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ВВЕДЕНИЕ. Повышение уровня легких цепи иммуноглобулинов в сыворотке крови может рас-

сматриваться в качестве биомаркеров активности основного заболевания и возможной мишени 

для новых методов лечения.

ЦЕЛЬЮ НАШЕГО ИССЛЕДОВАНИЯ было определение уровня пСЛЦ при различных пролифератив-

ных и непролиферативных гломерулопатиях

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Обследованы 97 пациентов с хронической болезнью почек, среди них 

51 мужчина и 46 женщин, средний возраст 47,5±14,6 лет. У всех обследуемых диагноз гломеруло-

патии был подтвержден морфологически. Уровень пСЛЦ сыворотки крови определяли методом 

«Freelite» («Binding Site Ltd», Великобритания).

РЕЗУЛЬТАТЫ. Пролиферативные гломерулопатии были выявлены у 46 пациентов, непролифератив-

ные — у 51. Уровень СЛЦ-каппа в сыворотке крови составил в первой группе 38,8 (18,7–61,0) мг/л, 

во второй — 21,7 (13,6–33,1) мг/л, р=0,003. Уровень СЛЦ-лямбда в сыворотке крови составил в пер-

вой группе 34,68 (23,1–56,4) мг/л, во второй — 25,4 (19,5–31,9) мг/л, р=0,005. В целом референсные 

значения для СЛЦ-каппа и СЛЦ-лямбда были превышены соответственно у 65% и 54% пациентов.

Независимо от формы гломерулопатии статистически значимых взаимосвязей между пСЛЦ и тра-

диционными показателями системного воспаления (СОЭ, С-реактивный белок) и долей полностью 

склерозированных клубочков выявлено не было.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Уровень пСЛЦ в сыворотке крови в основном отражает активность локального 

тканевого иммунного воспаления, которое поддерживается активацией В-лимфоцитов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая болезнь почек, гломерулопатии, поликлональные свободные 

легкие цепи иммуноглобулинов.
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INTRODUCTION. Light chains of immunoglobulins are not only structural elements of immunoglobulins 

of all classes, but can become independent units of immuno-mediated inflammatory reactions. Serum 

polyclonal free light chains (pFLC) are also found in a certain amount in practically healthy people. It has 

been shown that an increase in their serum levels can be considered as biomarkers of the activity of the 

underlying disease and a possible target for new treatment methods. There has been no extensive study 

of the role of pFLC in the pathogenesis of diseases unrelated to plasma cell diseases.

THE AIM OF OUR STUDY was to determine the level of pFLC in various proliferative and non-proliferative 

glomerulopathies.

PATIENTS AND METHODS. 97 patients with chronic kidney disease (CKD) were examined, among them 

51 men and 46 women, average age 47.5±14.6 years. The diagnosis of glomerulopathy was confirmed 

morphologically in all the subjects. The serum level of pFLC was determined by the “Freelite” method 

(“Binding Site Ltd”, UK). The glomerular filtration rate (eGFR) was calculated using the “2021 CKD-EPI 

Creatinine” formula.

RESULTS. Proliferative glomerulopathies were detected in 46 patients, non-proliferative — in 51. 

The level of pFLC-kappa in the blood serum in the first group was 38.8 (18.7–61.0) mg/l, in the sec-

ond — 21.7 (13.6–33.1) mg/l, p=0.003. The level of pFLC-lambda in the blood serum in the first group 

was 34.68 (23.1–56.4) mg/l, in the second — 25.4 (19.5–31.9) mg/l, p=0.005. In general, the reference 

values for pFLC-kappa (19.4 mg/L) and pFLC-lambda (26.3 mg/L) were exceeded in 65% (n=63) and 54% 

(n=52) patients, respectively.

Regardless of the form of glomerulopathy, the presence of significant relationships between pFLC and 

the detection of signs of systemic inflammation (ESR, C-reactive protein) was not revealed. Also, no 

statistically significant relationship was found between serum pFLC and the proportion of completely 

sclerotic glomeruli. For eGFR, the statistical relationship became significant only when the eGFR was 

less than 60 ml/min/1.73 m2.

CONCLUSION. The level of pFLC in the blood serum mainly reflects the activity of local tissue immune 

inflammation, which is supported by the activation of B-lymphocytes. In CKD C3 and more severe stages, 

eGFR should be taken into account when assessing the significance of an increase in serum levels of pFLC-

kappa and lambda.
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ВВЕДЕНИЕ
Легкие цепи иммуноглобулинов являются струк-

турными элементами иммуноглобулинов всех 

классов. Однако, они могут становиться самостоя-

тельными единицами иммуноопосредованных вос-

палительных реакций и в таком случае именуются 

свободными легкими цепями (СЛЦ, FLC). Появле-

ние легких цепей в свободном виде, вне структуры 

иммуноглобулинов связывают с избытком их син-

теза В-лимфоцитами. Такое состояние отражает 

активность В-лимфоцитов, и, соответственно, может 

характеризовать функционирование адаптивной 

иммунной системы. Поликлональные СЛЦ (пСЛЦ) 

в некотором количестве обнаруживают и у прак-

тически здоровых людей. Избыток СЛЦ секретиру-

ется в кровоток, откуда они быстро элиминируются 

с коротким периодом полувыведения, составляю-

щем 2–6 часов [1]. Показано, что при ряде воспа-

лительных и аутоиммунных состояний их уровень 

повышается, что привело к изучению их значения 

в качестве биомаркеров активности заболевания 

и возможной мишени для новых методов лечения 

[2–5]. Определенные трудности широкого внедре-

ния определения пСЛЦ связаны с тем, что примене-

ние с этой целью электрофореза белков сыворотки 

малоэффективно, потому что моноклональный пик 

либо отсутствует, либо скрыт во фракции бета- или 

альфа-глобулинов. Иммунофиксация белков сыво-

ротки позволяет типировать парапротеин, но не дает 

какой‑либо количественной его оценки. Поэтому 

практически единственным надежным методом яв-

ляется «Freelite» («Binding Site», Великобритания) [6].

В единичных работах по изучению роли пСЛЦ 

при гломерулярных болезнях описана их взаимо-

связь с клинико-морфологической активностью 

заболевания и неблагоприятным прогностическим 

эффектом, но только при некоторых нозологиях, 

например, IgA-нефропатии [7, 8]. Вместе с тем из-

вестно, что пСЛЦ являются независимым предик-

тором смерти у пациентов с ХБП [9]. Очевидно, что 

такая универсальность повреждающего действия 

в группе пациентов с абсолютно разной этиологией 

дисфункции почек может быть реализована за счет 

единого патогенетического механизма — низко-

уровневого локального тканевого воспаления, ин-

дикатором которого и могут являться пСЛЦ.

Целью нашего исследования было определе-

ние уровня пСЛЦ при различных пролиферативных 

и непролиферативных гломерулопатиях.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ
В обсервационное исследование были включены 

97 пациентов с хронической болезнью почек (ХБП), 

среди них 51 мужчина и 46 женщин, средний воз-

раст 47,5±14,6  лет. Критерии включения: нали-

чие добровольного информированного согласия 

на участие в исследовании, репрезентативность 

биоптата почки. Критерии исключения: верифи-

цированное злокачественное новообразование, 

текущее острое повреждение почек, острое инфек-

ционное заболевание в течение последних трех 

месяцев, сахарный диабет, заболевания щито-

видной железы, хроническая сердечная недоста-

точность III–IV функционального класса, наличие 

хронической болезни почек 5 стадии, наличие 

моноклональных СЛЦ, злоупотребление алкого-

лем, некомплаентность.

У всех обследуемых диагноз гломерулопатии был 

подтвержден морфологически. Причиной развития 

ХБП послужили: иммуноглобулин-А-опосредован-

ная нефропатия (n=25), олигоиммунный АНЦА-ас-

социированный гломерулонефрит с полулуниями 

(n=8), мембранопролиферативный гломеруло-

нефрит (n=13), болезнь минимальных изменений 

(n=12), мембранозная нефропатия (n=12) и фо-

кально-сегментарный гломерулосклероз (n=27). 

Помимо традиционных клинико-лабораторных 

показателей (таблица 1) и морфологических пока-

зателей в соответствии с протоколом нефробио-

псии всем пациентам был определен уровень пСЛЦ 

сыворотки крови методом «Freelite» («Binding 

Site Ltd», Великобритания). Скорость клубочковой 

фильтрации рассчитывали по формуле «2021 CKD-

EPI Creatinine» [10].

Статистический анализ полученных данных 

проводили с использованием пакетов приклад-

ных статистических программ «Statistica ver. 10.0» 

(«StatSoft Inc», США) и «StatTech v. 3.1.0» («StatTech, 

РФ). При нормальном распределении данных ис-

пользовали значения среднего арифметического 

и среднеквадратичного отклонения — M ± SD, при 

асимметричном — значения медианы и межквар-
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тильного размаха — Me (IQR). Категориальные 

данные описывали с указанием абсолютных зна-

чений и процентов. Направление и тесноту корре-

ляционной связи между показателями оценивали 

с помощью коэффициента ранговой корреляции 

Спирмена. Значимость межгрупповых различий 

по количественным показателям определяли 

с помощью однофакторного дисперсионного ана-

лиза ANOVA. Нулевую статистическую гипотезу об 

отсутствии различий и связей отвергали при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Пролиферативные гломерулопатии были выяв-

лены у 46 пациентов, непролиферативные — у 51. 

Уровень СЛЦ-каппа составил в первой группе 38,8 

(18,7–61,0) мг/л, во второй — 21,7 (13,6–33,1) мг/л, 

р=0,003. Уровень СЛЦ-лямбда составил в первой 

группе 34,68 (23,1–56,4) мг/л, во второй — 25,4 

(19,5–31,9) мг/л, р=0,005.

В целом референсные значения для СЛЦ-каппа 

(19,4 мг/л) и СЛЦ-лямбда (26,3 мг/л) были превы-

шены, соответственно, у 65% (n=63) и 54% (n=52) 

пациентов. В качестве возможных причин увели-

чения сывороточных концентраций пСЛЦ рассма-

тривались две: нарушение экскреции и повышение 

продукции. Для уточнения первой из них сравнили 

величину исследуемых показателей в зависимо-

сти от величины рСКФ и доли полностью склеро-

зированных клубочков. На рисунках 1 и 2 пред-

ставлены взаимосвязи для сывороточного уровня 

пСЛЦ-каппа при рСКФ не менее 60 мл/мин/1,73 м2. 

Статистической значимости не выявлено как для 

пролиферативных, так и для непролиферативных 

гломерулопатий. Следовательно, сывороточный 

уровень пСЛЦ-каппа при рСКФ не менее 60 мл/

мин/1,73 м2 не связан с выраженностью нефро-

склероза и обусловлен исключительно активностью 

локального тканевого иммунного воспаления.

На рисунках 3–4 представлены взаимосвязи для 

сывороточного уровня пСЛЦ-каппа при рСКФ менее 

60 мл/мин/1,73 м2. Статистической значимости не 

выявлено как для пролиферативных, так и непро-

Таблица 1
Демографические и клинические показатели исследуемой группы пациентов

Показатель M ± SD / Me (IQR)

рСКФ (CKD-EPI), мл/мин/1,73 м2 46,8 (28,7; 80,0)

Артериальная гипертензия, n (%) 73 (75)

Нефротический синдром, n (%) 47 (48,5)

Альбумин, г/л, Me (IQR) 28,3 (17,3; 36,1)

Иммуносупрессивная терапия, n (%) 71 (69)

Гемоглобин, г/л, M ± SD 125 ± 25

СРБ, мг/л, Me (IQR) 1,5 (0,7; 12,9)

Фибриноген, г/л, M ± SD 4,4 (3,4; 5,5)

Ферритин, мкг/л, Me (IQR) 94 (44; 188)

С3‑компонент комплемента, г/л, M ± SD 1,122 ± 0,281

С4-компонент комплемента, г/л, M ± SD 0,250 ± 0,074

СЛЦ-каппа, мг/л, Me (IQR) 27,4 (16,8; 48,4)

СЛЦ-лямбда, мг/л, Me (IQR) 28,2 (20,8; 43,3)

Примечания: M — среднее арифметическое, SD — среднеквадратичное отклонение, Me — медиана, IQR — меж-
квартильный размах, СЛЦ — свободные легкие цепи иммуноглобулинов; СРБ — С-реактивный белок.
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лиферативных гломерулопатий в отношении доли 

полностью склерозированных клубочков. Следо-

вательно, сывороточный уровень пСЛЦ-каппа при 

рСКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 не связан с выра-

женностью нефросклероза и обусловлен активно-

стью локального тканевого иммунного воспаления.

На рисунках 5–6 представлены взаимосвязи для 

сывороточного уровня пСЛЦ лямбда при рСКФ не 

менее 60 мл/мин/1,73 м2. Cтатистически значимых 

взаимосвязей не выявлено как для пролифератив-

ных, так и непролиферативных гломерулопатий. 

Следовательно, сывороточный уровень пСЛЦ лямб-

да при рСКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 не связан 

с выраженностью нефросклероза и обусловлен 

активностью локального тканевого иммунного 

воспаления.

На рисунках 7–8 представлены взаимосвязи для 

сывороточного уровня пСЛЦ лямбда при рСКФ ме-

нее 60 мл/мин/1,73 м2. Cтатистическая значимость 

взаимосвязи выявлена только для рСКФ, но не для 

Рисунок 1. Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-каппа и рСКФ >60 мл/мин/1,73 м2 (N=35).

Примечания: FLC kappa = 30,977 - 0,134×рСКФ, мл/мин/
1,73м2; Rs=-0,107, р=0,537.

Рисунок 2.  Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-каппа и доли тотального склероза клубоч-

ков при рСКФ >60 мл/мин/1,73 м2 (N=35).

Примечания: FLC kappa = 16,963+0,156×доля тоталь-
ного склероза клубочков, %; Rs=0,148, р=0,393.

Рисунок 3.  Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-каппа и рСКФ <60 мл/мин/1,73 м2 (N=62).

Примечания: FLC kappa = 91,627-1,277×рСКФ, мл/мин/
1,73м2; Rs=-0,392, р=0,001.

Рисунок 4.  Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-каппа и доли тотального склероза клубоч-

ков при рСКФ <60 мл/мин/1,73 м2 (N=62).

Примечания: FLC kappa = 52,6568-0,1325×доля тоталь-
ного склероза клубочков, %; Rs=0,052, р=0,683.
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тотального склероза клубочков, как для пролифе-

ративных, так и для непролиферативных гломеру-

лопатий. Следовательно, сывороточный уровень 

пСЛЦ-лямбда при рСКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 

не связан с выраженностью нефросклероза и об-

условлен исключительно активностью локального 

тканевого иммунного воспаления.

При проведении непараметрического корре-

ляционного анализа не выявлено статистически 

значимых взаимосвязей между пСЛЦ каппа и СОЭ 

(Rs=0,043 p=0,805), а также СРБ (Rs= –0,321 p=0,068) 

при рСКФ не менее 60 мл/мин/1,73 м2. То же от-

носится и к ситуации, когда рСКФ не превышает 

60 мл/мин/1,73 м2: соответственно, с СОЭ Rs=0,178, 

p=0,164, с СРБ Rs=0,092, p=0,507.

При проведении непараметрического корреля-

ционного анализа также не выявлено статистиче-

ски значимых взаимосвязей между пСЛЦ лямбда 

и СОЭ (Rs=0,100, p=0,563), а также СРБ (Rs=0,077, 

p=0,667) при рСКФ не менее 60 мл/мин/1,73 м2. 

Рисунок 5. Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-лямбда и рСКФ >60 мл/мин/1,73 м2  (N=35).

Примечания: FLC lambda = 29,968-0,077×рСКФ, мл/мин/
1,73м2; Rs=-0,150; p=0,387.

Рисунок 6. Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-лямбда и доли тотального склероза клу-

бочков при рСКФ >60 мл/мин/1,73 м2 (N=35).

Примечания: FLC lambda = 21,816 + 0,098×доля тоталь-
ного склероза клубочков, %: Rs=-0,108, p=0,534.

Рисунок 7. Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-лямбда и рСКФ <60 мл/мин/1,73 м2  (N=62).

Примечания: FLC lambda = 72,2575-0,8853×рСКФ, мл/
мин/1,73м2; Rs=-0,379 p=0,002.

Рисунок 8. Взаимосвязь сывороточного уровня 

пСЛЦ-лямбда и доли тотального склероза клу-

бочков при рСКФ <60 мл/мин/1,73 м2 (N=62).

Примечания: FLC lambda = 43,6286-0,0315×доля то-
тального склероза клубочков, %; Rs=0,133, p=0,300.
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То же относится и к ситуации, когда рСКФ не пре-

вышает 60 мл/мин/1,73 м2: соответственно, с СОЭ 

Rs=0,155, p=0,228, с СРБ Rs=0,069, p=0,618.

ОБСУЖДЕНИЕ
СЛЦ длительное время представляли интерес 

только для гематологов [11]. Однако, поскольку 

синтезируемые В-лимфоцитами пСЛЦ подвергаются 

почечному метаболизму, они могут иметь значение 

в прогрессировании ХБП. В частности, было показа-

но, что они могут вызвать изменения в канальцевом 

аппарате почек двумя основными путями: активируя 

синтез хемокинов (например, моноцитарного хемо-

аттрактантного белка‑1, регулирующего миграцию 

моноцитов/макрофагов к очагу воспаления), либо 

провоцируя совместно с уромодулином развитие 

цилиндровой нефропатии [12]. Еще одним вариан-

том неблагоприятного воздействия СЛЦ является 

прямое/непрямое (иммуноопосредованное) воз-

действие на эпителиальные клетки клубочка с раз-

витием подоцитопатии [13].

Мы сосредоточились на изучении содержа-

ния не моноклональных, а поликлональных СЛЦ 

в сыворотке крови. В 2002 г. были опубликованы 

результаты определения их нормального уровня 

в сыворотке крови здоровых лиц [14]. Однозначно-

го согласованного мнения относительно нормаль-

ного уровня пСЛЦ в сыворотке крови у пациентов 

с протеинурией и/или сниженной рСКФ до настоя-

щего времени нет. СЛЦ каппа и лямбда относятся 

к группе так называемых «средних молекул», то 

есть считается, что повышение их концентрации 

в сыворотке крови отражает выраженность неф-

росклероза. Действительно, взаимосвязь между 

уровнем пСЛЦ в сыворотке крови и рСКФ была 

статистически значима при коэффициенте корре-

ляции Пирсона 0,4–0,5 [9, 15]. Однако, в группах 

обследуемых были представлены пациенты с ХБП 

С3–5 стадий, среди которых лиц с гломерулопа-

тиями было не более 30% (результаты нефробио-

псии не представлены). Кроме того, были исполь-

зованы параметрические методы статистики, что 

не рекомендуется при большой вариабельности 

показателей.

В  нашем исследовании нефробиопсии были 

выполнены у всех пациентов и представлены все 

основные нефропатии, с которыми чаще всего при-

ходится иметь дело нефрологу. В группе пролифе-

ративных гломерулопатий сывороточный уровень 

пСЛЦ-каппа и лямбда оказался в среднем в 1,5 раза 

выше по сравнению с непролиферативными гло-

мерулопатиями. Это послужило дополнитель-

ным доводом в пользу того, что пСЛЦ отражают 

выраженность локального тканевого иммунного 

воспаления, так как обнаруженные клетки были 

в основном представлены либо моноцитами, либо 

макрофагами.

При проведении непараметрического корреля-

ционного анализа не было выявлено статистиче-

ски значимых взаимосвязей между пСЛЦ-каппа 

и долей тотального склероза клубочков по данным 

нефробиопсии, при рСКФ как более, так и менее 

60 мл/мин/1,73 м2. Данная величина рСКФ была 

выбрана потому, что служит основной разграни-

чительной линией (кроме альбуминурии) между 

первичными и вторичными причинами ХБП. При 

рСКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 взаимосвязь ока-

залась умеренно значимой по шкале Чеддока [16]. 

Это означает, что математически такая взаимосвязь 

реальна менее, чем у 50% обследуемых.

В отношении пСЛЦ-лямбда результаты были ана-

логичными. Так же, как и в предыдущем случае при 

проведении непараметрического корреляционного 

анализа не было выявлено статистически значи-

мых взаимосвязей с долей тотального склероза 

клубочков по данным нефробиопсии. При рСКФ 

менее 60 мл/мин/1,73 м2 взаимосвязь оказалась 

умеренно значимой по шкале Чеддока [16]. Это 

означает, что математически такая взаимосвязь 

реальна менее, чем у 50% обследуемых.

Мы считаем, что наличие взаимосвязи пСЛЦ 

и  рСКФ только при величине менее 60 мл/

мин/1,73 м2 при отсутствии корреляций с выра-

женностью нефросклероза обусловлено тем, что 

продукты локального тканевого иммунного вос-

паления начинают принимать все более активное 

участие в формировании воспаления системного. 

Низкоуровневый характер последнего объясняет 

отсутствие статистически значимых взаимосвязей 

(по данным непараметрического корреляционно-

го анализа) между уровнем пСЛЦ и показателями 

системного воспалительного стресса (СОЭ, СРБ).
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Основным ограничением проведенного нами 

исследования является относительно небольшой 

объем группы обследуемых и морфологическая 

неоднородность заболеваний почек. Впрочем, 

последнее обстоятельство может позволить рас-

ценивать выводы, к  которым мы пришли, как 

достаточно универсальные. Повышение сыво-

роточного уровня пСЛЦ всегда свидетельствует 

об активности гломерулопатии. При рСКФ более 

60 мл/мин/1,73 м2 эффективная патогенетическая 

терапия должна постепенно приводить к нормали-

зации показателей. Если этого не происходит при 

уменьшении протеинурии, вероятно, требуется по-

вторный анализ схемы используемых препаратов. 

При рСКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 ситуация меня-

ется качественно. Тканевое воспаление перестает 

быть транзиторным локальным и трансформиру-

ется в перманентное системное. Оно длительное 

время может носить низкоуровневый характер, не 

вызывая у практических врачей особых опасений 

и ассоциации с понятием «красных флагов». Воз-

можно, поэтому ХБП нередко называют «тихим 

убийцей». Конечно, высказанные соображения 

носят предположительный характер. Требуются 

дополнительные исследования для уточнения кри-

тических уровней пСЛЦ, которые в дальнейшем, 

в сочетании с другими лабораторными показате-

лями, помогут обходиться без контрольных нефро-

биопсий у пациентов с клубочковой протеинурией.
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