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Дослідження виконано у межах нДр «клітинні ме
ханізми прогресування хронічної хвороби нирок та 
шляхи її корекції» (№ держ. реєстраці 0108U001863; 
20082012 р.) та є частиною кваліфікаційних науко
вих робіт співавторів публікації

вступ. актуальною проблемою клінічної медици
ни та, зокрема, нефрології і кардіології є подальше 
зростання кількості хворих з кардіоренальним син
дромом, з первинними та вторинними гломеруляр
ними ураженнями, швидкий розвиток склеротичних 
процесів, а також резистентність до терапії [23, 24]. 
найбільш частими причинами хронічної хвороби 
нирок (ХХн) залишаються первинні гломерулярні 
ураження (Пгу), провідне місце серед яких займає 
гломерулонефрит (гн) різного ґенезу [13], гіперто
нічна хвороба (гХ) та цукровий діабет (цД) [2, 11]. 
Прикладом таких змін є внутрішньониркові гемоди
намічні реакції: внутрішньо клубочкова гіпертензія, 
що підсилює проникність гломерулярної базальної 
мембрани для макромолекул білків, ліпідів та інших 
компонентів плазми крові з наступною їх агрегаці
єю в мезангіумі з відповідним його розширенням, 
клітинною проліферацією та гіперпродукцією ме
зангіального матриксу; унаслідок гіпертрофії інтак
тних нефронів відбуваються зміни в гломерулярних 
капілярах, що і призводить до розвитку гломеруло
склерозу. третя гіпотеза базується на зміні морфо
логічного субстрату ушкодження при прогресуванні 
захворювання, а саме: первинне ураження гломерул 
ініціює тубулоінтерстиціальні зміни, що потенцію
ють патологічні зміни та порушення гломерулярних 
функцій [2, 6, 8, 10]. 

мета дослідження полягала у вивченні законо
мірностей формування рівня моноцитарного хемо
атрактантного протеїну (мср

1
)залежно від генезу 

гломерулярних уражень і стадії хронічної хвороби 
нирок та його динаміки під впливом комплексного 
лікування. 

Об’єкт і методи дослідження. у дослідження 
залучені 305 пацієнтів з ХХн, включаючи 111 осіб з 
первинними (Пгу) та 194 з вторинними (Вгу) гломе
рулярними ураженнями. серед хворих з Пгу мали 

ХХн і стадії 35 осіб, іі – 37 осіб, ііі – 39 осіб; серед 
хворих з Вгу мали ХХн і стадії 59 осіб, іі – 66 осіб та 
ііі – 69 осіб. 

В системі комплексного лікування пацієнтів усіх 
клінічних груп застосовано три терапевтичних комп
лекси (тк): першим (тк

1
) передбачалось включення 

у терапію інгібіторів аПф, другим (тк
2
) – інгібіторів 

аПф у поєднанні зі статинами, третім (тк
3
) – інгібі

торів ангіотензинперетворюючого ферменту (аПф), 
статинів та кетоаналогу незамінних амінокислот 
(препарат кетостерил). клінікоанамнестична ха
рактеристика та особливості функціонального ста
тусу хворих на Хг [15, 18, 19], гХ [16] та цукровий 
діабет [17] викладені у серії попередніх публікацій. 
нами також вивчені механізми забезпечення окис
лювального гомеостазу залежно від стадії ХХн та 
генезу гломерулярних уражень [19, 20]. клітинні ін
дикатори прогресування ХХн досліджено за комп
лексною програмою, якою передбачалось вивчення 
і урахування анамнестичних даних, картини перебігу 
ХХн, окремих показників системної гемодинаміки, 
лейко та гемограми хворих, функціонального стану 
нирок. моноцитарний хемоатрактантний протеїн 
(мср1

) визначали імуноферментним набором для 
кількісного визначення в плазмі (виробник “BIO
SOURCE”, франція). 

формування репрезентативного об’єму вибір
кової сукупності для ви вчення стадійності ХХн ба
зувалося на обґрунтуванні кількісної достатності 
об’єктів спостереження в залежності від мінливості 
окремих вимірюваних показників. розрахунок об’єму 
вибіркової сукупності (мінімально необхідна кількість 
об’єктів дослідження) виконано за спеціальною 
формулою [1, 5] визна чення розміру об’єму 
вибіркової сукупності, що у відповідності з базови
ми те оретичними принципами медичної статистики 
[4, 12] гарантує кількісноякі сну репрезентативність 
висновків, одержаних на вибірковій сукупності. При 
аналізі результатів дослідження використовували
ся ліцензовані програмні продукти (”STATISTICA”, 
“EXCEL” з додатковим набором програм [9, 14]) на 
Пеом. 
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Результати досліджень та їх обговорення. рі
вень вмісту мср

1 
у порівнюваних групах хворих на гХ 

з ХХні залежно від застосованої терапії коливався 
у межах від (152,5 ± 4,1) до (157,3 ± 6,4) пг/мл та у 
порівнянні з рівнем до початку лікування, достовір
но (р < 0,05) був меншим лише при застосуванні тк

3
 

– становив (152,5 ± 4,1) пг/мл, тоді як у разі поєдна
ного застосування іаПф зі статинами – (157,3 ± 6,4) 
пг/мл, а при «ізольованому» застосуванні іаПф – 
(155,6 ± 7,2) пг/мл. При ХХніі рівень вмісту мср

1 

характеризувався коливаннями від (146,8 ± 7,3) пг/
мл – при застосуванні тк

3
 до (184,0 ± 7,9) пг/мл – 

при застосуванні тк
1
. Достовірного його зниження 

досягнуто в групах хворих з ХХніі, які отримували 
або іаПф у поєднанні зі статинами (р < 0,05), або 
розширений включенням кетостерилу тк (р < 0,001). 
При ХХнііі рівень вмісту мср

1 
характеризувався ко

ливаннями від (176,5 ± 6,9) пг/мл – при застосуван
ні тк

3
 до (198,0 ± 6,3) пг/мл – при застосуванні тк

1
, 

однак достовірного зниження (р < 0,05) рівня мср
1 

досягнуто і при ХХніі, в підгрупах хворих, які отри
мували тк

2
 чи тк

3
. 

рівень вмісту мср
1
 у порівнюваних групах хво

рих на хронічний гломерулонефрит з ХХні залеж
но від застосованої терапії коливався у межах від 
(201,4 ± 6,5) пг/мл до (219,4 ± 6,7) пг/мл та у по
рівнянні з рівнем до початку лікування, достовірно 
(р < 0,05) був меншим при застосуванні тк

3
 – ста

новив (201,4 ± 6,5) пг/мл, та при застосуванні тк
2
 

становив (203,7 ± 6,3) пг/мл, тоді як у разі застосу
вання лише іаПф – (219,4 ± 6,7) пг/мл. При ХХніі 
рівень вмісту мср

1 
характеризувався коливання

ми від (483,5 ± 11,2) пг/мл – при застосуванні тк
3
 

до (507,5 ± 14,6) пг/мл – при застосуванні тк
1
. До

стовірного його зниження досягнуто в усіх групах 
хворих з ХХніі незалежно від виду тк (р < 0,001). 
При ХХнііі рівень вмісту мср

1 
характеризувався 

коливаннями від (668,0 ± 10,6) пг/мл – при застосу
ванні тк

3
 до (789,0 ± 12,4) пг/мл – при застосуванні 

тк
1
, Достовірного зниження (р < 0,05) рівня мср

1
 

досягнуто при застосуванні тк
2
 у порівнянні з тк

2 

(р < 0,05), а також при застосуванні тк
3 

у порівнянні 
з тк

2 
(р < 0,05). 

рівень вмісту мср
1 

у порівнюваних групах хворих 
на цД і типу з ХХні залежно від застосованої тера
пії коливався у межах від (121,0 ± 4,3) до (139,5 ± 6,4) 
пг/мл та у порівнянні з рівнем до початку лікування, 
достовірно (р < 0,05) був меншим лише при засто
суванні тк

1
 – становив (121,0 ± 4,3) пг/мл, тоді як у 

разі поєднаного застосування іаПф зі статинами 
– (130,3 ± 6,1) пг/мл, а при тк

3
 – (139,5 ± 6,4) пг/мл. 

При ХХніі рівень вмісту мср
1 

характеризувався ко
ливаннями від (140,0 ± 5,3) пг/мл – при застосуванні 
тк

3
 до (152,7 ± 6,99) пг/мл – при застосуванні тк

1
. 

Достовірного його підвищення (р < 0,05) досягнуто 
в групах хворих з ХХніі, які отримували іаПф (тк

1
). 

При ХХнііі рівень вмісту мср
1
 характеризувався 

коливаннями від (596,2 ± 11,7) пг/мл – при застосу
ванні тк

3
 до (786,3 ± 12,43) пг/мл – при застосуван

ні тк
1
; достовірного зниження (р < 0,05) рівня мср

1 

досягнуто в підгрупах хворих, які отримували тк
2
 чи 

тк
3
. 
рівень вмісту мср

1
 у порівнюваних групах хворих 

на цД іі типу з ХХні залежно від застосованої тера
пії коливався у межах від (145,8 ± 5,9) до (139,7 ± 3,1) 
пг/мл та у порівнянні з рівнем до початку лікування, 
достовірно (р < 0,05) не відрізнявся від початково
го (до лікування) рівня (див. табл. 2). При ХХніі рі
вень вмісту мср

1 
характеризувався коливаннями від 

(75,0 ± 4,1) пг/мл – при застосуванні тк
3
 до (72,9 ± 4,6) 

пг/мл – при застосуванні тк
1
; достовірне його змен

шення (р < 0,05) досягнуто у всіх групах хворих з ХХн
іі. При ХХнііі позитивного ефекту від терапії досяг
нуто лише в групі хворих, лікування яких виконано за 
схемою тк

3
. у хворих на цД іі типу з різними стадіями 

ХХн під впливом застосованої терапії не виявлено 
достовірних змін швидкості клубочкової фільтрації, 
її показники мали лише тенденцію до покращення 
(р > 0,05), що не сягала статистично значимих від
мінностей у порівнянні з первинними рівнями. Вміст 
креатиніну у крові хворих на цД іі типу з ХХні під 
впливом терапії за тк

1
 достовірно (р < 0,05) змен

шився з (127,0 ± 5,6) мкл/л до (115,0 ± 4,8) мкл/л, при 
ХХніі – з (325,1 ± 8,9) мкл/л до (298,4 ± 7,6) мкл/л, а 
при ХХнііі – з (369,7 ± 11,3) мкл/л до (346,5 ± 5,7) 
мкл/л. 

висновки. 
1. залежно від стадії ХХн та генезу гломеруляр

них уражень до початку комплексного лікування рі
вень вмісту мср

1 
достовірно різниться, а застосу

вання запропонованих терапевтичних комплексів 
характеризується зниженням рівня вмісту мср

1
, ви

разність якого визначається стадією ХХн. 
2. Під впливом застосованих терапевтичних 

комплексів: 
 ефективного зниження рівня мср

1 
досягнуто 

при всіх стадіях ХХн у пацієнтів з гіпертонічною хво
робою, однак при ХХні лише у разі застосування 
тк

3
, тоді як при ХХніі та ХХнііі застосування іаПф 

та статинів теж виявилося достовірно впливовим на 
рівень вмісту мср

1
 (р < 0,05);

 у пацієнтів з Хг ефективного зниження рівня 
мср

1 
досягнуто при всіх стадіях ХХн, однак при 

ХХні лише у разі застосування тк
2
 та тк

3
, тоді як 

при ХХніі та ХХнііі застосування іаПф та статинів 
(без кетостерилу) виявилося достовірно впливовим 
на рівень вмісту мср

1
 (р < 0,05);

 при цД і типу ефективного зниження рівня мср
1 

досягнуто при застосуванні усіх тк при ХХнііі, тоді як 
при ХХні зниження рівня мср

1
 досягнуто лише при 

застосуванні тк
3і
, а при ХХніі корекція вибраними тк 

виявилася неефективною щодо стабілізації чи стри
мування прогресування ХХн;

 у пацієнтів з цД іі типу при ХХнііі позитивного 
ефекту від терапії досягнуто лише при лікуванні із за
стосуванням розширеного тк

3
. 

перспективи подальших досліджень пов’я
зані з оцінкою тривалості досягнутих клінікомета
болічних ефектів – стримування прогресування ХХн 
залежно від генезу гломерулярних уражень. 
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каРдіОРЕНальНиЙ сиНдРОм: РівЕНь мОНОЦитаРНОгО хЕмОатРактаНтНОгО пРОтЕїНу 

(мсР
1
) ЗалЕЖНО від гЕНЕЗу глОмЕРулЯРНих уРаЖЕНь та ЙОгО диНаміка під впливОм 

кОмплЕксНОгО лікуваННЯ 
Ромаданова О. і., Наріжна а. в. 
Резюме. за результатами клінічного моніторингу 305 хворих з первинними та вторинними гломеру

лярними ураженнями досліджено закономірності формування рівня моноцитарного хемоатрактантно
го протеїну (мср

1
) залежно від генезу гломерулярних уражень і стадії хронічної хвороби нирок та його 

динаміки під впливом комплексного лікування, яким передбачалось включення у терапію інгібіторів 
ангіотензинперетворюючого фермента, статинів та кетоаналогу незамінних амінокислот. 

ключові слова: хронічна хвороба нирок, прогресування, клітинні механізми, моноцитарний хемоа
трактантний проеїн (мср

1
). 
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удк 616006. 312036. 12:611. 018. 74
каРдиОРЕНальНЫЙ сиНдРОм: уРОвЕНь мОНОЦитаРНОгО хЕмОатРактаНтНОгО пРОтЕиНа 

(мсР
1
) в ЗависимОсти От гЕНЕЗа глОмЕРулЯРНЫх пОРаЖЕНиЙ и ЕгО диНамика пОд влиЯ-

НиЕм кОмплЕксНОгО лЕчЕНиЯ 
Ромаданова О. и., Нарижная а. в. 
Резюме. В результате клинического мониторинга 305 больных с первичными и вторичными гломе

рулярными поражениями исследованы закономерности формирования уровня моноцитарного хемоа
трактантного протеина (мср

1
) в зависимости от генеза гломерулярных поражений и стадии хронической 

болезни почек, а также его динамика под влиянием комплексного лечения, которое предусматривало 
включение в терапию ингибиторов ангиотензинпревращающено фермента, статинов и кетоаналога неза
менимых аминокислот. 

ключевые слова: хроническая болезнь почек, прогрессирование, клеточные механизмы, моноцитар
ный хемоатрактантный протеин (мср

1
). 
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Cardiorenal Syndrome: a Monocyte Chemoattractant Protein-1 Level (MCP-1) Depending on the 

Genesis of Glomerular Lesions and its Dynamics under the Influence of Complex Treatment
Romodanova O. I., Narizhnaya A. V. 
Abstract. Introduction. The actual problem of clinical medicine and, in particular, nephrology and cardiology, 

is a further increase in the number of patients with cardiorenal syndrome, with primary and secondary glomerular 
lesions, with the rapid development of sclerotic processes, as well as resistance to therapy. The primary glomerular 
lesions (GL) with a leading place of glomerulonephritis (GN) of various origins, essential hypertension (EH) and 
diabetes mellitus (DM) are the most common causes of chronic kidney disease (CKD). There are three main reasons 
for the progression of CKD which discuss in the literature. 

The purpose of the study was to examine the regularities of formation of monocyte chemoattractant protein1 
level (MCP1) depending on the genesis of glomerular lesions and stage of chronic kidney disease and its dynamics 
under the influence of comprehensive treatment. 

Materials and methods research. There were 305 patients with CKD in the investigation which included 111 
people with primary (PGL) and 194 with secondary glomerular lesions (SGL). 35 people have CKD I, 37 – CKD II, 
39 – CKD III among PGL. People with SGL have CKD I in 59 patients, CKD II – in 66, CKD III – in 69. 

Three therapeutic complexes (TC) were used: the first (TC1) included inhibitors of angiotensinconverting en
zyme (ACE); the second (TC2) – ACE inhibitors in combination with statins; the third (TC3) – angiotensinconverting 
enzyme (ACE), statins and ketoanalogue of essential amino acids (Ketosteril). 

Results and discussion. MCP1 level ranged from 152,5 ± 4,1 to 157,3 ± 6,4 pg/ml in groups of patients with GN 
and CKD I depending on used therapy and compared with onset. It was just statistically less (р < 0,05) using TC3 
– 152,5 ± 4,1 pg/ml, whereas in the case of combined use of ACE inhibitors and statins – 157,3 ± 6,4 pg/ml, while 
«isolated» use of ACE inhibitors was 155,6 ± 7,2 pg/ml. 

The level of MCP1 characterized by fluctuations from 146,8 ± 7,3 pg/ml, when using TC3, till 184,0 ± 7,9 pg/
ml, when using TC1 in patient with CKDII. It was statistically less in patients with CKD II, which used ACE inhibi
tors in combination with statins (р < 0,05) or with extended use Ketosteril (р < 0,001). The level of MCP1 was from 
176,5 ± 6,9 pg/ml, when using TC3 till 198,0 ± 6,3 pg/ml, when using TC1, but the significant decrease (p < 0,05) of 
MCP1 was reached in patients with CKDII and in the subgroups of patients receiving TC2 or TC3. 

The level of MCP1 ranged from 201,4 ± 6,5 pg/ml to 203,7 ± 6,3 pg/ml in the patients with chronic GN and 
with CKD 1 compared to onset treatment. It was statistically less (р < 0,05) in patients with TC3 II, which level was 
219,4 ± 6,7 pg/ml. The level of MCP1 was from 483,5 ± 11,2 pg/ml, when using TC2, to 507,5 ± 14,6 pg/ml, while 
using TC1 in patients with CKD II. The level of MCP1 was significant reduced in all groups of patients with CKD II 
despite on type of treatment (p < 0,001). 

The level of MCP1 was from 668,0 ± 10,6 pg/ml, when using TC3, to 789,0 ± 12,4 pg/ml, when using TC1. A 
significant decrease (p < 0,05) was found in group with TC1 in comparing with TC2 treatment (p < 0,05), and when 
using TC3 TC2 in comparing with (p < 0,05). 

The level of MCP1 ranged from 121,0 ± 4,3 to 139,5 ± 6,4 pg/ml in patients with DM I and with CKD 1. It was 
significant decreased (p < 0,05) when using only TC1 – 121,0 ± 4,3 pg/ml, whereas in the case of combined the ACE 
inhibitors with statins – 130,3 ± 6,1 pg/ml, while TC3 – 139,5 ± 6,4 pg/ml. 

In patients with CKD II the level of MCP1 characterized by fluctuations from 140,0 ± 5,3 pg/ml, when using TC3, 
to 152,7 ± 6,99 pg/ml, when using TC1. 

It was significant increased (p < 0,05) in patients with CKD II, which using ACE inhibitor (TC1). 
In patients with CKD III the level of MCP1 characterized from 596,2 ± 11,7 pg/ml, – when using TC3 to 

786,3 ± 12,43 pg/ml, when using TC1. A significant decrease (p < 0,05) of level of MCP1 reached in the subgroups 
of patients receiving TC2 or TC3. 

The level of MCP1 in patients with diabetes type II and with CKD 1 was from 145,8 ± 5,9 to 139,7 ± 3,1 pg/ml, 
and it didn’t significant change compared to the level before initiation of treatment (p < 0,05). 
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In patients with CKD II the level of MCP1 has the fluctuations from 75,0 ± 4,1 pg/ml, when using TC3, to 72,9 ± 4,6 
pg/ml, when using TC1. It was significant decreased (p < 0,05) in all patients with CKD II. 

A positive effect was reached just in patients with CKD III with TC3. Patients with ED II and with different stages 
of CKD under the influence of the therapy didn’t show significant changes in glomerular filtration rate, their data 
had only a trend toward improvement (p > 0,05) which did not reach statistically significant differences compared 
to the original levels. The level of creatinine in the blood of patients with diabetes type II and with CKD was signifi
cantly (p < 0,05) decreased from 127,0 ± 5,6 to 115,0 ± 4,8 mcL/L, in patients with CKD II – from 325,1 ± 8,9 mcL/L 
to 298,4 ± 7,6 l/l, and in patients with CKD III – from 369,7 ± 11,3 mcL/L to 346,5 ± 5,7 mcL/L. 

Conclusions. The level of MCP1 is significantly different despite on the stage of CKD and the genesis of glo
merular lesions prior to the comprehensive treatment, and the therapeutic application of the proposed systems is 
characterized by decreased levels of MCP1, the severity of which is determined by the stage of CKD. 

2. Under the influence of applied therapeutic systems: 
 the level of MCP1 effectively reduced at all stages of CKD in patients with hypertension, but in patients with 

CKD it was reduced when using TC3; ACE inhibitors and statins also proved to be statistically significant at the level 
of MCP1 (p < 0,05) for CKD II and III;

 in patients with chronic hepatitis MCP1 was effectively reduced all stages of CKD, however TC 2 and TC 3 had 
effect in patients in CKD 1; using ACE inhibitors and statins (without Ketosteril) was significantly influential on the 
level of MCP1 (p < 0,05) in patients with CKD II and III;

 in patients with DM 1 the level of MCP1 was effectively reduced at all TC in CKD III; whereas in CKD 1 the re
duction of MCP1 was reached only in patients with TC3; the treatment of TC in patients with CKD II was not effective 
in stabilization or containment of progression of CKD;

 the positive effect of therapy in patients with diabetes mellitus type II and CKD III was reached only with the use 
of complex TC3. 

Prospects for further studies related to the evaluation of duration received clinical and metabolic effects – 
suppression of progression of CKD depending on genesis of glomerular lesions. 

Key words: chronic kidney disease, progression, cellular mechanisms of monocytic chemoattractive protein 
(мср

1
). 
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