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Резюме. Проведено клиническое наблюдение и обследование 22 больных хроническим пиело-
нефритом (ХПН) и 30 практически здоровых лиц. Больные ХПН обследованы дважды. В первую 
группу (ГI) вошли пациенты с обострением данного заболевания. В группу сравнения (ГII) – те 
же больные спустя 1,5-3 месяца после завершения лечения, без клинических проявлений обостре-
ния ХПН. У всех обследованных пациентов не выявлены лабораторные признаки острого почечно-
го повреждения. В образцах мочи всех обследованных лиц проводили определение концентрации 
VEGF, МСР-1, IL-8 и IL-18 в моче методом ИФА. У 6 пациентов ГI и 6 ГII с исследовали белковый 
спектр мочи с помощью масс-спектрометрического анализа, используя хроматограф Agilent 1100 
и гибридный масс-спектрометр LTQ-FT Ultra. Результаты параллельного определения белков мочи 
двумя методами показали, что обострение ХПН развивается на фоне локальной вторичной иммун-
ной недостаточности на уровне уротелия почечных канальцев. Определение протеома мочи с помо-
щью масс-спектрометрии при обострении заболевания позволяет идентифицировать белки, связан-
ные с повреждением эпителиальной выстилки почечных канальцев и формированием локального 
иммунного ответа. 
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Federation

Abstract. We performed clinical observations and laboratory examination of 22 patients with chronic 
pyelonephritis (chronic renal failure, CRF) and 30 healthy individuals. The patients with CRF were examined 
twice. The first group (Group I) included patients with exacerbation of the disease. The comparison series 
(Group II) was represented by the same patients who were examined 1.5-3 months after completion of 
treatment, without clinical exacerbation of chronic pyelonephritis (CPN). Laboratory signs of acute renal 
damage were not detectable in all the patients examined. Concentrations of VEGF, MCP-1, IL-8 and IL-18 
were determined in urine samples of all examined persons by ELISA technique. Protein spectrum of urine 
was assessed in six patients from Group I, and in six cases of Group II by means of mass spectrometry, using 
Agilent 1100 chromatographic device, and LTQ-FT Ultra hybrid mass spectrometer. The results of parallel 
determination of urine proteins by the two methods have shown that the evolving CPN exacerbation is 
associated with local secondary immune deficiency at the level of renal tubular urothelium. Determination of 
urine proteome by means of mass spectrometry in exacerbating disease allows identify the proteins associated 
with damage to epithelial lining of renal tubules and development of local immune response.

Keywords: pyelonephritis, cytokines, urinary biomarkers, proteomics, mass spectrometry

Экспериментальные данные, используемые 
в работе, были получены в рамках программы 
фундаментальных научных исследований госу-
дарственных академий наук на 2013-2020 гг. (тема 
№АААА-А18-118112090111-4).

Введение
Пиелонефрит (ПН) – одно из наиболее рас-

пространенных инфекционных заболеваний 
почек и мочевыводящих путей человека [2, 12, 
42]. Основой заболевания считается нарушение 
локальной иммунной защиты эпителия каналь-
цев почек при ПН, за счет атаки возбудителями 
инфекции теряет свои структурно-функциональ-
ные свойства и перестает участвовать в локаль-
ной иммунной защите [13, 18, 27]. Показано, что 
в острый период заболевания грамотрицательная 
флора, кишечная палочка и протей могут про-
двигаться по эпителию канальцев почек вверх 
против тока мочи, снижая активность фагоцито-
за и выделяя эндотоксины, приводя к трансфор-
мации структурно-функциональные свойства 
уротелия [4, 6, 8, 11, 12]. Поврежденный при кон-

такте с бактериальной флорой уротелий теряет 
барьерные свойства, что приводит к инфильтра-
ции нейтрофилами и моноцитами интерстиция 
почечной паренхимы [1, 5, 7, 9, 15, 41] и раз-
витию тубулоинтерстициального воспаления c 
образованием воспалительных инфильтратов. 
Данные процессы сопровождаются подъемом 
экскреции с мочой провоспалительных цитоки-
нов и их рецепторов, хемокинов, острофазных 
белков, характеризующих тяжесть воспалитель-
ных изменений паренхимы почек [7, 9, 15, 17, 20, 
21, 36]. Повреждение тубулоинтерстициальной 
ткани почек при ПН сопровождается развитием 
тканевой гипоксии – основного индуктора син-
теза фактора роста эндотелия сосудов (Vascular 
endothelial growth factor, VEGF) подоцитами 
клубочков и клетками канальцев почки, стиму-
лирующего пролиферацию мезангиоцитов и ги-
перпродукцию мезангиального матрикса, приво-
дящую к развитию нефросклероза [8, 14, 19]. 

В работе, проведенной ранее, показано, что 
результаты анализа вышеприведенных медиато-
ров иммунитета перспективны для оценки струк-
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турно-функциональных изменений паренхимы 
почки могут быть успешно использованы в ка-
честве показателей активности воспалительного 
процесса и фиброзной трансформации ткани по-
чек при пиелонефритах [7]. Отмечено также, что 
их концентрация в моче пациентов имеет боль-
шую диагностическую значимость, чем в сыво-
ротке крови. 

Для выявления и количественного определе-
ния этих биомаркеров в моче в настоящее время 
применяют методы иммунохимического анали-
за с использованием моноклональных антител 
к их антигенным детерминантам и выявлении их 
комплексов с помощью ферментных, флуорес-
центных и хемилюминесцентных меток (ИФА 
и ИХЛА) [3, 6, 8, 14, 16]. Об актуальности таких 
исследований свидетельствуют появившиеся 
за последние годы клинические рекомендации 
по диагностике, классификации и оценке тя-
жести хронических заболеваний почек, клини-
ке и диагностике острого почечного поврежде-
ния [8, 10, 11, 19, 35, 37, 50]. 

Для поиска новых биомаркеров, характери-
зующих состояния клеток почек, применяется 
масс-спектрометрия, позволяющая идентифици-
ровать в клинических образцах ряд низкомолеку-
лярных белков в ничтожно малых концентрациях. 
Процедура так называемого панорамного ана-
лиза протеома мочи человека строится на стан-
дартном подходе, состоящем: из отбора пробы; 
очистки, концентрировании и предварительном 
разделение смеси белков; энзиматического рас-
щепление белков с получением смеси пептидов; 
хромато-масс-спектрометрического анализа 
смеси пептидов; поиска и идентификации бел-
ков с использованием международных баз дан-
ных. Считается, что выявление диагностически 
значимых составляющих протеинов белкового 
спектра мочи в ближайшем десятилетии позво-
лит получить целый ряд новых биомаркеров, 
позволяющих внести существенный вклад в ис-
следование ранних, доклинических стадий забо-
леваний почек и развитие персонализированных 
методов лечения. Моча – максимально доступ-
ный и почти идеальный клинический образец 
как для клинических, так и для фундаменталь-
ных исследований, содержащий информацию 
не только о почке и мочевом тракте, но и о со-
стоянии других органов [4]. Она может быть по-
лучена неинвазивным методом в любых объемах. 
В настоящее время в образцах мочи человека вы-
делено около 3500 различных белков [38, 44]. 

Цель исследования – выявление в моче пациен-
тов с хроническим пиелонефритом низкомолеку-
лярных белков, которые характерны для обостре-
ния данного заболевания и могут определяться 
методами ИФА и масс-спектрометрии. 

Материалы и методы 
Проведено клиническое наблюдение и об-

следование 52 человек. В первую группу (ГI) 
вошли 22 пациентов с обострением ХПН без 
лабораторных признаков нарушения функции 
почек, находившихся на амбулаторном лечении 
в ГУЗ СО «Саратовская городская поликлини-
ка № 9». Среди обследованных были пациенты 
с характерными клиническими проявлениями 
заболевания, без сопутствующих воспалитель-
ных заболеваний и вредных привычек. Крите-
рием включения в ГI было наличие у пациентов 
обострения хронического ПН, подтвержденного 
анамнестическими данными, наличием харак-
терной клинической картины, подтвержденной 
инструментальными и лабораторными иссле-
дованиями (ультразвуковое исследование моче-
выводящих путей, общеклинические анализы 
крови и мочи, бактериологическое исследова-
ние мочи). В исследование не включали пациен-
тов с врожденным гидронефрозом, стриктурами 
мочеточника или лоханочно-мочеточникового 
сегмента, с выраженной сопутствующей обще-
соматической патологией (сахарный диабет, он-
кологические заболевания, ИБС, артериальная 
гипертензия 3-4 стадии, нарушения почечной 
гемодинамики), с перенесенными ранее хирур-
гическими вмешательствами на почках. Группу 
сравнения (ГII) составили пациенты группы ГI 
через 1,5-3 месяца после завершения лечения, 
без клинических проявлений обострения хрони-
ческого ПН, находящиеся на этапе амбулаторно-
го поликлинического обследования. В контроль-
ную группу (КГ) вошли 30 практически здоровых 
лиц. Средний возраст пациентов с хронического 
ПН (ГI и ГII) составил 67,8 лет, лиц ГК – 53,3 
года. Обследование больных ХПН согласно кли-
ническим рекомендациям включало: обзорную 
рентгенографию и ультразвуковое исследование 
почек и мочевых путей, общеклинические ана-
лизы крови и мочи, определение сКр (кретинин 
сыворотки крови) и оценки СКФ (скорость клу-
бочковой фильтрации – с помощью расчетного 
уравнения CKD-EPI 2009). У всех обследованных 
пациентов не выявлены лабораторные признаки 
острого почечного повреждения [19]. 

Для исследований методом ИФА первую 
порцию утренней мочи, объемом не менее 10 
мл, собирали в специальные стаканы с крышка-
ми. Предварительно в емкость для забора мочи 
вносили 20 мкл раствора ProClin 300 (Supelco, 
США), который позволяет предотвратить про-
теолиз биомаркеров в моче, контаминированной 
микроорганизмами [4]. Аликвоты мочи разлива-
ли в пробирки с крышками типа Eppendorf объ-
емом 2 мл и хранили до проведения исследования 
при температуре -25 °С. Концентрацию VEGF, 
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моноцитарного хемоаттрактантного белка-1 
(Monocyte chemoattractant protein-1, MCP-1), ин-
терлейкинов-8 и -18 (IL-8 и IL-18) в моче паци-
ентов определяли с помощью соответствующих 
наборов реагентов АО «Вектор-Бест» (г. Новоси-
бирск) для ИФА. 

Сбор мочи у 6 пациентов групп ГI и ГII 
для хромато-масс-спектрометрического анализа 
проводили согласно стандартному протоколу [4]. 
В соответствии с этим протоколом для проте-
омного анализа мочи использовалась средняя 
порция второй утренней фракции (предпочти-
тельно) или любая утренняя фракция, которая 
является наименее вариабельной по белковой 
композиции, вследствие этого – наиболее при-
годной для исследований. Несмотря на малое 
содержание протеаз в моче, способных изменить 
белковую композицию образцов при их хране-
нии, для изучения белкового состава начинали 
предварительную пробоподготовку не позднее 
чем через 20 минут после отделения фракции 
мочи. Каждый образец центрифугировали 10 
минут при 4 °С, 2000 g для удаления загрязнений 
в виде крупных мертвых клеток, их фрагментов, 
отбирали надосадочную фракцию, которую за-
мораживали при температуре -80 °С для длитель-
ного хранения. В дальнейшем замороженные 
образцы размораживали при комнатной темпе-
ратуре и центрифугировали повторно 10 минут 
при 4 °С, 2000 g.

Основные этапы подготовки образцов 
для протеомного анализа состояли из следующих 
этапов: 1) концентрирование образцов (надо-
садочную жидкость) центрифугированием с ис-
пользованием пробирок с фильтрами AmiconUltra 
Ultracel-15 3k при 2000 g, 50 минут, +4 °С, до  
20-ти кратного уменьшения объема; 2) высу-
шивание образцов в вакуумном концентраторе 
при +30 °С; 3) восстановление (перерастворение 
осадка в буфере для восстановления – 0,2 М Tris 
основной (рН 8,5), 2,5 мМ EDTA, 6М Guanidine-
HCL, добавление ДТТ – 15 минут при 70 °С) и ал-
килирование (добавление йодацетата натрия – 
30 минут при комнатной температуре в темноте) 
выделенной белковой фракции для денатурации 
белков, разрыва S-S мостиков и предотвращения 
обратного образования дисульфидных связей; 
4) осаждение белков ацетоном с 0,1% ТФУ при 
-20 °С 8-19 часов и получение сухого белкового 
осадка (при последовательной промывке три раза 
этанолом с перерастворением осадка, получен-
ного центрифугированием при 2000 g, 10 минут, 
+4 °С); 5) трипсинолиз – протеолиз с помощью 
трипсина, для чего образец растворяли в ABB 
((NH4)2HCO3) буфере (pH 8,0) до конечной кон-
центрации 1 мг/мл белка, определенной методом 
по Бредфорду (Bio-Rad) и добавляли трипсин 

1:60 по массовым частям к белку и инкубировали 
при 37 °С 8-12 часов. 

Анализ образцов проводили на системе, со-
стоящей из хроматографа Agilent 1100 (Agilent 
Technologies Inc., Санта-Клара, США) и гибрид-
ного масс-спектрометра LTQ-FT Ultra (Thermo, 
Бремен, Германия) – масс-спектрометр ион-
ного циклотронного резонанса, совмещенный 
с линейной квадрупольной ионной ловушкой, 
использующейся для накопления ионов и изме-
рения спектров индуцированной фрагментации 
(МС/МС) ионов. Для хроматографии использо-
вали колонку с обращенной фазой ReproSil-Pur 
C18 (диаметр частиц 3 мкм, диаметр пор 100 А, 
Dr. Maisch GmbH, Аммербух-Энтринген, Герма-
ния), изготовленную с использованием капилля-
ра-эммитера (Pico-tip, New Objective Inc., США). 

Масс-спектрометрический анализ фракций 
пептидов осуществлялся при помощи програм-
мы Xcalibur (Thermo Electron, Бремен, Герма-
ния) в 2-стадийном режиме автоматического 
измерения спектров. В качестве подвижной 
фазы использовались – растворитель А: H2O-
HCOOH (1000:1, по объему), растворитель В: 
CH3CN-HCOOH (1000:1, по объему). Выпол-
нялась градиентная хроматография с линейным 
увеличением относительного содержания рас-
творителя B в потоке от 5 до 50% за 90 минут, по-
сле каждого эксперимента система промывалась 
95% ацетонитрилом в течение 15 минут, а затем 
100% растворителем А еще 5 минут. Измерение 
масс-спектров продуктов хроматографическо-
го разделения производилось в диапазоне от 300 
до 1600 m/z.

Список из точных масс пептидов и масс их 
фрагментов использовали для поиска и иденти-
фикации белков по базе данных IPI-human (меж-
дународные индексы белков, International protein 
indices) (version 3.65; 86379 sequences; 34740770 
residues) при помощи программы Mascot (Matrix 
Science, Лондон, Великобритания; version 2.0.04). 
Дальнейшему анализу подвергались только бел-
ки, которые идентифицировались минимум по 2 
пептидным фрагментам, причем один из них 
должен был быть уникальным для данного бел-
ка. При проведении анализа для каждого образца 
выполняли не менее трех технических повторов. 
Идентификация в поисковой машине Mascot ос-
нована на алгоритме MOWSE. Первым этапом 
поиска является сравнение измеренных масс 
продуктов МС-МС пептидов для всех записей 
последовательностей в базе данных с теоретиче-
скими масс-спектрами фрагментации. В итоге 
по степени совпадения определяли MascotScore, 
являющийся индексом достоверности того, что 
детектируемым пептидам соответствует опреде-
ленный белок из конкретной базы данных. Score 
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всех обнаруженных пептидов (конкретного бел-
ка) суммировали, откуда вычисляли суммарный 
Score для белка. Основные параметры для Mascot 
поиска были следующие: 1) enzyme – trypsin; 
2) peptidtolerance ±5 ppm; 3) MS/MS (fragments) 
toltrance ±0,5 Дa. 

В списке белков, полученном в результате 
Mascot-поиска, достоверными считались только 
те белки, для которых были идентифицирова-
ны 2 и более триптических пептида с рейтингом 
(Score) более 24. Для определения места обра-
зования функции выявленных белков, а также 
для анализа биологических процессов организ-
ма, в которых участвуют обнаруженные в моче 
белки, использовались биоинформационные 
ресурсы по аннотации генов (Gene Onthology – 
GO). Частота встречаемости белка в группе па-
циентов оценивалась на основании полуколиче-
ственного сравнительного анализа интегральной 
интенсивностей триптических пептидов данного 
белка в хромато-масс-спектрометрическом экс-
перименте с использованием безметочного под-
хода (label-free) [4]. Для статистического анализа 
и определения молекулярных функций и биоло-
гических процессов, в которых участвуют бел-
ки, использовался программный пакет Perseus. 
В результате был получен список белков, обна-
руживаемых в моче, с указанием числа пептидов, 
по которым они были идентифицированы, а так-
же параметры достоверности идентификации. 
Основная часть информации о полученных бел-
ках была экстрагирована из баз данных UniProt 
(http://www.uniprot.org). 

Для поиска потенциальных биомаркеров обо-
стрения ПН анализировали белки, содержащие-
ся в образцах мочи пациентов в периоде обостре-

ния (ГI) и при переходе в хроническую форму 
заболевания (ГII).

Различия в клинических данных и клиниче-
ские переменные сравнивали с помощью ран-
говых корреляций Спирмена и t-критерия. Раз-
ницу частоты встречаемости белка между двумя 
группами пациентов оценивали с помощью не-
параметрического теста Краскела–Уоллиса, про-
веденного в программе MultiExperiment Viewer 
(p-value меньше или равно 0,05). Данные пред-
ставляли в виде медианы (Ме), 25-го и 75-го про-
центилей (Q0,25-Q0,75).

Результаты
При исследовании в период обострения ХПН 

было показано, что концентрация IL-8, VEGF, 
MCP-1, и IL-18 в моче больных в 5,4; 3,1; 1,7 и 1,5 
раза выше (р < 0,05) чем соответствующие значе-
ния этих цитокинов в группе условно здоровых 
лиц (табл. 1). Это, очевидно, связано с тем, что 
уротелиальные клетки канальцев под воздействи-
ем бактериальных агентов начинают синтезиро-
вать провоспалительные цитокины и хемокины, 
инициируя процесс поступления в интерстиций 
нейтрофилов и моноцитов, играющих значимую 
роль в повреждении почек [5, 20]. Активация 
этих эффекторных клеток приводит к дальней-
шему повышению продукции и экскреции с мо-
чой MCP-1, VEGF, IL-8, IL-18. 

При исследовании образцов мочи пациентов 
с ХПН (группа ГII), проведенном через 1,5-3 
месяца после завершения их лечения, было от-
мечено снижение концентрации каждого из этих 
биомаркеров, однако уровни IL-8, VEGF, MCP-1 
при этом статистически значимо превышали со-
ответствующие показатели для лиц контрольной 

ТАБЛИЦА 1. РЕЗУЛЬТАТЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ЦИТОКИНОВ В МОЧЕ ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКИМ ПИЕЛОНЕФРИТОМ, 
Me (Q0,25-Q0,75)
TABLE 1. RESULTS OF CYTOKINE DETERMINATION IN URINE OF PATIENTS WITH CHRONIC PYELONEPHRITIS, 
Me (Q0.25-Q0.75)

Группа
обследованных

пациентов 
Group surveyed

Концентрация исследуемых биомаркеров в моче пациентов, пг/мл
Concentration of the studied biomarkers in the urine of patients, pg/ml

MCP-1 VEGF IL-8 IL-18

ГI
Croup I
n = 22

429,5* 
(363,9-452,5

101,6* 
(65,6-180,15)

34,3* 
(21,4-71,9)

49,5* 
(47,1-61,3)

ГII
Group II
n = 22

306,5* 
(256,1-388,1)

65,3* 
(36,2-86,4)

18,7* 
(13,7-45,4)

39,3 
(36,5-42,2)

КГ
Сontrol group 
n = 30

252,2 
(156,2-287,6)

33,0 
(19,0-40,8)

6,4 
(4,6-16,3)

32,3 
(24,1-38,9)

Примечание. * – р < 0,05 в сравнении с КГ. 
Note. *, p < 0.05 compared to control group.
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группы. Это может быть связано с тем, что у боль-
ных ХПН не произошло санации всех вовлечен-
ных в воспалительных процесс клеток уротелия 
и почечного интерстиция, вероятно, из-за спо-
собности возбудителей инфекции «ускользать» 
от контроля иммунной системы. Повышенная 
экскреция MCP-1 с мочой свидетельствует о фор-
мировании инфильтратов в почечной паренхиме, 
ремоделировании почечного кровотока и разви-
тии тканевой гипоксии, стимулирующей синтез 
VEGF. Сохранение высокой концентрации про-
воспалительного цитокина IL-8 и VEGF может 
быть также связано с включением в воспали-
тельный процесс экстрацеллюлярного матрикса, 
усилением фиброгенеза, разрушением базальной 
мембраны канальцев и эпителиально-мезенхи-
мальной трансформацией клеток уротелия [12].

Проведенный одновременно масс-
спектрометрический анализ мочи подтвердил, 
что вместе с цитокинами и факторами роста 
у больных хроническим ПН в стадии обострения 
появляются специфические белки. 

У пациентов ГII в моче определен 661 проте-
ин. В образцах мочи пациентов с хроническим 
ПН в стадии обострения было идентифицирова-
но 533 белка. Сравнение протеомных профилей 
мочи больных ГII и ГI выявило достоверное раз-
личие белковых спектров. Период обострения 
и переход в хроническую форму ПН отличался 
статистически значимыми различиями (p < 0,05) 
для 10 белков в моче по частоте встречаемости. 
Среди них: 1 – альфа-енолаза [29]; 2 – KV201_
HUMAN – переменная иммуноглобулина каппа 
2D-40 [46, 49]; 3 – панкреатический секреторный 
гранулярный мембранный основной гликопро-
теин GP2 [47]; 4 –β-галактозидаза BGAL- [30, 

32]; 5 – кератин I типа цитоскелета 27 [28]; 6-ки-
незин-подобный белок KIF13B [22]; 7 – KV113_
HUMAN-иммуноглобулин каппа, переменная 
1-13 (***) [26, 28, 33, 49]; 8 – белок S100-A9 [45]; 
9 – рибосомальный убиквитин – 40S S27a [23]; 
10 – GRAM-содержащий белок 1A (***) [44] 
(табл. 2). 

Поиск информации по выявленным белкам, 
выполненный по открытым базам данных, по-
казал, что пять из них связаны с процессами 
повреждения и последующей трансформацией 
метаболических и функциональных свойств кле-
ток уротелия. α-енолаза обнаруживается почти 
во всех сегментах нефрона, особенно дисталь-
ных и собирательных канальцах [29, 43]. GP2-
HUMAN относится к панкреатическим секре-
торным гранулярным мембранным основным 
гликопротеинам [47]. Нарастание экскреции 
с мочой BGAL-HUMAN – β-галактозидазы име-
ет место при введении повреждении почечной 
ткани нефротоксическими агентами [39]. K1C27-
HUMAN-кератин I типа 27 нарастает при ре-
моделировании тканевых структур [28]; RS27A-
HUMAN – рибосомальный белок убиквитин-40S 
S27a характеризует степень тубулоинтерстици-
ального и клубочкового повреждения, приводя-
щего к почечной недостаточности и гибели жи-
вотных [40].

К участникам воспалительного процесса и на-
рушения локальной иммунной защиты уротелия 
канальцев почек могут быть отнесены еще пять 
выделенных белков: переменная иммуногло-
булина каппа, 2D-40 [46], кинезин-подобный 
белок KIF13B [22], белок S100-A9 [48], иммуно-
глобулин каппа переменная 1-13 [24, 31, 33, 34], 
GRAM-содержащий белок 1A [44]. 

Все специфические белки, обнаруженные 
в моче у больных при обострении хронического 
ПН, можно считать биомаркерами деструктив-
ных изменений стенок канальцев. В начальных 
стадиях заболевания повреждение структурно-
функциональных свойств уроэпителиоцитов 
способствует развитию микробно-воспалитель-
ного процесса на уровне эпителиальной выстил-
ки почечных канальцев. На стадии обострения 
хронического ПН они, по-видимому, становятся 
одной из характеристик нарушения структурно-
функциональных свойств канальцевого эпителия 
почек.

Их различная присутствие в образцах больных 
хроническим ПН в период обострения заболева-
ния и вне него позволяет рассматривать данные 
белки как потенциальные биомаркеры, которые 
могут быть полезны в непрерывном мониторин-
ге состояния эпителиальной выстилки почечных 
канальцев и контроля степени нарушения меха-
низмов иммунной защиты почечной паренхимы.

ТАБЛИЦА 2. СПИСОК БЕЛКОВ, ДЕМОНСТРИРУЮЩИХ 
СТАТИСТИЧЕСКИ ЗНАЧИМЫЕ РАЗЛИЧИЯ ПРИ 
СРАВНЕНИИ БОЛЬНЫХ ГII И ГI
TABLE 2. LIST OF PROTEINS DEMONSTRATING 
STATISTICALLY SIGNIFICANT DIFFERENCES IN 
COMPARISON OF PATIENTS GROUPS ГII AND ГI

Белок (Proteins) P value 
ENOA-HUMAN 0,005708122
KV201-HUMAN 0,017941503
GP2-HUMAN 0,01861632
BGAL-HUMAN 0,02458857
K1C27-HUMAN 0,02458857
KI13B-HUMAN 0,02458857
KV113-HUMAN 0,037242543
S10A9-HUMAN 0,037242543
RS27A-HUMAN 0,039351836
GRM1A-HUMAN 0,047624078
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Вероятно, что дальнейшие исследования с це-
лью определения чувствительности и специфич-
ности белков α-енолаза, GP2-HUMAN; BGAL-
HUMAN; K1C27-HUMAN-кератин I типа 27, 
RS27A-HUMAN) в оценке степени повреждения 
паренхимы почек, проведенные на большой вы-
борке пациентов с заболеваниями почек, позво-
лят выделить из этой группы наиболее перспек-
тивные новые биомаркеры. Для их исследования, 
очевидно, могут быть созданы более доступные 
для лабораторной диагностики методы ИФА 
или ИХЛА. 

Выводы
1. Определение концентрации МРС-1, IL-8, 

VEGF и IL-18 в моче с помощью ИФА – доступ-

ным неинвазивным метод исследования, позво-
ляющий оценить выраженность воспалительного 
процесса, тяжесть поражения почечной паренхи-
мы у пациентов с хроническим пиелонефритом 
в период обострения заболевания и после прове-
денного лечения. 

2. В результате масс-спектрометрического 
анализа образцов мочи больных ХПН выявлены 
пять белков, частота встречаемости которых зна-
чительно возрастает при обострении заболева-
ния. При проведении дополнительных исследо-
ваний эти белки, возможно, могут стать новыми 
биомаркерами повреждения и трансформации 
метаболических и функциональных свойств кле-
ток уротелия у пациентов с заболеваниями почек.
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