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Врождённые пороки развития органов моче-
вой системы (ВПР ОМС) занимают в структу-
ре терминальной хронической почечной не-

достаточности у детей одно из ведущих мест [2], 
являются фактором риска формирования хрони-
ческой болезни почек (ХБП) [7, 9, 10]. 

В механизмах формирования вторичных ослож-
нений и их прогрессировании при ХБП принимают 
участие компоненты ренин-ангиотензин-альдосте-

роновой системы [7, 10]. Ангиотензин II и альдосте-
рон не только участвуют в вазомоции и регуляции 
баланса Na и К, но и действуют как факторы роста, 
стимулируя продукцию трансформирующего фак-
тора роста β, синтез коллагена I типа и фиброгенез 
[1, 6].

Установлено, что все дети с ВПР ОМС имеют дис-
плазию соединительной ткани (ДСТ) с неклассифи-
цируемым фенотипом [5]. Используя предложен-
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почек. Выявлена связь гиперпродукции ренина и альдостерона с формированием нефросклероза и АГ. 
Таким образом, у больных с ВПР ОМС средняя/тяжёлая степени тяжести ДСТ ассоциируются с более 
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The effect of connective tissue dysplasia (CTD) severity on the production of renin and aldosterone and also on 
occurrence of secondary complications of urinary system (US) congenital malformations (CM) was evaluated in 173 
patients aged 3–18 years. Renin and aldosterone plasma levels were detected by ELISA. Significantly higher con-
centrations of renin, aldosterone and occurrence of secondary complications (nephrosclerosis, arterial hypertension 
(AH), reduced functional capacity of kidneys) were revealed in patients with moderate/severe CTD. The overproduc-
tion of renin and aldosterone was strongly associated with nephrosclerosis and АН. Thus, moderate/severe CTD in 
patients with CM of urinary system were associated with comparatively higher plasma concentrations of renin and 
aldosterone, development of nephrosclerosis and AH.
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ный Т. И. Кадуриной и Л. Н. Аббакумовой [3] метод 
балльной оценки степени тяжести, ДСТ выявлена у 
75  % детей с ВПР ОМС средней и тяжёлой степени 
тяжести [5].

В основу настоящей работы легли многолетние 
наблюдения больных с ВПР ОМС, оценивающие вли-
яние тяжести ДСТ на скорость прогрессирования по-
чечной патологии и формирование вторичных ослож-
нений. 

Цель исследования – оценить влияние тяжести 
ДСТ на продукцию ренина и альдостерона при раз-
личных видах врожденных пороков ОМС и выявить ча-
стоту вторичных осложнений, связь гиперпродукции 
ренина и альдостерона с формированием артериаль-
ной гипертензии (АГ) и нефросклероза.

Материал и методы. Обследовано 173 больных 
с врождённой патологией ОМС на фоне ДСТ различ-
ной степени тяжести в возрасте от 3 до 18 лет. Вы-
делены три группы больных: группа I – 72 ребёнка с 
врождённым пузырно-мочеточниковым рефлюксом 
(ПМР), группа II – 69 детей с гидронефрозом и уре-
терогидронефрозом врожденного генеза, группа 
III  – 32 ребёнка с другими формами дизэмбриоге-
неза ОМС. Контрольную группу составили 30 клини-
чески здоровых детей соответствующего возраста.  
У большинства детей с ВПР ОМС, независимо от 
вида порока, выявлена средняя степень тяжести 
диспластического синдрома: 69,4  % в группе I, 
65,2 % в группе II, 59,4 % в группе III. В связи с мало-
численностью больных с тяжёлой ДСТ при дальней-
шем анализе они объединены с группой средней 
степени тяжести.

Клиническое обследование проводилось в дет-
ском нефрологическом стационаре. Всем больным 
проведено полное нефро-урологическое обследо-
вание с использованием клинических, лаборатор-
ных и инструментальных методов. Наличие струк-
турных изменений в почечной ткани оценивалось 
на основании эхографических и радиологических (с 
DMSA) данных. Всем детям с обструктивными ви-
дами порока проведена хирургическая коррекция. 

Расчет величины скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) производился по формуле Шварца. Суточное 
мониторирование артериального давления (СМАД) 
проводилось на аппарате BP Lab 2.0. a20W. Артери-
альное давление (АД) измерялось 1 раз в 30 минут 
в дневное время и 1 раз в 45 минут в ночное время. 
При анализе оценивали средние значения АД, ин-
дексы времени, суточный индекс АД. За АГ приняты 
значения АД выше 95-го перцентиля для длины тела 
ребёнка. 

Определение уровня ренина и альдостерона в 
плазме крови (в положении лежа) проводили имму-
ноферментным методом. Уровни обоих гормонов 
сопоставляли с возрастными критериями нормы. У 
68 больных гормоны были исследованы на фоне те-
рапии ингибиторами АПФ на протяжении 6–12 меся-
цев в возрастной дозе. Результаты проводимой те-
рапии оценивали на основании клинических данных, 
СМАД, показателей функции почек, концентрации 
ренина, альдостерона.

Статистическая обработка выполнена с использо-
ванием стандартного пакета программ Statistica for 
Windows v. 5.77., критериев Манна – Уитни, Фишера, 
Стьюдента. Количественные переменные представ-
лены в виде среднего значения± стандартная ошибка 
среднего значения. Анализ связи переменных про-
водили с вычислением коэффициента корреляции 
Спирмена. 

Результаты и обсуждение. Учитывая стимули-
рующую роль ангиотензина II и альдостерона в про-
лиферации фибробластов, гладкомышечных клеток 
и развитии интерстициального фиброза в почках, мы 
проанализировали содержание ренина и альдосте-
рона в сопоставлении с тяжестью ДСТ. Установлено, 
что средняя/тяжёлая степени тяжести ДСТ в сравне-
нии с легкой сопровождаются у большинства боль-
ных (независимо от вида порока) гиперпродукцией 
ренина, нередко при отсутствии АГ. Гиперпродукция 
альдостерона не связана с тяжестью ДСТ у больных с 
гидронефрозом и уретерогидронефрозом (группа II) 
(рис. 1).

Ренин

Группа Группа Группа
Легкая степень            Средняя/тяжелая степени Легкая степень           Средняя/тяжелая степени

Группа Группа Группа

Альдостерон

Рис. 1. Частота гиперпродукции ренина и альдостерона соответственно виду порока и степени тяжести ДСТ

Результаты определения концентрации гормонов 
соответственно вариантам ВПР и степени тяжести 
ДСТ представлены в таблице. Концентрация рени-
на при лёгкой степени тяжести не зависела от фор-
мы порока и не отличалась от группы контроля. При 
средней/тяжёлой степенях тяжести во всех группах 
больных уровень ренина был достоверно выше, чем 

у больных с легкой степенью тяжести. Концентра-
ция альдостерона у больных в группе I при средней/
тяжёлой степенях ДСТ была достоверно выше, чем 
при лёгкой степени. Обструктивные варианты порока 
(группы I и II) при средней/тяжёлой степенях ДСТ ха-
рактеризуются более высокой концентрацией обоих 
гормонов.



292

original  research
 ctd in pediatrics

Оригинальные  исследования
ДСТ в педиатрии

У пациентов с ВПР, имеющих АГ и признаки не-
фросклероза, регистрируются достоверно более 
высокие концентрации обоих гормонов (р<0,05), это 
согласуется с представлениями об участии ангиотен-
зина II, стимулированного ренином, и альдостерона 
в качестве центральных механизмов формирования 
АГ и нефросклероза [8]. Ангиотензин II способствует 
продукции цитокинов (в том числе TNFα) и факторов 
роста [4]. У больных с нефросклерозом установлена 
положительная корреляционная связь между кон-
центрациями ренина и альдостерона в крови (r=0,5, 
p<0,05).

Таким образом, средняя/тяжелая ДСТ сопрово-
ждается гиперпродукцией ренина и альдостерона и 
характеризуется более частым формированием не-
фросклероза, артериальной гипертензии, нарушени-
ем функциональной способности почек. 

Повышение давления в мозговом слое почки при 
нарушении уродинамики изменяет реабсорбцию на-
трия и соответственно стимулирует продукцию рени-
на через осморецепторы. В условиях сниженной СКФ 
продукция ангиотензина II может рассматриваться 
на ранних этапах нарушения уродинамики как при-
способительный механизм. Однако высокие концен-
трации ангиотензина II приводят к прегломерулярной 

вазоконстрикции, вторичной стимуляции РААС через 
барорецепторы юкстагломерулярного аппарата и 
к повторному снижению СКФ, формируя порочный 
круг [1, 6]. 

Повышение уровня ренина плазмы у больных с 
ВПР свидетельствует об ишемии почки в условиях 
отрицательной уродинамики, приводя к гипоксии и 
оксидативному стрессу [11]. Нами показано, что, не-
смотря на хирургическое лечение и устранение от-
рицательной уродинамики, стимуляция продукции 
ренина и/или альдостерона имеется у 69 % больных 
с ПМР и у 78,9  % больных с гидронефрозом и уре-
терогидронефрозом. Выявленная гиперпродукция 
гормонов свидетельствует о том, что и после вос-
становления пассажа мочи сохраняются условия для 
прогрессирования патологического процесса в почке 
и медленного снижения функции, что связано прежде 
всего с особенностями реакции соединительной тка-
ни при ДСТ. 

У 39 детей с ВПР ОМС (43,8  %) на фоне гипер-
продукции одного или обоих гормонов отсутствовал 
синдром АГ, что можно объяснить длительной со-
хранностью механизмов регуляции АД на системном 
уровне, активацией кининовой системы, синтеза про-
стагландинов и оксида азота.

Таблица
Концентрация ренина и альдостерона в плазме крови больных ДСТ 

Группы
Степень 
тяжести 

ДСТ 

Ренин Альдостерон 

Количе-
ство,
нг/мл

достоверность различий
Количество,

пг/мл

достоверность различий

между группами
между 

степенями 
тяжести 

между 
группами

между 
степенями 
тяжести 

I
1 (n=15) 1,02±0,14

p I-III<0,05 <0,01
94,3±12,3

<0,01
2/3 (n=57) 4,2±1,2** 290,2±46,3** p I-III<0,05

II
1 (n=16) 1,1±0,14 p II-III<0,05 <0,01

144,1±46,5
–

2/3 (n=53) 3,2±0,5** 190,0±20,3*

III
1 (n=11) 0,9±0,1 p I-III<0,05 

p II-III<0,05 <0,05
70,5±11,3

–
2/3 (n=21) 1,9±0,2* 110,2±12,7 p I-III<0,05

Контрольная группа 
(n=30) 1,1±0,03 89,3±14,1

Примечание: * p<0,05; ** p<0,01 с контрольной группой; 
1 – лёгкая степень ДСТ; 2/3 – средняя/тяжёлая степени тяжести ДСТ.

Гиперпродукция ренина и альдостерона при сред-
ней/тяжёлой степенях тяжести ДСТ и обструктивных 
видах порока имеет отрицательную корреляцию с 
уровнем СКФ (r=–0,5, p<0,05), что указывает на уча-

стие обоих гормонов в снижении парциальных функ-
ций почек. У этих пациентов чаще были выявлены 
нефросклероз, АГ и снижение интегративного пока-
зателя функции почек – уровня СКФ (рис. 2). 

Группа Группа Группа Группа Группа Группа

скф<80 мл/мин               Нефросклероз                 Артериальная гипертензия

Рис. 2. Частота вторичных осложнений у больных с лёгкой и средней/тяжёлой степенями тяжести ДСТ
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При средней/тяжелой степенях тяжести ДСТ в от-
личие от легкой степени отмечено снижение уровня 
ренина и альдостерона, в процессе лечения ингиби-
торами АПФ не достигающее (по уровню ренина) зна-
чений контроля (р<0,05).

Результаты анализа продукции ренина и альдо-
стерона на фоне терапии иАПФ свидетельствуют о 
сохранении у этой категории пациентов факторов 
прогрессирования нефросклероза. 

Заключение. У больных с ВПР ОМС и средней/
тяжёлой степенями тяжести ДСТ установлены до-

стоверно более высокие концентрации ренина и аль-
достерона, достоверно чаще выявлены вторичные 
осложнения в виде нефросклероза, артериальной ги-
пертензии (АГ) и снижения функциональной способ-
ности почек. Выявлена связь гиперпродукции ренина 
и альдостерона с формированием нефросклероза и 
АГ. Таким образом, у больных с ВПР ОМС средняя/тя-
жёлая степени тяжести ДСТ ассоциируются с более 
высокими концентрациями ренина и альдостерона, 
способствующими формированию нефросклероза и 
АГ.
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