]. Од-
нако согласно другим исследователям, вне 
зависимости от факта приема глюкокортико-
стероидов, только аутоантитела можно рас-
сматривать в качестве превалирующего фак-
тора риска для верификации СПК (наличие 
антител к anti-RNAP III распознано у 59% боль-
ных с острым поражением почек) [46, 47]. 

На данный момент ведутся исследования 
в отношении других возможных факторов 
риска: возраст от 30 до 50 лет, негроидная 
раса, полиморфизм АПФ, заболевания сер-
дечно-сосудистой системы, осложненные 
перикардиальным выпотом и/или хрониче-
ской сердечной недостаточностью. Согласно 
исследованиям от 2019 г., значимость таких 
традиционных факторов риска, как язвен-
ные дефекты кожи концевых фаланг пальцев, 
фиброзные изменения в легких по данным 
визуализирующих методов исследования, 
рубцовые изменения (контрактуры) сухожи-
лий, подвергаются сомнению. Также не полу-
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чено доказательств в пользу предиктивного 
значения снижения скорости клубочковой 
фильтрации (СКФ) или повышения индекса 
резистентности почечных артерий [3, 35, 37, 
44]. Наиболее значимые возможные факторы 
риска приведены во вставке 1.

Патогенез поражения почек при ССД. В на-
стоящее время основным механизмом разви-
тия ССД считается аутоиммунный. Поражение 
эндотелия сосудов (эндотелиальный апоптоз, 
деградация матрикса) происходит за счет де-
структивного воздействия анти-эндотелиаль-
ных аутоантител, которые обнаружены у 85% 
больных ССД [45, 46]. Также были выявлены 
аутоантитела к АПФ-2 и к рецепторам эндо-
телина-1, которые играют различную роль 
в патогенезе как ССД, так в частности и СПК. 
Повреждение эндотелия приводит к истон-
чению и замещению стенок сосудов соеди-
нительнотканными компонентами, что и обу-
славливает развитие сосудистых осложнений 
у больных с ССД. Также при склеродермиче-

ской нефропатии обнаружено повышение 
концентрации эндотелина-1 — специфиче-
ского вазоконстриктора, синтезируемого 
клетками эндотелия. Длительная стимуляция 
рецепторов эндотелина типов А и В приводит 
к пролиферации миоцитов и фибробластов 
сосудистой стенки, повышая таким образом 
ригидность сосудов [31, 47]. Изменение со-
судистой стенки ведет к усиленной агрегации 
тромбоцитов, образованию микротромбов 
(тромботическая микроангиопатия) и ишемии 
ткани [27]. Помимо структурных изменений 
отмечается периодический вазоспазм (по-
чечный синдром Рейно), который усугубляет 
гипоперфузию, способствует высвобождению 
ренина и гиперплазии юкстагломерулярно-
го аппарата. Высокие концентрации ренина 
в  крови приводят к усилению спазма сосу-
дов, в том числе и почечных артерий, и к еще 
большей ишемизации ткани почки [26, 47-49]. 

Особое значение отводится исследовани-
ям системы комплемента и ее вовлеченно-
сти в патогенез заболеваний соединительной 
ткани. Как известно, система комплемента 
представляет собой комплекс протеолити-
ческих ферментов, предназначенных для 
гуморального иммунного ответа организма, 
а также является эволюционно самым древ-
ним защитным механизмом от чужеродных 
агентов. Активация комплемента иницииру-
ет каскадную реакцию, в ходе которой обра-
зуются биоактивные компоненты (C3b, C3a, 
C5a и C5b-9) с провоспалительными и хемо-
аттрактантными функциями. Наблюдения по-
следних лет не исключают возможность вов-
лечения системы комплемента в патогенез 
поражения почек при ССД. Обнаружено, что 
снижение в крови количества циркулирующих 
компонентов C3 и/или C4 характерно для 15% 
пациентов с ССД и напрямую связано с выра-
женностью поражения сосудов, в том числе 
почечных, и тяжестью заболевания [50]. Так-
же признаком поражения почек при ССД яв-
ляется отложение компонентов системы в ка-
пиллярах клубочков и почечных артериолах, 
что способствует поддержанию воспаления и 

Вставка 1. Потенциальные факторы риска 
развития склеродермического почечного 
криза.

1) Женский пол;
2) Наличие anti-RNAP III;
3) Диффузная способность легких по СО 	
      ≤75%;
4) Артериальная гипертензия;
5) Протеинурия >300 мг/сут или >200 мг/л;
6) Прием глюкокортикостероидов 
      >15 (10)мг/сут., более 3 предшествующих  
      месяцев подряд;
7) Прогрессирующее поражение кожи;
8) Возраст от 30 до 50 лет;
9) Первые 3-5 лет от проявления первых   
      признаков ССД;
10) Носительство HLA-DRB1*0407 
        и DRB1*1304; 
11) Полиморфизм АПФ;
12) Сердечная недостаточность, перикарди-
        альный выпот;
13) Анемия, тромбоцитопения.
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дальнейшему повреждению сосудов. Депози-
ты C3b, C5b-9 и продукт деградации системы 
комплемента (С4d) обнаружены в  биоптатах 
почек у больных склеродермической нефро-
патией [51-53]. С одной стороны, описанные 
изменения в почках ассоциированы с небла-
гоприятным исходом, с другой — открывают 
новые возможности для терапии склеродер-
мической нефропатии.

Клинико-лабораторные показатели пора-
жения почек при системной склеродермии. 
Поражение почек при ССД в большинстве 
случаев протекает с развитием клинической 
симптоматики, однако описаны случаи дли-
тельного бессимптомного течения. Субкли-
нически ССД на ранних стадиях заболевания 
может сопровождаться лишь снижением СКФ. 
При развитии склеротических изменений 
в  корковом слое, связанных со снижением 
почечного кровотока, и наличии структурных 
изменений в клубочках отмечают не только 
прогрессирующее снижение СКФ, но и изме-
нение осадка мочи. Однако бессимптомное 
течение может быть и в виде мягкой АГ с уме-
ренным нарушением функции почек, либо 
без повышения АД [25]. 

Вследствие резкого снижения почечного 
кровотока поражение почек принимает мол-
ниеносное течение и приводит к острому 
повреждению почек и/или развитию терми-
нальной хронической почечной недостаточ-
ности, требующей заместительной почеч-
ной терапии [54]. При впервые возникшей 
АГ, сопровождающейся резким нарушением 
функции почек, прежде всего необходимо 
исключить СПК. Внезапное повышение АД 
на фоне СПК обычно характеризуется яркой 
симптоматикой: общая слабость, головная 
боль, судороги, нарушение зрения с разви-
тием гипертонической ретинопатии, а также 
поражение головного мозга. Нередко разви-
вается отек легких в связи с задержкой жид-
кости и  перегрузкой правых отделов сердца 
на фоне олигоанурии [6, 19, 55]. 

Лабораторно обнаруживают анемию 
и  тромбоцитопению, повышение креати-

нина и концентрации ренина в сыворотке 
крови. Изменения гемограммы являются 
результатом тяжелого гломерулярного пора-
жения с развитием гемолиза. Общий анализ 
мочи обычно демонстрирует незначитель-
ную протеинурию, гематурию, цилиндрурию 
[6,  10,  34]. При специфических исследова-
ниях в крови обнаруживаются высокие кон-
центрации молекул клеточной адгезии, таких 
как VCAM-1 (vascular cell adhesion molecule 
1, молекула адгезии сосудистого эндоте-
лия 1-го  типа), ICAM-1 (intercellular adhesion 
molecule 1, молекула межклеточной адгезии 
1-го типа) и E-селектин [56, 57]. 

Группой экспертов из различных стран 
оценены потенциальные диагностические 
критерии и определены наиболее значимые 
признаки развития СПК, которые помогают 
клиницисту в диагностике (вставка 2) [55, 56]. 

Тактика ведения больных с поражением 
почек при системной склеродермии. Ку-
рация больного с неотложным состоянием 
в виде СПК требует особого подхода, заклю-
чающегося прежде всего в снижении АД до 
уровня 120-130/70-80 мм рт. ст. Снижение 
АД необходимо производить постепенно: 
оптимальным вариантом является сниже-
ние систолического на 10% в сутки (в тече-
ние 72 часов до целевых значений) [1, 8, 55, 
58, 59]. Препаратом выбора для купирова-
ния СПК является иАПФ короткого действия 
каптоприл. Использование других групп анти-
гипертензивных препаратов в зависимости от 
эффективности и/или переносимости иАПФ 
возможно с учетом клинической ситуации. 
Блокаторы медленных кальциевых каналов 
(БКК) короткого действия рассматриваются 
в качестве дополнительных антигипертензив-
ных препаратов для купирования АГ при СПК, 
когда иАПФ оказываются неэффективными 
[60, 61]. Назначение петлевых диуретиков 
и нитратов оправдано при СПК, сопровожда-
ющемся повышением преднагрузки на серд-
це и развитием острой сердечной недоста-
точности. При злокачественной резистентной 
АГ возможно назначение препаратов цен-
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трального действия. Применение β-блокато-
ров не дало положительных результатов, что 
связывают с развитием вазоспазма и повыше-

нием периферического сопротивления сосу-
дов, и, как следствие, усугублением почечно-
го синдрома Рейно и снижением сердечного 
выброса — они не рекомендованы к приме-
нению [1, 8, 55, 61]. 

Вне зависимости от выбранной группы фар-
макологических препаратов, антигипертен-
зивная терапия должна проводиться с титро-
ванием дозы, поскольку быстрое снижение 
АД ассоциировано с усугублением гипопер-
фузии и ухудшением функционального состо-
яния почек [1, 8, 55, 56]. Первой линией пре-
паратов, рекомендуемых для поддержания 
целевого уровня АД после купирования СПК, 
являются иАПФ средней продолжительности 
и длительного действия (эналаприл, рами-
прил) [6, 55, 59, 62, 63]. V.D. Steen et al. (1990) 
получены доказательства того, что однолет-
няя выживаемость больных с поражением 
почек на фоне ССД, принимающих иАПФ, со-
ставляет 76%, в то время как у больных без 
терапии — всего 15% [15]. Применение иАПФ 
долгое время считалось оптимальным для 
больных склеродермической нефропатией. 
Однако в настоящий момент данная груп-
па лекарственных средств стала предметом 
дискуссий. Показано, что профилактическое 
применение иАПФ у больных с диффузной 
формой ССД повышает вероятность острой 
склеродермической нефропатии более чем 
в 2 раза [8, 13, 14, 25, 54]. Предполагают, что 
данная группа лекарственных средств маски-
рует впервые возникшую гипертензию, что 
отдаляет диагностику СПК или формирует 
ложное представление о нормотензивной 
форме поражения почек при ССД. Кроме того, 
некоторыми учеными высказывается мнение, 
что иАПФ вовсе не могут быть использованы 
в этой группе больных, поскольку значительно 
ухудшают прогноз. В качестве альтернативы 
предлагаются другие группы антигипертен-
зивных препаратов — БКК, блокаторы рецеп-
торов 1 типа ангиотензина II (БРА) [11,  25]. 
Таким образом, иАПФ не используются в ка-
честве профилактической меры при ССД, но 
продолжают занимать основополагающее 

Вставка 2. Клинические и лабораторные 
признаки склеродермического почечного 
криза.

1. Артериальная гипертензия: 
а) систолическое АД ≥140 мм рт. ст.;
б) диастолическое АД ≥90 мм рт. ст. не ме-

нее 2 измерений в течение 24 ч;
в) увеличение систолического АД более чем 

на 30 мм рт.ст.;
г) увеличение диастолического АД более 

чем на 20 мм рт.ст.
2. Поражение почек:
а) повышение сывороточного креатинина на 

26,5 и более мкмоль/л в течение 48 часов;
б) повышение уровня сывороточного кре-

атинина не менее чем в 1,5 раза от исходного 
уровня в течение предшествующих 7 дней;

в) объем мочи <0,5 мл/кг/час в течение 
6 часов;

3. Изменения крови:
а) впервые возникшая или усугубившаяся 

анемия, не вызванная другими причинами;
б) шистоциты или другие фрагменты эритро-

цитов в мазке крови;
в) тромбоцитопения ≤100*109/л;
г) лабораторные доказательства гемолиза 

(включая повышенние лактатдегидрогеназы, 
ретикулоцитоз и/или низкий уровень или 
отсутствие гаптоглобина;

д) отрицательный прямой тест на антигло-
булин;

4. Поражение органов-мишеней:
а) гипертоническая ретинопатия (кровоиз-

лияния, твердый и мягкий экссудат и/или отек 
диска зрительного нерва, не связанные с дру-
гими причинами);

б) гипертензивная энцефалопатия;
в) острая сердечная недостаточность;
г) острый перикардит или перикардиальный 

выпот; 
5. Гистологические изменения, характер-

ные для СПК.
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место в лечении больных со склеродермиче-
ской нефропатией. Предложение полностью 
отказаться от этой группы лекарственных 
средств не нашло отражения в существующих 
стратегиях лечениях, и данная точка зрения 
подлежит проверке. 

Согласно последним экспертным решени-
ям, второй линией лечения поражения по-
чек при ССД являются дигидропиридиновые 
БКК, чаще всего нифедипин. Эта группа ле-
карственных средств используется для кор-
рекции вазоспазма, встречающегося более 
чем в 90% случаев у больных ССД, в том числе 
с почечным синдромом Рейно [39, 60, 62]. 

В связи с тем, что применение БРА име-
ет ряд ограничений, эта фармакологическая 
группа определена как третья линия терапии. 
Получены данные, что БРА не способны эф-
фективно контролировать поражение почек 
при ССД и могут приводить к исходам в виде 
тяжелой почечной недостаточности [62, 63]. 

Дополнительные группы лекарственных 
средств при склеродермической нефро-
патии. В качестве новой группы препаратов 
рассматривают антагонисты рецепторов эн-
дотелина (АРЭ) (бозентан, амбризентан и др.), 
которые нашли применение при склеродер-
мической нефропатии. Чрезмерно высокая 
экспрессия эндотелина в ткани почек при ССД 
позволяет использовать данную фармаколо-
гическую группу для уменьшения почечного 
повреждения [64]. Применение комбинации 
бозентана и иАПФ в течение 6 недель про-
демонстрировало улучшение функции почек 
и снижение потребности в заместительной 
почечной терапии у больных со склеродер-
мической нефропатией [49]. Статистически 
значимое улучшение функции почек при скле-
родермической нефропатии отмечено через 
52 недели на фоне применения зиботентана 
по сравнению с группой, получавшей плаце-
бо [65]. Особенность данной группы лекар-
ственных средств состоит в том, что эффек-
тивность их действия достигается только на 
пике экспрессии эндотелина в ткани почек, 
что соответствует первому месяцу от начала 

развития СПК. Это означает необходимость 
тщательного отбора больных, у которых име-
ются показания к назначению АРЭ, поскольку 
в качестве побочных эффектов данной фар-
макологической группы выделяют задержку 
жидкости и системную гипотензию, что ведет 
к усилению гипоперфузии поврежденных по-
чек [64, 66]. В  настоящее время АРЭ рассма-
триваются в  качестве потенциальной фарма-
котерапии при поражении почек на фоне ССД. 

В связи с участием в патогенезе СПК систе-
мы комплемента предложено использовать 
человеческие моноклональные антитела, свя-
зывающие С5 компонент, таким образом пре-
пятствуя дальнейшему лизису и поврежде-
нию эндотелия почечных сосудов. Препарат 
экулизумаб в сочетании с иАПФ способствует 
восстановлению функции почек, уменьше-
нию выраженности микроангиопатической 
гемолитической анемии и тромбоцитопении 
[52]. Однако применение этой группы моно-
клональных антител ограничено высоким ри-
ском инфекционных осложнений, особенно 
вызванных Neisseria, в частности менингокок-
ковой инфекции, и крайне высокой стоимо-
стью курса лечения [67]. 

Результаты исследований в отношении 
заместительной почечной терапии неодно-
значны. По данным различных исследова-
тельских центров проведение сеансов гемо-
диализа требуется от 40% до 81% больных 
со склеродермической нефропатией, однако 
упоминается и то, что необходимость в за-
местительной почечной терапии может быть 
временной. Через 1 год от начала терапии 
почти 2/3 больных не требуют продолжения 
гемодиализа [68]. У больных с терминальной 
стадией почечной недостаточности, получаю-
щих заместительную почечную терапию, от-
мечается относительно благоприятный про-
гноз по сравнению с данными начала 2000-х: 
в настоящее время выживаемость составляет 
75%, 55% и 32% через 1, 3 и 5 лет, соответ-
ственно [68, 69]. 

Радикальным методом решения пробле-
мы терминальной стадии почечной недо-
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статочности является трансплантация почки. 
Применение этого метода лечения дает по-
ложительные результаты: 100% выживае-
мость через год после трансплантации, через 
3 года — 90,3%, через 5 лет в живых остается 
более 80% больных [69]. Зачастую летальность 
у лиц с пересадкой почек связана с  прогрес-
сированием ССД в других органах. Однако от-
мечены случаи рецидива склеродермической 
нефропатии (около 5%), наиболее часто ассо-
циированные со злокачественным течением 
ССД до трансплантации [70, 71]. Пересадка 
почек ограничивается преодолением реак-
ции отторжения трансплантата с  помощью 
комбинации иммуносупрессивных препара-
тов и временем ожидания донорского органа, 
которое в среднем составляет от 5 до 153 ме-
сяцев (в среднем 45 месяцев) с момента нача-
ла заместительной почечной терапии и около 
25 месяцев с момента внесения реципиента в 
лист ожидания [17, 70]. 

Заключение. До сих пор многие пробле-
мы острой склеродермической нефропатии 
остаются нерешенными, несмотря на дли-
тельный период изучения, значительный 
прогресс в  понимании патогенеза этой пато-
логии и разработку новых подходов к кура-
ции больных. Статистические данные крайне 
разнятся от одного мета-анализа к другому. 
Тем не менее, по сравнению с ХХ веком, ког-
да такой диагноз являлся трагическим (более 
85% летальности), достигнуто значительное 

снижение летальности, во многом благодаря 
началу «эры иАПФ». В то же время этиология 
и патогенез склеродермической нефропатии 
остаются до конца не изученными. Опреде-
ление наиболее значимых предрасполагаю-
щих факторов, необходимых для выявления 
групп высокого риска и ранней диагностики 
поражения почек, на данный момент являют-
ся предметом дискуссий. Некоторое согласие 
достигнуто в отношении таких факторов ри-
ска, как женский пол, наличие anti-RNAP III, АГ 
в анамнезе и предшествующий прием глюко-
кортикостероидов. Несмотря на то, что мето-
ды лечения склеродермической нефропатии 
давно определены и активно применяются 
на практике (иАПФ, БКК, БРА), летальность, 
потребность в заместительной почечной те-
рапии и трансплантации почек в этой груп-
пе больных до сих пор высокие. Кроме того, 
появляются новые результаты исследований, 
которые противоположны устоявшимся стра-
тегиям. Таким образом, интерес к проблеме 
склеродермической нефропатии не угасает, 
что выражается в активном участии ученых 
различных областей в решении проблем, свя-
занных с поражением почек при системной 
склеродермии. 

Заявление о конфликте интересов: Авторы за-
являют об отсутствии конфликта интересов.
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