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Summary: The review contains information about modern conception of autosomal-dominant polycystic kidney 
disease, its genetics, epidemiology, pathogenesis, course, clinical presentation and the results of recent clinical studies.

Полікістоз нирок – генетичне захворюван-

ня, що проявляється кістозним переродженням 

паренхіми органу. 

Для полікістозу характерна наявність мно-

жинних кіст в обох нирках. Кісти утворюються 

за рахунок підвищеної проліферації та дедифе-

ренціації фільтруючого епітелію нефрону. В ре-

зультаті замість нормальних ниркових канальців 

утворюються наповнені рідиною пухирі-кісти, 

що призводить до значного збільшення об‘єму 

нирок (маса нирки хворого може досягати 1-2 

кг). За рахунок неповного та неправильного 

злиття прямих та звивистих канальців нефрону, 

відбувається утруднення відтоку сечі та утворен-

ня в кіст. Кісти в нирках виникають фокально, 

не більше ніж у 2-5% нефронів, та через збіль-

шення об‘єму кіст відбувається здавлення сусід-

ніх здорових нефронів і поступово нирка втрачає 

здатність фільтрувати.

Вперше термін «полікістоз нирок» запро-

понував в 1888 р.  Felix Lejars (1863–1932). Він 

встановив двосторонній характер ураження ни-

рок та описав клінічну симптоматику, що дало 

змогу діагностувати хворобу прижиттєво. Май-

же до кінця XIX ст. діагноз кістозних нирок був 

виключно анатомічним.

Розрізняють 2 форми захворювання:

Аутосомно-рецесивну полікістозну хворобу I. 

нирок (характерна для дитячого віку);

Аутосомно-домінантну полікістозну хворобу II. 

нирок (АДПН) (найчастіше починає прояв-

лятися у віці 30-40 років).

Обидві патології відносяться до циліопатій 

– групи захворювань, для яких характерне пору-

шення нормальної роботи війок на поверхні ряду 

клітин, за рахунок яких забезпечується «прийом» 

сигналів із позаклітинного середовища.

Встановлено, що гени, відповідальні за роз-

виток АДПН, можуть локалізуватись на корот-

кому плечі 16-ї хромосоми ( тип 1, зустрічаєть-

ся у 90% випадків) та на довгому плечі 4-ї хро-

мосоми (тип 2, при цьому варіанті термінальна 

ниркова недостатність (ТНН) може розвинутися 

після 70 років).

АДПН зустрічається в людській популяції з 

частотою 1/400 - 1/1000. Чоловіки та жінки хво-

ріють однаково часто (Ч1:Ж1). Загальна кіль-

кість хворих на  АДПН у світі нараховує до 10-12 

млн. осіб. 

АДПН у 90% випадків передається генетич-

но від батьків.

АДПН у 10% випадків – результат спонтан-

них мутацій гену.

У світі серед ниркових захворювань  АДПН 

займає від 0,17% до 16,5%. Середня тривалість 

життя хворих становить 50 років.

При полікістозі нирок часто розвиваються 

кісти у: печінці (38%-65%), підшлунковій залозі, 

яйниках, щитоподібній залозі, сім‘яних міхур-

цях. Паралельно можуть розвинутись пролапс 

мітрального клапану (25%), дивертикульоз тов-

стого кишківника, аневризми судин головного 

мозку та аорти (8% -10%).

В стадії компенсації  (як правило у віці стар-

шому 10-15 років) може відмічатись  загальна 

слабкість, головний біль, біль у попереку та жи-

воті, підвищення АТ (60%). Можлива гематурія. 

Нирки збільшені в об‘ємі, не болючі.

В стадії субкомпенсації з’являються ознаки 

хронічної ниркової недостатності (ХНН): спра-
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га, сухість в роті, посилення головного болю, 

підвищення та стійкість АТ, гіпо- та ізостенурія, 

гематурія, лейкоцитурія (пієлонефрит), протеї-

нурія (до 1г/л). Можлива ниркова колька, якщо 

розвивається нефролітіаз.

Стадія декомпенсації проявляється кліні-

кою термінальної уремії.

У 20% довгий час захворювання ніяк не про-

являється і кісти можуть бути виявлені випад-

ково при ультразвуковому дослідженні (УЗД), 

комп’ютерній томографії (КТ), магнітно-

резонансній томографії (МРТ), при оператив-

ному втручанні.

Допомагають у встановленні діагнозу також 

екскреторна урографія та ретроградна пієлогра-

фія.

Під час УЗД в нирці візуалізуються множин-

ні анехогенні структури, що відповідають кіс-

там.

Захворювання протікає повільно, роками, з 

поступовим формування ХНН. Різке погіршен-

ня стану відбувається при приєднанні вторинної 

інфекції. Діагноз, як правило, встановлюється у 

віці 30-40 років. Тривалість життя хворого після 

встановлення діагнозу зазвичай становить 10 – 

15 років.

Полікістоз може призводити до таких 

ускладнень: хронічний пієлонефрит, нагноєння 

кіст, нефрогенна гіпертонія, уролітіаз, ХНН, он-

копатологія, туберкульоз.

Прогноз захворювання несприятливий у мо-

лодому віці (у зв'язку з раннім розвитком усклад-

нень) та відносно сприятливий після 40 років.

Специфічного лікування на даний час не 

розроблено.

Використовуються:

ренопротекція; 

гіпотензивна терапія; 

лікування інфекційних ускладнень ; 

замісна ниркова терапія; 

ігніпунктура (декомпресія ПН), якщо  

кіста більша 6-8 см.

Проф.Olivier Devuyst з Інституту фізіоло-

гії у м. Цюріху очолював клінічне дослідження, 

результати якого були опубліковані недавно у 

журналі «New England Journal of Medicine» [9]. 

В центрі дослідження стояло питання чи зможе 

Толваптан призупинити розвиток полікістозу 

нирок шляхом зменшення розміру кіст та їх рос-

ту. Толваптан  (Samsca) – селективний блокатор 

рецепторів V2-вазопресину, що знижує дію ан-

тидіуритичного гормону вазопресину та сприяє 

посиленому сечовиділенню. Як тільки виникає 

кіста, відбувається секреція рідини, розширення 

кісти і фіброз, які проходять паралельно. Ця рі-

дина містить кілька різних факторів росту і один 

із них-вазопресин.

Протягом 3 років 1400 пацієнтів у 129 медич-

них центрах в різних точках планети приймали 

препарат Толваптан. 

В цій групі, порівняно з групою плацебо:

зменшився загальний об’єм нирок;  –

зменшилась частота ускладень; –

зменшився больовий синдром; –

сповільнився розвиток ниркової  –

недостатності.

Разом з тим встановлено, що Samsca ( Тол-

ваптан) має побічну дію: посилення сечовиді-

лення, спраги, збільшення рівня ферментів пе-

чінки та натрію в крові. У 22 хворих з 1400 було 

відмічено підвищення трансаміназ та білірубіну 

майже у три рази. Відмічались також наступні 

симптоми: слабкість, анорексія, дискомфорт 

у верхній, правій частині живота, темна сеча, 

жовтяниці. Після відміни препарату Толваптан 

загальний стан хворих покращувався.

За словами дослідників, побічна дія препа-

рату проявляється уже в перші 18 міс. терапії. В 

такому разі слід припинити вживати Толваптан 

(Samsca) і ніколи не повертатися до повторного 

прийому. 

12 квітня 2013 р. японська фармацевтич-

на компанія Оцука Фармасьютікал (Otsuka 

Pharmaceutical Co., Ltd.) заявила, що Управ-

ління контролю якості продуктів та лікарських 

препаратів США (Food and Drug Administration, 

FDA) прийняло для розгляду її заявку на реє-

страцію нового препарату Толваптан (tolvaptan) 

в якості потенціального препарату для лікуван-

ня аутосомно-домінантної полікістозної хворо-

би нирок (ПХН). 

Керівник нового дослідження Томас Веймбс 

(Thomas Weimbs), професор кафедри молекуляр-

ної та клітинної біології і біології развитку із Ка-

ліфорнійського Університету в Санта-Барбарі, 

більше  10 р займався вивченням полікістозної 

хвороби нирок. 

В 2006 р. співробітники лабораторії Веймбса 

встановили, що лікарський  препарат рапамі-

цин, що  протягом багатьох років застосовувся в 

якості імуносупресивного препарату, ефективно 

запобігає прогресуванню полікістозної хвороби 

нирок на моделі захворювання у мишей [7]  .

Рапаміцин (Сіролімус) – антибіотик, іму-

нодепресант, що застосовується для боротьби з 

відторгненням трансплантованих органів та тка-

нин, особливо нирок.

Механізм дії рапаміцину полягає в інгібу-

ванні клітинної відповіді на інтерлейкін-2 і бло-

куванні таким чином активації T- и B-клітин. 

В клітині Сіролімус зв'язується з  цитозольним 

білком FKBP12, після чого комплекс сіролімус-

FKBP12 звязується з серин-треоніновою кіна-

зою mTOR та блокує її сигнальний шлях, що ре-

гулює ріст, проліферацію та діяльність клітини.

mTOR- серин-треонінова протеїнкіназа, бі-

лок який регулює ріст, проліферацію, виживан-

ня клітин, синтез білка, транскрипцію.

Присутність поліцистину контролює дію 

mTOR.
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При АДПН поліцистин не може блокувати 

діяльність mTOR. Це призводить до проліфера-

ції клітин -  утворення кісти і її збільшення. Ра-

паміцин - один з найспецифічніших лікарських 

препаратів, що діє на молекулярному рівні, 

оскільки він впливає лише на білок mTOR. Про-

блема полягає  в тому, що білок mTOR функціо-

нує у багатьох тканинах і органах, і застосування 

рапаміцину, таким чином, викликає побічну дію 

з боку цих структур. При проведенні великого 

клінічного дослідження у країнах Європи, вия-

вилось, що безпечна доза Рапаміцину, що не ви-

кликає побічних дій у хворого ПХН, надто мала 

для того, щоб знищити кісти в нирках.

Вчені із Каліфорнійського Університету в 

Санта-Барбарі (UC Santa Barbara, UCSB, США) 

та біотехнологічної компанії Endocyte Inc. в ла-

бораторних умовах продемонстрували ефектив-

ність застосування нового лікарського препара-

ту для лікування хворих на АДПН.

Крістофер П. Лимон (Christopher P. Leamon), 

віце-президент по питанням досліджень біотех-

нологічної компанії  Endocyte Inc., яка займа-

ється розробкою протипухлинних лікарських 

препаратів, пояснив, що багато злоякісних пух-

лин мають високу афінність до солей фолієвої 

кислоти. Його компанія успішно втілює направ-

лену дію на ракові клітини шляхом звязування 

фолатів з відповідними протипухлинними лі-

карськами препаратами.

Лимон та Веймбс встановили, що у ткани-

нах кіст мишей та людей з полікістозною хво-

робою нирок дійсно експресуються рецепто-

ри до фолатів. Спеціалісти компанії Endocyte 

Inc. синтезували новий варіант рапаміцину, 

який називається фолат-конюгований рапамі-

цин (folate-conjugated rapamycin, FC-rapa). Но-

вий лікарський препарат був протестований в 

лабораторії Веймбса, і виявилось, що він з ви-

сокою ефективністю запобігає росту ниркових 

кіст на моделі ПХН у мишей. Препарат FC-rapa 

доставляє рапаміцин переважно в нирки, що до-

зволяє побороти проблему з виникненням по-

бічних дій[6] .

Проте клінічне випробовування препарату 

буде можливим через кілька років.

Дослідження HALT Progression of Polycystic 

Kidney Diseases (рандомізоване, подвійне сліпе, 

плацебо контрольоване), що здійснювалось 

впродовж 2006-2011 рр. показало, що інгібітори 

АПФ при АДПН знижують АТ, зменшують 

протеїнурію, але не впливають на результати 

даного захворювання [2].

Дослідження Effect of Statin Therapy on 

Disease Progressin in ADPKD (рандомізоване, 

подвійне сліпе, плацебо контрольоване), що 

здійснювалось в ті ж терміни, засвідчило, що  
призначення статинів виправдане, оскільки 

вони корегують гіперліпідемію, яка прискорює 

прогресування ХНН, та мають, таким чином,  

гальмуючий вплив на проліферацію [5] .

Дослідження Somatostatin in ADPKD (одно-

центрове, подвійне сліпе, плацебо контрольо-

ване), що проводилось протягом 2006-2009 рр. 

показало: загальний об’єм нирок залишився 

практично незмінним у хворих, що отримували 

Октреотид ЛАР (соматостатин)  (+0,25 ± 7,53 %) 

і значно збільшився у тих, що отримували пла-

цебо (+8,61 ± 10,07 %). Октреотид ЛАР добре 

переносився і приводив до зменшення больово-

го синдрому та збільшенні фізичної активності 

хворих [1,3].
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