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НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Проведено исследование эритропоэтической активности сыворотки больных в тер­
минальной стадии хронической почечной 'недостаточности. Выявлена корреляция меж­
ду клиническим состоянием, степенью анемии, эритропоэтической активностью и со­
держанием азотистых шлаков (остаточного азота, креатинина и мочевины) в сыворот­
ке крови наблюдавшихся больных.

Одной из характерных черт уремического синдрома является ане­
мия. Если в начальной стадии почечного заболевания она может но­
сить умеренный характер, то по мере прогрессирования патологичес­
кого процесса в почках анемия нарастает и является почти таким же 
точным диагностическим критерием хронической почечной недостаточ­
ности, как и уровень остаточного азота в крови и креатинина, наруше­
ние электролитного гомеостаза и водного баланса организма.

Патогенетические механизмы развития анемии при хронических 
почечных заболеваниях не могут считаться окончательно выясненными, 
однако не вызывает сомнения комплексный характер этой анемии. Име­
ет значение как этиологический фактор заболевания, так и недоста­
точность экскреторной и эндокринной функции почек. Недостаточная 
выделительная функция почек приводит к повышению потребности в 
эритроцитах вследствие укорочения продолжительности их жизни, на­
рушения утилизации железа, сниженной ответной реакции костного 
мозга на эритропоэтин и повышенной кровопотери. В исследованиях 
ряда авторов [2, 15 и др.] было показано, что укорочение продолжи­
тельности жизни эритроцитов прямо пропорционально степени почеч­
ной недостаточности и уровню остаточного азота. Эти данные под­
тверждаются работами, показавшими, что интенсивный гемодиализ 
приводит к нормализации продолжительности жизни эритроцитов у ря­
да больных [3]. В других исследованиях [6, И] было отмечено, что 
эритроциты уремических больных имеют нормальную продолжитель­
ность жизни при переливании их здоровым реципиентам, и наоборот, 
продолжительность жизни нормальных эритроцитов укорачивается в 
организме уремических реципиентов. Эти данные указывают, что уре­
мическая среда, т. е. сыворотка с повышенным содержанием азотистых 
шлаков, оказывает токсическое влияние на процессы метаболизма и 
выживаемость эритроцитов и что гемолиз носит внеклеточный характер, 
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не связанный с иммунными механизмами. Последнее подтверждается 
работами О. И. Моисеевой и С. Ю. Шехтер [1], а также других авто­
ров [10, 12], которые констатировали стойко отрицательную пробу 
Кумбса.

Однако значительно большую роль в патогенезе уремических ане­
мий играет, по-видимому, нарушение эндокринной функции почек. 
Впервые убедительные доказательства существования гуморального ме­
ханизма, регулирующего эритропоэз, представлены Рейсман [13] 
и Эрслев [7]. Позже Якобсон с соавт. [9] показали связь этого эри­
тропоэтина с почками. Повышенный уровень гормона был обнаружен 
в оттекающей венозной крови из перфузируемой аноксемической почки. 
Удаление пли тяжелое поражение почек приводит к падению уровня 
эритропоэтина плазмы, снижению клеточности эритроидного ростка 
костного мозга и ретикулоцитопении. То, что это эритропоэз (подав­
ляющее действие не обусловлено уремией per se), доказывается про­
должающимся эритропоэзом и способностью костного мозга животных 
с двусторонне перевязанным .мочеточником реагировать на аноксию и 
анемию [13]. По мнению Билсел с соавт. [4], система эритропоэтина 
состоит из пачечного фактора, действующего на плазменный субстрат 
для продукции активного конечного продукта.

Анатомическая локализация почечных эритропоэтин-продуцирую- 
щнх клеток окончательно не выяснена. В ряде исследований было по­
казано, что и поражение канальцев, и повреждение гломерул отража­
ется на выработке эритропоэтина [5, 14]. Некоторыми авторами про­
дукция пачечного фактора связывается с юкстагломерулярным аппа­
ратом [8].

Эритропоэтин можно определять в сыворотке крови или .моче, что 
достаточно чувствительно для измерения выброса эритропоэтина у здо­
ровых лиц, однако нецелесообразно у больных с недостаточностью вы­
делительной функции почек. Поэтому в настоящей работе у больных 
с хронической почечной недостаточностью мы исследовали эритропоэ­
тическую активность сыворотки крови. Был использован метод куль­
туры костного мозга в модификации С. Ю. Шехтер.

Обследовано 55 больных (30 мужчин и 25 женщин) в возрасте от 
15 до 53 лет. В качестве контрольной группы изучена эритропоэтичес­
кая активность сыворотки крови 22 здоровых первичных доноров (до 
дачи крови). У здоровых лиц эритропоэтическая активность не была 
выявлена в 4 случаях, оказалась несколько повышенной у 9 и незначи­
тельно сниженной также у 9. Уровень гемоглобина и количество эри­
троцитов у всех доноров были в пределах физиологической нормы, что 
указывает на способность функционально полноценного костного мозга 
в нормальных условиях поддерживать эритроцитарное равновесие в 
организме при незначительных колебаниях эритропоэтической актив­
ности сыворотки.

Обследованные больные были в основном в терминальной стадии 
хронической почечной недостаточности, обусловленной хроническим 
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диффузным гломерулонефритом у 35, хроническим пиелонефритом у 
13, поликистозом почек у трех и периодической болезнью с исходом в 
амилоидоз у четырех больных. У подавляющего большинства больных 
наблюдалась выраженная нормохромная анемия. Содержание гемо­
глобина колебалось от 3,0 до 18,0 г%, пр)гчем более 11 г% было лишь 
v шести больных из 55, а количество эритроцитов было в пределах от 
1,0 до 5,8 млн, превышая 4,0 млн у тех же шести больных. В среднем 
уровень гемоглобина составлял 7,2±0,24 г%, а число эритроцитов— 
2,5 ±0,1 млн.

Изучение эритропоэтической активности сыворотки крови у боль­
ных при поступлении в клинику выявило повышенное содержание гу­
морального стимулятора эритропоэза в плазме у 7 человек. При со­
поставлении с показателями красной крови на периферии оказалось, 
что у 5 из них анемия либо вовсе не наблюдалась, либо была умерен­
ной (гемоглобин—10 г%, количество эритроцитов от 3,5 до 4,0 млн). У 
двух больных, несмотря на высокий уровень эритропоэтина в сыворот­
ке, наблюдалась выраженная анемия (гемоглобин у одного был 7 г%, 
у другого—5,8 г%, число эритроцитов соответственно 2,18 и 1,89 млн), 
что указывало на наличие в этик случаях и других факторов анемиза- 
пии, таких как укорочение продолжительности жизни эритроцитов или 
относительная недостаточность эритроидного ростка костного мозга, 
не реагирующего на анемическую аноксию и наличие гуморального 
стимулятора эритропоэза. Последнее было подтверждено при иссле­
довании стернального пунктата одного из этих больных, у которого бы­
ла выявлена гипоплазия костного мозга (общее количество миелока- 
риоцитов 44700) с отчетливым сужением эритроидного ростка (ЛЭИ— 
6.3) и сужением индекса созревания эритроцитов до 0,7.

У остальных 48 больных сыворотка крови обладала выраженным 
тормозящим действием на эритроидный росток костного мозга кролика. 
В среднем в этой группе митотическая активность в культуре подавля­
лась более чем в два раза (44,2%) по сравнению с контролем. Изучение 
показателей красной крови на периферии у этих больных показало, что 
лишь у 5 человек анемия либо не наблюдалась, либо была умеренной 
(гемоглобин более 10 г%, число эритроцитов более 3,5 млн). У 43 
больных отмечалась выраженная анемия (гемоглобин 3—9 г%, эритро­
циты—1,0—3,5 .млн).

Нам не удалось выявить сколько-нибудь достоверной зависимости 
влияния сыворотки на культуру костного мозга от этиологии хроничес­
кой почечной недостаточности. В группе больных хроническим диф­
фузным гломерулонефритом сыворотка трех больных стимулировала, 
а остальных 32—подавляла, эритропоэз в культуре. Сыворотка четы­
рех больных хроническим пиелонефритом повышала, а у девяти тормо­
зила митотическую активность костного мозга. Сыворотка крови боль­
ных поликистозом почек и периодической болезнью с амилоидозом по­
чек во всех случаях подавляла рост эритроидных клеток, но так как 
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этих наблюдений у нас незначительное количество, с достоверностью 
об этих случаях говорить нельзя.

Как уже отмечалось, в литературе имеются сообщения о связи ане­
мии при хронической почечной недостаточности с нарушением азотовы­
делительной функции почек. Мы провеши подобное сопоставление 
у наблюдавшихся нами больных. При этом оказалось, что из шести 
больных с относительно сохранными показателями красной крови лишь 
у одного была значительно понижена азотовыделительная функция 
почек (креатинин—8,2 мг%, уровень остаточного азота 95,5 мг%, мо­
чевины—156,5 мг%). У остальных больных указанные показатели бы­
ли в пределах верхней границы нормы или лишь незначительно ее пре­
вышали.

У других больных уровень креатинина, мочевины и остаточного 
азота в крови был значительно повышен. У больных (21) с особенно 
низкими показателями красной крови (уровень гемоглобина ниже 7 г%, 
количество эритроцитов менее 2,5 млн) наблюдалось особенно резкое 
повышение содержания азотистых шлаков в сыворотке крови. В сред­
нем в этой группе больных уровень креатинина был равен 11,1 мг% 
(норма 0,5—2,0 мг%), мочевины—182,6 мг% (норма 15—40 мг%) и 
остаточного азота—110,5 мг% (норма 20—40 мг%), причем у отдель­
ных больных уровень креатинина достигал 21 мг%, мочевины 500 мг%, 
а остаточного азота—264,5 мт %.

Как видно из приведенных данных, отмечалась довольно четкая 
корреляция между степенью анемизации больных с хронической почеч­
ной недостаточностью и уровнем азотистых шлаков в организме. С 
этой точки зрения представляло интерес изучение исследуемых показа­
телей в динамике, особенно при применении гемодиализа. Эритропоэ­
тическая активность повторно изучена у 13 больных (всего 33 исследо­
вания). При этом сравнение указанных параметров выявило опреде­
ленный параллелизм между клиническим состоянием больного, измене­
нием эритропоэтической активности сыворотки крови, показателями 
красной крови на периферии и содержанием азотистых шлаков. У че­
тырех больных в процессе лечения наблюдалось улучшение общего со­
стояния. Содержание креатинина, мочевины и остаточного азота в 
результате регулярного хронического гемодиализа значительно снизи­
лось. Улучшились показатели гемоглобина и количества эритроцитов. 
Эритропоэтическая активность значительно повысилась у двух больных 
и оказалась менее токсичной для культуры костного мозга в двух дру­
гих случаях по сравнению с первоначальными показателями у осталь­
ных больных; несмотря на повторные сеансы гемодиализа и соответ­
ствующую медикаментозную терапию, не удалось добиться ни заметно­
го клинического улучшения, ни существенных сдвигов биохимических 
показателей. Стойко сохранялась анемия. Сыворотка крови этих 
больных выявляло все более нарастающий эритропоэз (подавляющий 
эффект).

Таким образом, проведенные исследования выявили взаимосвязь 
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общего клинического состояния больных, гематологических и биохими­
чески:; показателей и эритропоэтической активности сыворотки при хро­
нической почечной недостаточности. Можно предположить, что эритро­
поэтины выявляются в сыворотке крови тех больных хроническими по­
чечными заболеваниями, у которых сохранилось какое-то количество 
эритропоэтин-продуцпрующей ткани, тем более, что точная локализа­
ция места выработки эритропоэтического фактора неизвестна. В этих 
случаях своевременное активное лечение, особенно применение гемо­
диализа. уменьшающего уремическую интоксикацию, может оказать­
ся эффективным и привести к определенному улучшению состояния 
больных и показателей эритропоэза, позволяющим прибегнуть к ради­
кальным методам лечения. Предварительные результаты проведенных 
исследований дают основание рассматривать уровень эритропоэтичес­
кой активности сыворотки, особенно при динамическом его изучении, 
в качестве возможного прогностического критерия, поскольку эритро- 
поэт!.являются одним из наиболее важных факторов развития и 
прогрессирования анемии при хронической почечной недостаточности.
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Ամփոփում

քհսումնասիրված կ արյան շիճուկի էրիթրոպոետիկ ակտիվությունը տեր­
մին ալ ստադիայի երիկամային անբավարարություն ունեցող 55 հիվանդ և 22 
առող։ մարդկանց մոտ։ Կլինիկական և լաբորատոր տվյալների բաղդատման 
ժամանակ հայտնաբերված է կորելյա ցիոն կաօզ հիվանդի ընդհանուր վիճակի, 
անեմիայի աստիճանի, արյան շիճուկում էրիթ րո-սլ ո ետին ի մակարդակի և մնա­
ցորդային ազոտի քանակի միջև։
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