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 Резюме 

Поражение почек – очень частое явление у пациентов с ревматологическими 

заболеваниями и может развиваться либо из-за самого заболевания или вторичного к 

лекарствам, используемым при лечении. Распространенность почечного поражения и его 

степень тяжести зависит от основного заболевания, а также от агрессивности терапии. 

Для большинства ревматологических болезней, поражение почек предвещает плохой 

прогноз и требует агрессивного иммуносупрессивного лечения. С другой стороны, 

сгруппировать НПВП по большему или меньшему неблагоприятному влиянию на почки 

почти невозможно – сравнительных научных исследований очень мало. Таким образом, 

важно диагностировать и лечить их на ранней стадии. Но можно утверждать, что 

практически у всех НСПС (в т. ч. селективных ингибиторов ЦОГ–2) описаны побочные 

действия на почки. 

Ключевые слова: ревматоидный артрит, нефропатия, хроническая болезни почек, 

нестероидные противовоспалительные средства. 
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 Resume 

Kidney damage is a very common phenomenon in patients with rheumatological and may 

develop either due to the disease itself or secondary to the medications used in treatment. The 

prevalence of kidney damage and its severity depend on the underlying disease, as well as the 

severity of the therapy. For most rheumatological diseases, kidney damage is a bad prognosis and 

requires aggressive immunosuppressive treatment. On the other hand, it is practically impossible to 

group NSAIDs according to their greater or lesser adverse effects on the kidneys - comparative 

scientific studies are very rare. Therefore, it is important to diagnose and treat them at an early 

stage. However, it can be argued that almost all NSAIDs (including selective COG-2 inhibitors) 

have adverse effects on the kidneys. 

Keywords: rheumatoid arthritis, nephropathy, chronic kidney diseases, nonsteroidal anti-

inflammatory drugs. 
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 Rezyume 

Revmatologik bemorlarda buyrak shikastlanishi juda tez-tez uchraydigan hodisadir va 

kasallikning o‘zi yoki davolashda qo‘llaniladigan dorilarga ikkilamchi bo‘lgan kasallik tufayli 

rivojlanishi mumkin. Buyrak shikastlanishining tarqalishi va uning og‘irlik darajasi asosiy 

kasallikka, shuningdek, terapiyaning agressivligiga bog‘liq. Ko‘pchilik revmatologik kasalliklar 

uchun buyrak shikastlanishi yomon prognozdan darak beradi va agressiv immunosupressiv 

davolashni talab qiladi. Boshqa tomondan, NYAQDV larni buyraklarga ko‘proq yoki kamroq salbiy 

ta’siri bo‘yicha guruhlash deyarli mumkin emas - qiyosiy ilmiy tadqiqotlar juda kam. Shunday qilib, 

ularni erta bosqichda tashxislash va davolash muhimdir. Ammo shuni ta’kidlash mumkinki, deyarli 

barcha NSPS (shu jumladan, SOG-2 selektiv ingibitorlari) buyraklarga nojo‘ya ta’sir ko‘rsatadi. 

Kalit so'zlar: revmatoid artrit, nefropatiya, surunkali buyrak kasalliklari, nosteroid 

yallig‘lanishga qarshi vositalar. 

 

Актуальность 

   екарственные поражения почек (ЛПП) – это различные по степени тяжести  и  последствий  

   повреждения структур почки, причиной которых стали лекарственные средства (ЛС)[ 49]. 

Почки являются одним из наиболее часто поражаемых органов у больных ревматическими 

заболеваниями. Поражение почек может быть вызвано как прямым воздействием болезни, так и 

в результате осложнений от применяемой терапии. Почечные проявления могут варьировать от 

бессимптомных нарушений мочевыводящих путей до серьезных осложнений, приводящих к 

хронической почечной недостаточности [45]. Однако ревматологические заболевания, 

осложненные поражением почек, в большинстве случаев требуют иммуносупрессивной 

терапии и связаны с более высокой заболеваемостью и смертностью. Нефролог, наряду с 

ревматологами, играет ключевую роль в едении этих больных не только в установлении 

диагноза и назначении соответствующего лечения в острой фазе заболевания, но и в лечении 

отдаленных осложнений, таких как хронические почечная недостаточность. С другой стороны, 

у пациентов с ХБП могут развиться ревматологические симптомы, которые необходимо 

дифференцировать от первичного ревматологического заболевания. Поражение почек является 

прямым следствием ревматического заболевания. На сегодняшний день это наиболее частая 

причина поражения почек при ревматических заболеваниях [ 2]. 

Воспалительный процесс может вовлекать различные отделы почек. Некоторые заболевания 

преимущественно поражают клубочки (например, волчаночный нефрит), в то время как другие 

поражают мелкие (васкулит мелких сосудов) или крупные сосуды (артериит Такаясу) почек, а 

некоторые заболевания преимущественно поражают интерстициальный отдел (например, 

первичный синдром Шегрена). Повреждение почек иногда является результатом хронического 

длительного воспалительного состояния, вызванного этими заболеваниями (например, 

вторичный амилоидоз или ускоренный атеросклероз) [41, 43, 20]. 

Термин НПВС был введен в клиническую практику в 1949 г. по отношению к 

фенилбутазону через 3 года после того, как было продемонстрировано противовоспалительное 

свойство кортикостероидов, поэтому, оказывая противоспалительный эффект подобно 

стероидам, но имея другую химическую структуру, они получили название нестероидных 

противовоспалительных средств [29]. 

Механизм действия этих средств, cвязанный с блокадой синтеза простагландинов (ПГ) 

вследствие инактивации фермента циклооксигеназы (ЦОГ), был установлен в 1971 г. [38]; за 
это открытие John R. Vane в 1982 г. был удостоен Нобелевской премии в области медицины.  

Физиологические эффекты ПГ 

НПВП ингибируют ЦОГ, катализирующую процесс синтеза ПГ. Под влиянием ЦОГ из 

арахидоновой кислоты формируется циклический эндопероксид PgG2, который затем 

конвертируется в PgH2 посредством пероксидации с одновременной продукцией нестабильных 

токсических кислородных радикалов. PgH2, в свою очередь, конвертируется в PgE2, PgI2, PgF2 

и тромбоксан. Активируют синтез ПГ вазоактивные гормоны и цитокины, а также гипоксия, 

ишемия и клеточные нарушения механической природы [35]. Образование и локализация 

разных ПГ определяются особенностями экспрессии изоэнзимов – ЦОГ-1 и ЦОГ-2. 
 

Л
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Факторы риска ХБП 

Модифицируемые Немодифицируемые 

Алкоголь, наркотики, курение Мужской пол  

Лишний вес Возраст  

Беременность  Наследственные заболевания почек  

Высокобелковая диета  Уменьшенное количество нефронов при 

рождении  

Сердечная недостаточность  Расовая принадлежность  

Артериальная гипертензия  

Инфекции  

Лекарственные средства – НПВП, 

анальгезирующие средства, нефротоксические 

антибиотики  

Хроническое воспаление  

Стресс  

 

Экспрессия ЦОГ-1 имеет место в артериолярной гладкой мускулатуре, в мезангиальных и 

эндотелиальных клетках, париетальных эпителиальных клетках капсулы Шумлянского–Боумена, в 

клетках кортикальных и медуллярных собирательных трубок. Экспрессия ЦОГ-2 происходит в 

клетках macula densa, в эпителиальных клетках восходящей толстой части петли Генле, а также в 

подоцитах и артериолярной гладкой мускулатуре, в медуллярных интерстициальных клетках и в 

клетках кортикального отдела 

собирательных трубок и проксимальных канальцев [6–22]. 

ПГ являются биологически активными липидами, производными жирных кислот и участвуют в 

широком спектре физиологических и патофизиологических процессов. 

Они регулируют многочисленные ренальные функции сосудистый тонус, солевой и водный 

баланс и освобождение ренина [18]. 

В почках генерируется преимущественно PgE2 и PgI2 и в меньшей мере PgF2. Вазодилататорный 

эффект PgI2 и PgE2 играет ведущую роль в регуляции почечного кровотока и скорости клубочковой 

фильтрации (СКФ), концентрационных процессов, освобождении ренина и экскреции натрия, воды 

и калия [14, 9]. 

При эуволемических состояниях физиологическая роль ПГ в поддержании почечного кровотока 

и СКФ незначительна. При активации вазоконстрикторных гормонов (ангиотензина II, 

норадреналина, эндотелина и вазопрессина), цитокинов и снижении потребления натрия локальные 

почечные вазодилататорные PgE2 и PgI2 препятствуют их вазоконстрикторному эффекту [50, 12]. 

В последующие годы по мере развития молекулярной биологии было установлено 

существование нескольких изоэнзимов циклооксигеназы – ЦОГ-1, ЦОГ-2 и ЦОГ-3 (роль последней 

уточняется), кодируемых различными генами [25, 7]. 

Синтез ЦОГ-1 в разных органах и тканях, в частности почках, осуществляется независимо от 

процессов воспаления, и образующиеся под влиянием фермента простаноиды имеют большое 

значение в поддержании гемостаза и цитопротекции. 

Синтез ЦОГ-2, как правило, индуцируется воспалительными цитокинами и хемокинами, поэтому 

считалось, что угнетение ЦОГ-1 приводит к развитию побочных эффектов, тогда как ингибиция 

ЦОГ-2 оказывает терапевтический эффект. Выявленные различия позволили разработать новый 

класс лекарственных средств – коксибы, которые селективно угнетают активность ЦОГ-2, тем 

самым уменьшая выраженность воспалительной реакции, при этом анальгетический эффект по 

сравнению с неселективными препаратами не снижается. Однако в последующем результаты 

экспериментальных и клинических исследований показали, что образование ЦОГ-2 может 

происходить вне зависимости от процессов воспаления и оба изофермента присутствуют в разных 

органах, включая почки.  Образующиеся при этом ПГ участвуют не только в патогенезе некоторых 

заболеваний, но и в поддержании нормальной функции многих органов [31]. Так, например, ПГI2 в 
головном мозге предотвращает поражение и гибель нейронов [34], что может иметь значение в 

лечении и предупреждении инсультов [5], снижает давление в малом круге кровообращения при 
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легочной гипертензии [26, 27], участвует в регуляции имплантации эмбриона. Кроме того, в 

экспериментальных исследованиях показана роль НПВС в замедлении развития атеросклероза в 

постменопаузальном периоде [10]. 

Нестероидные противовоспалительные препараты (НПВП) благодаря их уникальной 

анальгетической, жаропонижающей и противовоспалительной активности широко и с успехом 

применяются в разных разделах внутренних болезней, травматологии, отоларингологии, урологии, 

офтальмологии и педиатрии. 

Высокая частота (часто необоснованная) назначения НПВП и широкий спектр побочных 

эффектов (в том числе жизнеопасных), включающих осложнения со стороны желудочнокишечного 

тракта (диспепсия, язвы, кровотечения и перфорация верхних и нижних отделов желудочно-

кишечного тракта), сердечно-сосудистой системы (дестабилизация артериального давления и 

сердечная недостаточность, повышение риска кардиоваскулярных катастроф), печени и почек, 

подтверждают сложность и важность изучения данной проблемы. 

Побочные эффекты разных лекарственных препаратов обозначили сегодня серьезнейшую 

медицинскую и социальную проблему, что объясняется [6–7]: 

• нередко необоснованным их назначением, применением неадекватных дозировок и 

немотивированной продолжительностью применения; 

• взаимодействием между разными классами препаратов; 

• недостаточным пониманием фармакодинамических и фармакокинетических характеристик 

препаратов; 

• недостаточным знанием особенностей побочных эффектов разных классов лекарственных 

препаратов; 

• отсутствием надлежащего контроля за больными при проведении лекарственной терапии; 

• запоздалой диагностикой развившихся побочных эффектов, затрудняющей их устранение и 

повышающей неблагоприятный прогноз; 

• увеличением частоты госпитализаций и летальных исходов, обусловленных побочными 

эффектами лекарственных препаратов; 

• высокими финансовыми затратами, направленными на устранение побочных эффектов. 

 

НПВП и хроническая болезнь почек 
Данные о влиянии НПВП на развитие и прогрессирование ХБП довольно противоречивы. В 

одних исследованиях и метаанализах не установлено неблагоприятного влияния НПВП на течение 

ХБП или ее развитие. Так, P.Nderitu и соавт. [32] не выявили существенного влияния регулярного 

применения НПВП на прогрессирование ХБП (отношение шансов – OШ 0,96, 95% ДИ 0,86–1,07). 

Только при их высоких дозировках наблюдалось увеличение темпов прогрессирования (снижение 

СКФ≥15 мл/мин на 1,73 м2 в течение 2-летнего периода) снижения функции почек на 26% (OШ 

1,26, 95% ДИ 1,06–1,50). Авторы данного исследования считают, что при III–IV стадии ХБП 

приемлемо применение низких дозировок НПВП. 

J.Kohlhagen и соавт. [21] сравнили распространенность ХБП у ревматологических больных, 

принимавших регулярно НПВП, и группы контроля. ХБП имела место у 1 из 5 ревматологических 

больных, длительно принимавших НПВП, но не превышала таковую у сравниваемых пациентов, не 

получавших НПВП. L.Agodoa и соавт. [1] также не выявили отчетливой связи между регулярным 

применением НПВП и повышенным риском развития ХБП. 

J.Yaxley, T.Litfin [39] проанализировали результаты 9 исследований (12 418 больных), 

посвященных изучению влияния НПВП на развитие ХБП, и отметили отсутствие доказательств 

риска развития ≪анальгетической≫ нефропатии, т.е. 

ХБП, развивающейся при длительном применении анальгетиков. Однако авторы отмечают, что 

конечной точкой большинства исследований, включенных в метаанализ, являлась терминальная 

стадия почечной недостаточности (ТСПН), а не ≪анальгетическая≫ нефропатия или какая-либо 

другая стадия ХБП. Любые результаты, основанные на таких данных, будут сомнительны, 

поскольку ≪анальгетическая≫ нефропатия переходит в ТСПН относительно нечасто. 

Результаты других исследований свидетельствуют о нефротоксичности НПВП, проявляющейся 

ухудшением функции почек.  Yu-Kang Chang и соавт. [3] продемонстрировали прогрессирующее 

снижение СКФ у больных с ТСПН. 

Авторы данного исследования пришли к заключению, что применение НПВП может быть 

≪последней каплей≫, усугубляющей ТСПН, требующей проведения гемодиализа. По их мнению, 

даже кратковременное применение НПВП у больных с ТСПН является неприемлемым (OШ 2,73, 

4 (78) 2025 «Òèááè±òäà ÿíãè êóí»                 ISSN 2181-712X. EISSN 2181-2187            703



95% ДИ 2,62–2,84 для неселективных НПВП и ОШ 2,17, 95% ДИ 1,83–2,57 для целекоксиба). По 

сравнению с оральными формами значительно больший риск наблюдался при парентеральном 

применении НПВП (ОШ 8,66, 95% ДИ 6,12–20,19), особенно при использовании в течение 2 нед. 

Результаты исследования Yu-Kang Chang и соавт. [3] также указали на повышение 

нефротоксичности НПВП у пациентов, которым проводилась экскреторная урография с 

применением контрастного вещества (OШ 5,89). 

В ретроспективном исследовании A.Schwarz и соавт. [4] морфологически подтвержденных 

случаев ОТИН (1068 биопсий почек с 1968 по 1997 г.) было выявлено, что анальгетики, особенно 

НПВП, являются факторами риска развития ХБП. Нарушение почечной функции было обратимо в 

69% и необратимо в 31% случаев, при этом НПВП стали причиной развития ХБП в 56% случаев. 

Данные Y.Ingrasciotta и соавт. [17] свидетельствуют о статистически значимом увеличении риска 

ХБП при применении НПВП. Было обнаружено значительное увеличение риска ХБП при 

краткосрочном использовании кеторолака (OШ 2,54, 95% ДИ 1,45–4,44), мелоксикама (ОШ 1,98, 

95% ДИ 1,01–3,87) и пироксикама (OШ 1,95, 95% ДИ 1,19–3,21). Авторы предполагают, что 

применение НПВП с большим периодом полувыведения, таких как оксикамы, связано с 

повышенным риском ХБП. 

В настоящее время ведущим патогенетическим механизмом развития гломеруло и 

тубуоинтерстициальных изменений в почках является хроническое воспаление. В частности, 

повышенные уровни С-реактивного белка крови (СРБ) у больных с РА вызывают дисфункцию 

эндотелия сосудов клубочков и запускают синтез провоспалительных цитокинов. [20,36]. В ранее 

опубликованных работах показано, что у больных РА, леченных ингибиторами цитокинов, функция 

почек длительно оставалась стабильной [23]. По другим данным, при РА и амилоидозе почек 

терапия ингибиторами фактора некроза опухоли альфа приводила к одновременному снижению 

протеинурии [11].  

Изучение патогенеза гломерулонефрита продолжается, так как существующие методы терапии 

не обладают желаемой эффективностью [13]. Доказана связь гломерулонефрита с изменением 

равновесия синтеза цитокинов, связанные с механизмами иммунного ответа [42,16]. Установлено, 

что цитокины принимают участие в регуляции пролиферативных процессов, ифференцировки, 

роста, деятельности клеток [24,15]. Количественное содержание цитокинов и их соотношение 

отражают динамику патологического процесса, коррелируют с активностью заболевания, что 

позволяет судить обэффективности проводимой терапии и прогнозировать исход заболевания [37]. 

У больных РА могут встречаться различные почечные заболевания: вторичный амилоидоз почек, 

гломерулонефрит, интерстициальный нефрит, васкулит почечных сосудов, нефросклероз, а в 

некоторых случаях - их сочетания [48,40]. Этиологически очень условно поражения почек у 

больных РА можно разделить на 2 группы: во-первых, нефропатия как одно из экстраартикулярных 

проявлений или осложнений самого РА, например, васкулит почечных сосудов, хронический 

гломерулонефрит, вторичный амилоидоз, и во-вторых, как осложнение лекарственной терапии Р А: 

анальгетическая нефропатия (АН), лекарственный гломерулонефрит. Патогенез таких разных 

почечных заболеваний не может быть одинаковым. Определенный вклад в прогрессирование 

хронической болезни почек вносят нарушения в системе гемостаза, эндотелиальная дисфункция 

[44,46,], частота обострений заболевания, наличие полулуний и выраженность 

тубулоинтерстициальных изменений в нефробиоптате [33,19,50]. 

 

Заключение 
Таким образом, важно диагностировать и лечить их на ранней стадии. Но можно утверждать, что 

практически у всех НСПС (в т. ч. селективных ингибиторов ЦОГ–2) описаны побочные действия на 

почки. 
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	Эхинококкоз печени является серьезной медицинской проблемой, особенно в эндемичных регионах. Осложнения заболевания, такие как прорыв кисты в желчные протоки с развитием механической желтухи, встречаются у 10–30% пациентов и значительно утяжеляют клин...
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	хинококкоз печени представляет  собой  серьезную  медицинскую  проблему,  особенно  в
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	Эхинококкоз печени, осложненный прорывом кисты в желчные пути, представляет серьезную угрозу жизни пациента и является значительной клинической проблемой из-за трудностей в своевременной диагностике и лечении. Согласно исследованию Мохамеда и соавт. (...
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