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РЕЗЮМЕ: Проведены эпидемиологические, 

мониторинговые и клинические исследования в 

развитии металлонефропатий среди различных 

контингентов населения. Выявлен дисбаланс в 

микроэлементном статусе организма с повышен-

ным уровнем токсичных металлов, а также уста-

новлены нарушения в обмене железа. 

ABSTRACT: The epidemiological, monitoring 
and clinical researches in the development of various 
metallonephropaties were carried out. An imbalance 
in the microelement status of the organism with in-
creased levels of toxic metals revealed, and violations 
in the exchange of iron were found. 

ВВЕДЕНИЕ 

В последние десятилетия сложились основные 
современные представления об участии мочевы-
делительной системы в токсикогенезе и осущест-
влении антитоксической функции (Шафран, 2006; 
Национальный доклад, 2007). Важное место почек 
в этих процессах определяется выполнением ими 
важных физиологических функций, таких, как 
экскреторная, осморегулирующая, волюморегу-
лирующая, кислотообразующая и ионорегули-
рующая. Именно почечный компонент определяет 
ряд элементов биотрансформации и выведения из 
организма разнообразных по природе и химиче-
скому строению ксенобиотиков. Поэтому, не слу-
чайно, более 70% экзогенных отравлений и забо-
леваний химической этиологии у людей сопрово-
ждаются разными по степени повреждениями 
функций почек, многие из которых ведут к разви-
тию острой и хронической почечной недостаточ-
ности (Авцын и др., 1991). 

Среди нефротоксикантов избирательного дей-
ствия ведущая роль принадлежит тяжелым метал-
лам (ТМ), которые продолжают широко исполь-
зоваться практически во всех отраслях промыш-
ленности, транспорта, присутствуют в природных 
и антропогенных выбросах, содержатся в боль-
шинстве видов промышленных и бытовых отхо-
дов, что дало основание ВОЗ отнести их к числу 
глобальных загрязнителей нашей планеты (Губсь-
кий, 2000). Именно ТМ, поступающие в организм 
различными путями, способны годами накапли-
ваться в биологических депо, являются важным 
этиологическим фактором первичных и вторич-
ных патологических поражений почек, объеди-
ненных общим понятием «металлонефропатии» 
(МНП). 

Металлонефропатии – вид патологии почек 
производственного, бытового и экологического 
генеза, которые развиваются под влиянием экспо-
зиции тяжелых металлов, включающий как ост-
рые так и хронические отравления, отдельные 
синдромы и симптомы поражения, которые не-
редко тяжело идентифицировать, особенно при 
отсутствии профессионального и экологического 
анамнеза. 

Эта группа заболеваний среди традиционных 
нозологических форм и видов патологии, вклю-
ченных в Международную классификацию болез-
ней, отсутствует. Не случайно такого рода боль-
ные часто впервые обращаются за медицинской 
помощью не к нефрологам, а врачам других спе-
циальностей (терапевтам, кардиологам, невропа-
тологам, окулистам, эндокринологам) с соответ-
ствующими жалобами и функциональными рас-
стройствами. 
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Так как в патогенезе металлонефропатий важ-
ную роль играет взаимодействие токсичных и эс-
сенциальных металлов, нарушения обмена железа 
(Fe) могут оказывать существенное влияние на 
течение и исход заболевания. В частности, у 
больных с нефропатиями нарушения метаболизма 
железа могут возникать как результат повышен-
ной экскреции железосвязывающего белка транс-
феррина при протеинурии (Гоженко, 2006; 
Boudonck et al., 2009). С другой стороны, усилен-
ное выведение трансферрина повышает риск про-
явления токсичности Fe в связи с его участием в 
генерировании активных форм кислорода, осо-
бенно гидроксильных радикалов. В клетках желе-
зо накапливается в комплексе с ферритином, ко-
торый защищает клетки и ткани от токсического 
действия Fe и является информативным биомар-
кером состояния обмена железа в организме. 

Несмотря на прогрессивно повышающееся 
число публикаций по результатам эксперимен-
тальных и клинических данных, много аспектов 
этой актуальной проблемы остаются изученными 
недостаточно, что затрудняет своевременно диаг-
ностировать данный вид патологии, снижая эф-
фективность лечебно-профилактических и реаби-
литационных методов. 

Поэтому, целью данной работы было изучение 
показателей микроэлементного статуса у различ-
ных контингентов больных с повышенным уров-
нем токсичных металлов в биосредах и установ-
ление взаимосвязи между этими показателями в 
развитии металлонефропатий. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Исследования проведены у 214 пациентов кар-
диологического, нефрологического, эндокриноло-
гического отделений и гемодиализа. Среди них 
было 52 мужчин, 93 женщины. Контрольной 
группой служили 18 здоровых мужчин, а также 
больные с нормальным содержанием токсичных и 
эссенциальных металлов в крови и моче. Изучали 
функциональное состояние организма по мате-
риалам клинико-физиологического обследования 
данного контингента. 

Содержание в биосубстратах (кровь, моча) эс-
сенциальных и токсичных металлов определяли 
методом атомно-эмиссионной спектроскопии на 
атомном спектрометре AAS-3 (Справочник…, 
2003). Методом Лоури-Фолина определяли со-
держание белка в крови обследуемого континген-

та (Трахтенберг, Шафран, 2002). Количество фер-
ритина в сыворотке крови у обследованных боль-
ных определяли методом иммуноферментного 
анализа (ИФА) на иммуноферментном анализато-
ре RT-2100C «Rayto». Результаты обрабатывали 
методами вариационного и корреляционного ана-
лиза. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

Изучение влияния на организм вредных фак-
торов производственной среды у пациентов (на 
основании опросов о месте работы и факторах 
производственной среды) позволило вывести на 
первое место по своей значимости физический и 
химический факторы (у 34,1 и 33,3% обследован-
ных, соответственно). Психо-эмоциональная на-
пряженность и действие биологических факторов 
были выделены как доминирующие только у 14,7 
и 5,4% больных, соответственно (табл. 1). 

Как указывают больные, химические вещест-
ва, связанные с их производственной деятельно-
стью, поступали в организм ингаляционным пу-
тем – у 31,0%, через кожу – у 25,6%, через желу-
дочно-кишечный тракт – у 7,8% больных. 17,2% 
больных курили. 

Обследования пациентов отделений эндокри-
нологии и кардиологии позволили выявить забо-
левания почек приблизительно у 75% всех обсле-
дованных больных. Первое место по частоте 
встречаемости у больных отделения эндокрино-
логии занимают диабетические нефропатии – 
36,6%, мочекаменная болезнь – 15,1%, и третье 
место занимают хронический пиелонефрит и хро-
ническая почечная недостаточность – 13,3% слу-
чаев. У пациентов отделения кардиологии чаще 
встречаются мочекаменная болезнь – 23,8% и 
хронический пиелонефрит – 16,7% случаев. 

При проведении углубленных лабораторных 
исследований в крови и моче больных определя-
лось содержание эссенциальных (Fe, Co, Cu, Zn, 
Al) и токсичных для организма металлов (Ni, Cd, 
Sn, Sb, Pb, Hg). Контрольные (фоновые) показате-
ли для всех исследованных элементов получены 
при проведении мониторинга здоровых жителей 
Одесского региона в течение последних 10 лет и 
могут отображать степень экологически обуслов-
ленной нагрузки организма данными металлами. 

Как видно из приведенных в таблице 2 дан-
ных, содержание токсичных металлов в биосуб-
стратах больных колебалось в широком диапазоне 

 

Таблица 1. Определение вредных факторов производственной среды обследованными больными 

Показатель 
Ведущие производственные вредные факторы 

Физические Химические Психофизиологические Биологические 

Абсолютное количество, лиц 44 43 19 7 

Относительное количество, % 34,1 33,3 14,7 5,4 
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величин, которые имеют разное этиопатогенети-
ческое, диагностическое и прогностическое зна-
чение. 

Содержание в биосубстратах таких нефроток-
сикантов, как кадмий и ртуть, у 100 и 94% соот-
ветственно находилось в пределах значений кон-
трольной группы. При этом следует отметить, что 
для 6% пациентов (отделение кардиологии и неф-
рологии) отмечены превышения концентрации 
ртути в моче 2–7 раз. 

Содержание свинца в моче у 3% больных было 
повышено в 2 раза, а в крови – у 48% пациентов – 
в 1,2–1,7 раза. Причем такие изменения были об-
наружены только у больных нефрологического и 
эндокринологического отделений. 

Известно (Бадюгин и др., 2006), что никель 
вызывает полнокровие и набухание эпителия про-
ксимальних канальцев и геморрагию в строме по-
чек. Как показали результаты исследований, со-
держание этого элемента в моче превышало кон-
трольные значения в одном случае – у пациента 
кардиологического отделения (0,0137 мг/л). Од-
нако абсолютно другая картина содержания этого 
элемента обнаружена в крови больных – превы-
шения нормы в 13–20 раз. Наиболее высокие 
уровни характерны для пациентов отделения ге-
модиализа. 

Общее содержание железа у больных нефро-
логического отделения практически не изменя-
лось, тогда как в моче у этих больных оно возрас-
тало почти в 10 раз. В той же ситуации у больных 
кардиологического и эндокринологического отде-
лений содержание Fe в крови снизилось на 12%, а 
гемодиализа – на 44%. Выведение Fe с мочой у 

больных кардиологического и эндокринологиче-
ского отделений возрастало на 54,0 и 93,0%, соот-
ветственно. Анализ полученных данных свиде-
тельствует о наличии нескольких вероятных ме-
ханизмов, лежащих в основе наблюдаемого явле-
ния: (1) интенсификация почечного кровотока и 
повышение скорости экскреции Fe с мочой; (2) 
активация избирательной элиминации Fe из крови 
в почках; (3) повышенное выведение белков, в 
том числе железопротеиновых комплексов. Не 
исключена возможность сочетанного действия 
различных механизмов, что подлежит специаль-
ному изучению. 

Дальнейший анализ был посвящен поиску 
взаимосвязей между уровнем металлов в биосуб-
стратах исследуемых и показателями наиболее 
весомых биохимических сдвигов в организме. Как 
видно из таблицы 3, с нарастанием уровня белка в 
крови до верхней границы нормы содержание до-
вольно значительной группы эссенциальных и 
токсичных металлов в крови прогрессивно повы-
шается, а при дальнейшем повышении наблюда-
ется достаточно резкое падение концентрации ме-
таллов. 

Повышение уровня содержания токсичных 
элементов в биосубстратах, возможно, связано с 
производственной деятельностью пациентов (40% 
обследованных имеют рабочие специальности) 
или с экологическими проблемами в регионе. Об-
наруженный дисбаланс в содержании и выведе-
нии эссенциальных и токсичных элементов может 
также быть следствием их конкурентных взаимо-
отношений в организме. Такие взаимоотношения, 
в частности, могут проявляться в мобилизации 

Таблица 2. Среднее содержание металлов в биосубстратах больных 

Отделение 
Металлы, мг/л 

Fe Co Ni Cu Zn Cd Sn Sb Pb Al Hg 

Кровь 

Кардиология 468,9 0,045 0,132 2,441 3,102 0,003 0,242 0,061 0,052 0,534 1,19 

Нефрология 545,0 0,102 0,136 0,877 1,864 0,004 0,304 0,096 0,090 0,525 1,5 

Эндокринология 469,0 0,039 0,146 0,740 1,876 0,005 0,238 0,043 0,081 0,480 0,88 

Гемодиализ 353,7 0,045 0,291 0,628 1,329 0,003 0,132 0,028 0,057 0,477 1,31 

Контроль 532,7 0,032 0,010 1,039 2,825 0,004 0,111 0,035 0,032 0,772 До 8,0 

Моча 

Кардиология 0,188 0,016 0,003 0,028 0,401 0,002 0,020 0,046 0,017 0,031 2,26 

Нефрология 1,073 0,012 0,001 0,077 0,578 0,001 0,018 0,022 0,018 0,056 3,6 

Эндокринология 0,236 0,011 0,001 0,051 0,682 0,001 0,011 0,041 0,011 0,075 2,8 

Контроль 0,122 0,008 0,002 0,023 0,293 0,001 0,076 0,019 0,016 0,058 3,03 
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или, напротив, стабилизации транспортных и об-
менных форм элементов. Такие соотношения бы-
ли прослежены на примере ферритина – резерв-
ной формы Fe (III), которое легко может быть ис-
пользовано для пополнения пула Fe в биосинте-
тических и окислительно-восстановительных 
процессах в организме (Бадюгин и др., 2006). 

Содержание ферритина в сыворотке крови у 
пациентов с повышенным содержанием токсич-
ных тяжелых металлов в биологических жидко-
стях было существенно выше по отношению к 
контролю (табл. 4). У мужчин это превышение 
составило 2,1 раза в эндокринологическом, 1,9 – в 
кардиологическом и 1,6 раза в нефрологическом 
отделении; у женщин – 4,0; 3,5; 3,3 раза, соответ-
ственно. 

Если среди больных перечисленных подразде-
лений содержание ферритина в крови существен-
но превышало физиологическую норму только у 
женщин, то у больных отделения гемодиализа его 
уровень был существенно выше по отношению к 
контролю, физиологической норме и аналогич-
ным показателям у больных других отделений 
(р<0,05). 

Так как ферритин не только связывает, транс-

портирует, но и депонирует Fe, можно предполо-
жить перегрузку этим элементом организма у лиц, 
которые находятся на постоянном гемодиализе. 
Известно, что такие пациенты характеризуются 
высоким риском нарушения баланса микроэле-
ментов, что может быть связано с повышенным 
поступлением в диализат микроэлементов. Осо-
бенно это вероятно при токсических нефропатиях. 

В целом проведенные исследования свиде-
тельствуют о высокой степени зависимости про-
цессов метаболизма микроэлементов в организме 
от величины нагрузки и экспозиции биосистем 
тяжелыми токсичными металлами. Механизмы и 
взаимосвязи такого рода изменений остаются 
изученными недостаточно, что требует проведе-
ния соответствующих углубленных исследований. 

ВЫВОДЫ 

1. Наибольший вклад в развитие нефропатий у 
обследованных пациентов вносят производствен-
ные вредности, связанные с физическими и хими-
ческими факторами. 

2. Выявлен дисбаланс в содержании и выведе-
нии эссенциальных и токсичных металлов из ор-

 

Таблица 4. Среднее содержание ферритина в сыворотке крови обследованных больных 

Группа обследованных 

Ферритин, нг/мл 

Мужчины, 

норма 22 – 280 нг/мл 

Женщины, 

норма 10 – 80 нг/мл 

Кардиология 294,3 ± 32,8* 227,5 ± 26,3* 

Эндокринология 326,2 ± 42,5* 259,9 ± 24,6* 

Нефрология 255,9 ± 27,8* 213,1 ± 24,1* 

Гемодиализ 672,9* ± 98,6* 584,5 ± 85,7* 

Контроль 157,4 ± 12,8 64,9 ± 7,5 

 
Примечание: * р < 0,05 по сравнению с контролем 

 

Таблица 3. Взаимосвязи между содержанием ТМ в биосубстратах и  

уровнем белка (г/л) в крови больных 

Белок, г/л Больные, % 
Среднее содержание метала, мг/л 

Fe Ni Cu Zn Cd Sn Sb Al 

50–80 58,9 472,6 0,133 1,198 2,401 0,0039 0,257 0,055 0,520 

80–90 19,6 522,9 0,132 2,275 2,592 0,0044 0,258 0,066 0,504 

90–100 12,5 655,5 0,169 1,062 1,989 0,0064 0,307 0,254 0,462 

> 100 9,0 466,6 0,129 0,839 1,420 0,0030 0,217 0,040 0,564 
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ганизма, что может быть результатом их конку-
рентных взаимоотношений. Повышенная экскре-
ция Fe с мочой у больных с нефропатиями может 
вызывать развитие железодефицитной анемии. 

3. Повышенное выведение эссенциального ме-
талла (железа) с мочой свидетельствует об избы-
точной нагрузки организма им, что инициирует 
оксидативный стресс, поражающий эндотелиаль-
ные клетки сосудов и эпителий проксимальных 
канальцев почек. 

4. Увеличение уровня ферритина в сыворотке 
крови у всех исследуемых пациентов служит сиг-
налом повышенного содержания железа в орга-
низме, который может проявлять токсическое 
действие на ферментные системы, мембраны и 
другие элементы жизнедеятельности клеток. 

5. Потенциальная роль обмена железа в разви-
тии МНП требует к себе дальнейшего внимания и 
проведения соответствующих исследований. 
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