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Цель исследования — оценить роль цистатина С в диагностике хронической болезни почек (ХБП) у больных сахарным диабетом 
2-го типа (СД2).

Материалы и методы. Обследовано 97 пациентов с СД2, возраст их составил 57 [53; 63] лет, длительность СД2 — 7,7 [2,5; 12] 
года. Всем пациентам определяли уровень цистатина С и рассчитывали скорость клубочковой фильтрации разными способами.

Результаты. Цистатин С является надежным маркером уровня скорости клубочковой фильтрации у больных СД2. Он позволяет 
диагностировать хроническую болезнь почек при нормальной экскреции альбумина с мочой, т.е. на ранних стадиях развития диабети-
ческой нефропатии.

При пограничном уровне скорости клубочковой фильтрации менее 60 мл/мин/1,73 м2 определение этого показателя по цистатину 
С имеет бόльшую точность, чем по формулам Cockcroft–Gault и MDRD.
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The aim of the investigation was to estimate the role of cystatin C in the diagnosis of chronic kidney disease (CKD) in patients with type 2 
diabetes mellitus (DM2).

Materials and Methods. The study involved 97 patients with DM2, their mean age being 57 [53; 63] years, DM2 duration — 7.7 [2.5; 12] 
years. In all patients we identified сystatin C level and calculated glomerular filtration rate using different methods.

Results. Cystatin C is a reliable marker of glomerular filtration rate in DM2 patients. It enables to diagnose chronic kidney disease in normal 
albumin excreted with urine, i.e. at early stages of diabetic nephropathy.

The determination of this value by cystatin C in boundary glomerular filtration rate level of under 60 ml/min/1.73 m2 is more accurate than 
that calculated by Cockcroft–Gault and MDRD formulae.

Key words: cystatin C; chronic kidney disease; type 2 diabetes mellitus. 

Цистатин С — негликозилированный белок с моле-
кулярной массой 13,4 кДа и изоэлектрической точкой 
при рН=9,3, относится к семейству ингибиторов цис-
теиновых протеиназ и идентичен пост-гамма-глобули-
ну (post-gamma-globulin). Впервые идентифицирован 
у пациентов с почечной недостаточностью как белок 

спинномозговой жидкости и мочи [1]. Этот белок с 
постоянной скоростью синтезируется всеми клетками, 
содержащими ядра; свободно фильтруется через клу-
бочковую мембрану; полностью метаболизируется в 
почках; не секретируется проксимальными почечными 
канальцами [2–4]. Согласно многочисленным исследо-
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ваниям [5–15], поддержание в норме сывороточного 
уровня цистатина С обусловлено постоянной скоро-
стью его синтеза, не зависящей от возраста, пола, мас-
сы человека, и постоянной скоростью его выведения 
из организма, которая определяется преимущественно 
ренальными функциями. При патологии уровень этого 
белка в крови повышается. Чем тяжелее ренальная па-
тология, тем хуже цистатин С фильтруется в почках и 
тем выше его уровень в крови.

Основным диагностическим критерием хронической 
болезни почек (ХБП) является скорость клубочковой 
фильтрации (СКФ). В настоящее время наиболее точ-
ным эндогенным маркером СКФ (превосходящим кре-
атинин) признан цистатин С [16–21]. Однократное из-
мерение его концентрации в крови позволяет наиболее 
точно рассчитать СКФ [8, 9, 22, 23]. Изучению циста-
тина С при диабетической нефропатии посвящены от-
дельные работы [24, 25], однако его роль в диагностике 
ХБП в целом у больных сахарным диабетом 2-го типа 
(СД2) остается мало изученной.

Цель исследования — оценить роль цистатина С в 
диагностике хронической болезни почек у больных са-
харным диабетом 2-го типа.

Материалы и методы. В исследование включены 
97 пациентов (34 мужчины и 63 женщины) с СД2, ко-
торые были госпитализированы в нейроэндокриноло-
гическое отделение Нижегородской областной клини-
ческой больницы им. Н.А. Семашко за период с 2010 
по 2013 гг. Возраст больных составил 57 [53; 63] лет. 
Длительность СД 2 — 7,7 [2,5; 12] года. У 30 пациентов 
СД2 был выявлен впервые. Диагноз СД2 и степень ком-
пенсации углеводного обмена устанавливали согласно 
Национальным стандартам по диагностике и лечению 
сахарного диабета, определение стадий ХБП в зави-
симости от уровня СКФ выполняли согласно рекомен-
дациям Национального почечного фонда США (2002) 
[26–30]. Исследование проведено в соответствии с 
Хельсинкской декларацией (принятой в июне  1964 г. 
(Хельсинки, Финляндия) и пересмотренной в октябре 
2000 г. (Эдинбург, Шотландия)) и одобрено Этическим 
комитетом НижГМА. От каждого пациента получено ин-
формированное согласие.

Всем больным выполняли клиническое и лабора-
торно-инструментальное обследование. Гликозилиро-
ванный гемоглобин HbA1c исследовали на анализаторе 
D-10 со стандартными наборами (BIO-RAD, Франция) с 
использованием жидкостной ионообменной высоко-
эффективной хроматографии. Показатели липидного 
спектра определяли с помощью диагностических сис-
тем ООО «Ольвекс Диагностикум» (Санкт-Петербург, 
Россия). Уровень креатинина изучали в плазме веноз-
ной крови по методу, основанному на реакции Яффе, 
с использованием диагностических систем ООО 
«Ольвекс Диагностикум», уровень мочевины — с по-
мощью диагностического набора «Диаком Н» на ана-
лизаторе «СтатФакс» (Россия), а уровень мочевой 
кислоты — кинетическим методом цветной реакции на 
приборе Konelab 60i (Финляндия).

Цистатин С определяли в сыворотке крови иммуно-
турбидиметрическим тестом с помощью диагностичес-

кого набора Diasys (Германия). Нормальные значения 
составляют 0,58–1,02 мг/мл. С целью оценки фильтра-
ционной функции почек рассчитывали СКФ по формуле 
Hoek et al. (2003): СКФ [мл/мин/1,73 м2]=(80,35/цистатин 
С [мг/мл])–4,32. Одновременно СКФ рассчитывали с 
помощью стандартных формул Cockcroft–Gault и mDRD 
[8, 9, 30].

Для верификации диагноза диабетической нефропа-
тии исследовали суточную мочу на микроальбуминурию 
(МАУ) турбометрическим методом на автоматическом 
анализаторе Chem Well с использованием диагности-
ческого набора microalbumin (США). Нормальным счи-
тали показатель ниже 30 мг/сут. Как МАУ расценивали 
результат от 30 до 300 мг/сут. В случае отрицательного 
результата МАУ определяли содержание белка в суточ-
ной моче.

Для уточнения наличия у больных СД2 хроничес-
ких заболеваний почек различной этиологии проводи-
ли пробы по Аддису–Каковскому, Зимницкому, посев 
мочи на микрофлору. Ультразвуковое исследование 
почек выполняли на сканере mysono U5 (medison, 
Корея) с обязательным определением размера парен-
химы почек, наличия кист и конкрементов, с уточнени-
ем аномалий развития чашечно-лоханочной системы. 
Ультразвуковую доплероскопию почечных сосудов с 
цветным доплеровским картированием проводили на 
сканере PHILIPs-HD 11 XE (США) для исключения сте-
нозов почечных артерий, венозной гипертензии. Все 
больные были осмотрены квалифицированными оку-
листом и неврологом.

Для статистической обработки результатов исследо-
вания использовали программу statistica 7.0. При ана-
лизе данных применяли методы непараметрической 
статистики в виде медианы и 25-го и 75-го перценти-
лей (Ме [25р; 75р]), достоверность различий незави-
симых групп по одному признаку определяли методом 
ANOVA по Крускалу–Уоллису. Анализ корреляционных 
взаимоотношений между исследуемыми показателями 
осуществляли с помощью критерия Спирмена с обяза-
тельным визуальным контролем диаграмм рассеяния и 
исключением выбросов. Различия считались статисти-
чески значимыми при р<0,05.

Результаты и обсуждение. В ходе проведенного 
обследования, изучения амбулаторных карт и другой 
медицинской документации у пациентов выявлены сле-
дующие причины развития ХБП (табл. 1).

Как видно из таблицы, из перечисленных причин 
ХБП при СД2 лидирует (65,9%) диабетическая нефро-
патия. Наряду с ней свой вклад в развитие ХБП вносят 
артериальная гипертензия и хронический пиелонефрит 
(95,8 и 48,4% соответственно). У 67 из 93 обследован-
ных причиной ХБП служила эссенциальная артериаль-
ная гипертензия, подтвержденная анамнестически и 
документально. У 48,4% пациентов по данным анамне-
за и клинико-лабораторного обследования установлен 
хронический пиелонефрит, преимущественно латент-
ного течения. Также не последнее место занимают на-
рушения пуринового обмена и мочекаменная болезнь 
(39,1 и 21,6% соответственно), при этом гиперурике-
мия — без признаков подагрического артрита и тофу-
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Таким образом, существенный вклад в развитие 
ХБП при СД2 вносили, наряду с диабетической нефро-
патией, эссенциальная артериальная гипертензия, хро-
нический пиелонефрит, гиперурикемия и бессимптом-
ная мочекаменная болезнь.

С учетом частоты диабетической нефропатии в 
структуре ХБП при СД2 нам представляется возмож-
ным показать имеющиеся клинико-лабораторные дан-
ные пациентов в зависимости от ее стадии (табл. 2).

Следует подчеркнуть, что пациенты с диабетической 
нефропатией и нормоальбуминурией были сопостави-
мы по исходному уровню гликозилированного гемогло-
бина, индексу массы тела, общему холестерину.

Статистически значимые различия между группами 
пациентов с нормоальбуминурией и документирован-
ной диабетической нефропатией установлены по сле-
дующим показателям: суточной экскреции микроаль-
бумина, содержанию триглицеридов, мочевой кислоты, 
мочевины, креатинина, цистатина С и СКФ (р<0,05). 
Группы также имели статистически значимую разницу 
по систолическому и диастолическому АД, что еще раз 
подтверждает тот факт, что артериальная гипертензия 
является одним из ведущих факторов прогрессирова-
ния диабетической нефропатии [15, 25, 26, 29].

По данным ультразвукового исследования, повы-
шенные значения показателей спектра почечного кро-
вотока и умеренные изменения паренхимы наблюда-
лись из 97 пациентов у двух человек с единственной 
почкой (вторая почка была удалена оперативным путем 
вследствие мочекаменной болезни). В основном по-
чечный кровоток во всех сегментах прослеживался на 
всем протяжении, был симметричным, неизмененным, 
значения показателей спектров кровотока в почечных 
артериях — в пределах нормы; почечные вены прохо-
димы, с фазным, симметричным кровотоком, синхрон-
ным с актом дыхания. Комплекс «интима–медиа» не 
утолщен.

Т а б л и ц а  1

Причины хронической болезни почек при СД2

Нозология

Кол-во пациентов, 
имеющих данную 
патологию (n=97)

Абс. число %

Диабетическая нефропатия 64 65,9

Ишемическая нефропатия (стеноз почечной 
артерии)

 
1

 
1,0

Гипертензивная нефропатия (поражение 
ткани почек вследствие артериальной 
гипертензии):

 
93

 
95,8

эссенциальная артериальная гипертензия 67 69
симптоматическая артериальная 
гипертензия

 
26

 
26,8

Токсическая нефропатия (токсическое 
поражение вследствие воздействия 
лекарств или контрастных препаратов)*

 
 

2

 
 

2,0
Мочевая инфекция: хронический пиело-
нефрит

 
47

 
48,4

Мочекаменная болезнь 21 21,6

Поликистоз почек 9 9,2

Аномалии развития чашечно-лоханочной 
системы 

 
7

 
7,2

Гиперурикемия 38 39,1

* — токсическое действие вследствие бесконтрольного, дли-
тельного приема нестероидных противовоспалительных пре-
паратов в связи с частыми обострениями хронических забо-
леваний опорно-двигательного аппарата.

Т а б л и ц а  2

Клинико-лабораторные показатели пациентов с СД2 в зависимости от стадии диабетической нефропатии (Ме [25p; 75p])

Показатель
Нормоальбуминурия

(n=35)
Микроальбуминурия

(n=46)
Протеинурия

(n=11)

Хроническая почечная 
недостаточность

(n=5)
р

HbA1c, % 8,4   [6,9; 10] 8,7  [7,3; 10,2] 8,7  [7,5; 9,8] 8,9  [7,6; 10,3] 0,7

Микроальбуминурия, мг/сут 15,46  [12,1; 18,9] 70,20 [35,8; 88,2] 416,04 [364,8; 509,3]  — 0,01

Систолическое АД, мм рт. ст. 140,7  [120; 150] 146,5 [130; 160] 157,0 [150; 165] 152,5 [145; 160] 0,04

Диастолическое АД, мм рт. ст. 86,9 [80; 90] 89,6 [80; 100] 96,0 [90; 100] 96,2 [86; 100] 0,04

Индекс массы тела, кг/м2 33,2  [29,8; 35,0] 32,7 [30,1; 35,3] 34,7 [34,6; 36,9] 30,5 [27,4; 32,6] 0,07

Общий холестерин, ммоль/л 5,04 [4,3; 5,9] 5,50 [4,8; 6,2] 6,40 [5,7; 7,1] 5,50 [4,8; 6,2] 0,1

Триглицериды, ммоль/л 2,27  [1,2; 2,9] 2,48 [1,2; 3,0] 3,02 [2,3; 3,3] 3,00 [1,5; 4,5] 0,06

Мочевина, ммоль/л 5,5  [4,5; 6,4] 6,8 [5,2; 7,9] 11,1 [8,0; 10,2] 16,5 [15,1; 17,9] 0,02

Креатинин, мкмоль/л 75,9 [63; 87] 79,8 [57; 92] 132,6  [92; 173] 223,5 [215,5; 231,5] 0,01

Мочевая кислота, мкмоль/л 308,80 [246; 390] 334,94 [245; 360] 398,60 [342; 439] 439,60 [365; 519] 0,04

Цистатин С, мг/мл 1,12 [0,95; 1,29] 1,29 [0,92; 1,39] 1,8  [1,3; 2,3] 3,01 [2,9; 3,1] 0,01

СКФ по Cockcroft–Gault, мл/мин 123,87 [91; 143] 116,50 [83; 150] 87,30 [65; 125] 33,20 [25,5; 40,5] 0,02

СКФ по MDRD, мл/мин/1,73 м2 87,60 [69; 106] 91,46 [64; 121] 55,10 [40; 70] 22,70 [20; 25,5] 0,04

СКФ по цистатину С, мл/мин/1,73 м2 69,60 [57,9; 80,2] 65,86 [53,4; 83] 56,8 [47,5; 72,6] 22,36 [21,3; 23,3] 0,04

сов. Нефролитиаз диагностирован преимущественно в 
одной почке у 19 из 21 пациента. Реже развитию ХБП у 
больных СД2 способствовали поликистоз почек (9,2%) 
и аномалии развития чашечно-лоханочной системы 
(7,2%).
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При анализе фильтрационной функции по-
чек, рассчитанной с помощью цистатина С, СКФ 
<60 мл/мин/1,73 м2 выявлена у 12 из 29 пациентов при 
нормальной экскреции альбумина с мочой, у 17 из 43 
пациентов — на стадии микроальбуминурии, у 4 из 
11 пациентов — на стадии протеинурии, в отличие от 
расчета по общепринятым формулам Cockcroft–Gault и 
mDRD (табл. 3).

Уровень СКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2 выбран по-
роговым не случайно, он обозначает потерю уже 50% 
фильтрационной способности почки [13, 24, 28, 30]. 
Значения СКФ ниже 60 мл/мин/1,73 м2 указывают на 
опасность быстрого прогрессирования как почечной, 
так и связанной с ней сердечно-сосудистой патологии 
[25, 27, 30].

При выявлении зависимости между уровнем цистати-
на С и другими лабораторными показателями установ-
лены следующие положительные корреляционные свя-
зи: с мочевиной (r=0,54; р=0,001), креатинином (r=0,42; 
р=0,003), мочевой кислотой (r=0,39; р=0,002). Слабые 
корреляционные связи (статистически не значимые) 
отмечены между цистатином С и возрастом пациентов 
(r=0,18; р=0,05), индексом массы тела (r=0,11; р=0,05), 
микроальбуминурией (r=0,13; р=0,06). Таким образом, 
уровень цистатина С не зависит от антропометрических 
показателей, возраста и наличия микроальбуминурии.

Заключение. В развитие хронической болезни по-
чек при сахарном диабете 2-го типа вносят свой вклад 
не только диабетическая нефропатия, но и другие 
факторы: эссенциальная артериальная гипертензия, 
хронический пиелонефрит латентного течения, гипер-
урикемия и бессимптомная мочекаменная болезнь. 
Цистатин С является надежным маркером уровня ско-
рости клубочковой фильтрации у таких больных, он 
позволяет диагностировать хроническую болезнь по-
чек при нормальной экскреции альбумина с мочой, т.е. 
на раних стадиях развития диабетической нефропатии. 
При пограничном уровне скорости клубочковой филь-
трации менее 60 мл/мин/1,73 м2 определение этого по-
казателя по цистатину С имеет б�льшую точность, чем 
по формулам Cockcroft–Gault и mDRD.
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