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В конце прошлого столетия сформировалось но-
вое направление в педиатрии – экологическая  
нефрология детского возраста, предметом изуче-
ния которой является влияние загрязнения окру-
жающей среды на возникновение и течение заболе-
ваний органов мочевой системы (ОМС) у детей [1]. 
Было установлено, что загрязнение окружающей 
среды ассоциируется с высокими показателями 
распространенности болезней ОМС и нефроло-
гической заболеваемости. Существенно изменя-
ется структура патологии: значительно возрастет 
доля врождённых пороков развития ОМС и дис-
метаболических нефропатий. Общими для этих 
пациентов являются дисгармоничное физическое 
развитие и высокая коморбидность [2]. 

В районах с неблагоприятной экологической ситу-
ацией увеличивается частота инфекций мочевой 
системы и изменяется их этиология. Снижается 
роль кишечной палочки, возрастает частота вы-
явления вульгарного протея, клебсиеллы, энте-
робактера, грамположительной микрофлоры [3]. 
Особенности этой группы нефропатий – частые 
хронизация и латентное течение, создающие ди-
агностические трудности [4]. 

Наиболее значимыми нефроэкотоксикантами 
являются выхлопные газы автомобилей, выбро-
сы теплоэлектроцентралей, металлургических, 
нефтеперерабатывающих и химических про-
изводств. Именно детское население крупных 
городов, перенасыщенных транспортом и про-
мышленными предприятиями, становится первой 
жертвой экологического неблагополучия [5–8]. 
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Под нефротоксичностью понимают свойство хи-
мических веществ вызывать изменения структу-
ры и функций почек. Этот эффект может быть 
следствием прямого влияния на ткань органа 
либо осуществляться опосредованно через из-
менения кислотно-щелочного баланса, крово-
обращения, метаболиты, подлежащие элими-
нации. Нефротоксическое действие начинается  
с накопления ксенобиотика в эпителии канальцев 
после прохождения его через фильтрационный 
барьер клубочков. В дальнейшем эпителиоциты 
подвергаются деструкции, и продукты их распа-
да закупоривают просвет канальцев. У пациентов 
регистрируются гемат-, протеин- и олигурия, по-
вышение плазменной концентрации азотистых 
соединений; появляются отеки, повышается ар-
териальное давление. Постепенно развивается 
хроническая почечная недостаточность с ацидо-
зом, азотемией, анемией, стойкой артериальной 
гипертензией, нефротическим синдромом [9]. 

Среди наиболее токсичных для почечной ткани 
веществ выделяются ионы и соли тяжелых ме-
таллов. Их влияние определяется концентра-
цией, длительностью экспозиции, комбинацией 
с другими экзотоксикантами, предшествующим 
состоянием здоровья ребенка. Важная роль от-
водится также генетически детерминированной 
индивидуальной чувствительности к влиянию 
ксенобиотиков. Патогенный эффект тяжелых ме-
таллов обусловлен рядом обстоятельств. Они 
не подвергаются процессам разложения, а лишь 
перераспределяются между различными органа-
ми и тканями. Их соли с высокой скоростью на-
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капливаются в почве экопатогенных регионов, а 
удаляются из нее достаточно медленно. Метал-
лы хорошо аккумулируются тканями теплокров-
ных животных, а также гидробионтов, которые  
в свою очередь являются источником поступле-
ния их в организм [10].

Тяжелые металлы оказывают негативное влияние 
на иммунитет. Показано, что соединения свинца 
и шестивалентного хрома способствуют дисгам-
маглобулинемии со снижением концентрация IgA 
и повышением уровня IgG. Антибактериальные 
антитела включаются в состав циркулирующих 
иммунных комплексов, которые играют патоло-
гическую роль. Металлы уменьшают активность 
неспецифических факторов защиты, в частности 
фагоцитарный потенциал нейтрофилов [11]. 

J. A. M. Mahugija et al. (2018) исследовали уров-
ни свинца, цинка, железа, меди и кадмия в моче 
школьников, проживающих в разных районах 
Дар-эс-Салама (Танзания). Было установлено 
достоверное повышение концентрации тяжелых 
металлов и снижение содержания цинка и железа 
у детей – жителей района антропогенного загряз-
нения [12].

В эконефрологии детского возраста наибольшее 
значение придается так называемой «большой 
четверке» тяжелых металлов – кадмию, свинцу, 
ртути и мышьяку.

Кадмий (Cd) широко распространен в окружа-
ющей среде [13], может содержаться в сточных 
водах, почве и атмосферном воздухе, куда он по-
ступает с фосфатными удобрениями, продуктами 
сжигания угля, бензина и табака. Пути проникно-
вения Cd в организм – вода, пища и вдыхаемый 
воздух. При этом Cd, содержащийся в продуктах, 
характеризуется высоким уровнем биодоступ-
ности. Ткани очень медленно освобождаются от 
него: период полувыведения может достигать 30 
лет, а элиминация осуществляется практически 
исключительно через почки. Длительное пребы-
вание в экопатогенных регионах способствует ку-
муляции Cd преимущественно в корковом слое. 
В результате повреждения проксимальных ка-
нальцев возникают протеин-, аминоацид- и глю-
козурия, повышается экскреция калия, кальция, 
мочевой кислоты, ряда ферментов: щелочной 
и кислой фосфатаз, лактатдегидрогеназы, ами-
нотрансферазы. Морфологические изменения в 
почках неспецифичны. На начальной стадии это 
дегенерация эпителиоцитов, при прогрессиро-
вании Cd-нефропатии в финале возможно фор-
мирование интерстициального фиброза вплоть  
до тубулярной атрофии [14]. Нефротоксическое 
действие Cd уменьшается под влиянием ионов 
цинка [13].

В последние десятилетия наблюдается суще-
ственное накопление свинца (Pb) в окружающей 
среде, который рассматривается в качестве ее 
приоритетного загрязнителя, проявляет токсич-
ность в очень малых дозах и имеет длительный 
период полувыведения. Pb нашел широкое при-
менение в хозяйственной деятельности – произ-
водстве аккумуляторов, резины, пластмасс, кра-
сителей, добавок к автомобильному топливу, в 
полиграфической промышленности. Pb способен 
к накоплению в различных средах: почве, воде, 
воздухе, а также в продуктах питания. Максималь-
ная степень загрязнения атмосферного воздуха 
Pb наблюдается вокруг свинцово-плавильных 
заводов, в непосредственной близости от дорог  
с интенсивным движением автотранспорта. Этот 
металл содержится в плитах, которые исполь-
зуются при строительстве зданий, в том числе 
жилых домов. Pb может накапливаться в тканях 
плода в течение антенатального периода, так как 
достаточно легко проникает через плаценту [14]. 

В современных условиях основную опасность 
представляет хроническое воздействие соеди-
нений Pb. Наряду с высоким риском развития па-
тологии различных органов наблюдается также 
поражение почек. У людей с хронической свин-
цовой интоксикацией в клетках ткани почек вы-
являются включения, содержащие Pb. Кумуляция 
его в митохондриях приводит к возникновению 
ультраструктурных нарушений. Формируются ту-
булярные и тубулоинтерстициальные изменения. 
Длительное воздействие солей Pb способствует 
сморщиванию почки вследствие интерстициаль-
ного фиброза, атрофии клубочков и гиалиновой 
дегенерации микрососудов и, в конечном итоге, 
реализуется синдромом хронической почечной 
недостаточности. Показано, что соли Pb повы-
шают риск развития злокачественных опухолей 
почек [15, 16]. 

Естественным антагонистом Pb в организме яв-
ляется цинк, который снижает его концентра-
цию в тканях, уменьшая тем самым токсический 
эффект. Это объясняется способностью цинка 
индуцировать синтез металлопротеина, связы-
вающего избыток Pb. Ионы железа и меди также 
способствуют детоксикации, так как конкурируют 
с Pb при реабсорбции своих солей в почечных ка-
нальцах [13]. 

Установлена ассоциация повышенных уровней 
Pb в плазме крови и моче при дисметаболиче-
ской нефропатии, пиелонефрите и тубулоинтер-
стициальном нефрите у детей, проживающих  
в экологически неблагоприятном регионе [17]. Не-
фротоксический эффект проявляется увеличени-
ем уровня ферментов и продуктов пероксидации 
в моче, нарушениями функций канальцев, петли 
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Генле, а также усилением процессов деградации 
соединительного каркаса почек. Одновременно 
Pb оказывает негативное влияние на иммунную 
систему таких пациентов.

Почки являются одним из органов-мишеней при 
избыточном поступлении в организм ртути (Hg). 
Соединения Hg используется в электронной про-
мышленности, производстве красителей и фун-
гицидов. Повышенное содержание Hg наблюда-
ется при несоблюдении технологии утилизации.  
В организм Hg поступает преимущественно через 
легкие и желудочно-кишечный тракт; основным 
ее источниками являются рыба и морепродукты. 
Длительное воздействие Hg на почки характери-
зуется формированием некротического нефроза 
с гибелью эпителиоцитов проксимальных каналь-
цев, появлением болевого синдрома, протеину-
рии, нарушением мочевыделительной функции, 
вплоть да анурии [18].

Вещества, содержащие мышьяк (As), применя-
ются в металлургии, сельском хозяйстве (пести-
циды), стекольной, электрорадиотехнической, 
текстильной, лакокрасочной и угольной промыш-
ленности. Его соединения могут попасть в ор-
ганизм через кожу, желудочно-кишечный тракт  
и при дыхании. Этот металл также способен вы-
звать нефропатию. Соли As воздействуют на 
клеточные митохондрии [19–21]. В эксперименте 
установлено, что у лабораторных животных, дли-
тельно получавших пятивалентный As, повреж-
дались проксимальные канальцы со снижением 
функциональной способности почек. Описан так-
же нефроканцерогенный эффект мышьяковистых 
соединений [13].

Установлена ассоциация заболеваний ОМС  
и повышенных концентраций в организме соеди-
нений хрома (Cr). Этот металл относится к жиз-
ненно важным микроэлементам, принимающим 
участие в углеводном обмене, формировании 
структуры и осуществлении функции нуклеино-
вых кислот. Однако при избыточном поступлении 
с пищей, водой и атмосферным воздухом Cr рас-
сматривается как экзотоксикант, который спосо-
бен оказывать нефротоксическое действие. Оно 
связано с мембранопатологическим процессом – 
ингибированием тиоловых ферментов, а также 
ферментов аэробного гликолиза, цикла Кребса 
с угнетением синтеза аминокислот и белков. Не-
фротоксический эффект оказывают соединения 
шестивалентного Cr, тогда как трехвалентный 
имеет физиологическое значение. Как и другие 
металлы, Cr способствует снижению иммунобио-
логической резистентности и обладает нефро-
канцерогенным эффектом [13]. 

Существуют данные, согласно которым накопле-
ние в организме стронция (Sr) при дисметаболи-
ческой нефропатии способствует прогрессирова-
нию обменных нарушений, что в свою очередь 
негативно воздействует на парциальные почеч-
ные функции. Выявлена связь Sr с возникнове-
нием тубулоинтерстициального нефрита и уро-
литиаза у детей; это объясняется повреждающим 
нефрон действием Sr. Увеличение экскреции 
ферментов и продуктов перекисного окисления 
липидов с мочой, пуринемия указывают на цито-
токсическое действие Sr в отношении нефроэпи-
телия. Установлено, что патогенное воздействие 
соединений Sr приводит к снижению реабсорб-
ции фосфатов, влияет на параметры плотности 
мочи и аммониогенез. У детей с максимальным 
накоплением Sr изменяется также состояние клу-
бочков в виде гиперфильтрации [19]. Как и другие 
металлы, Sr угнетает иммунобиологическую ре-
зистентность. Косвенным подтверждением роли 
Sr в прогрессировании нефропатологического 
процесса является его высокая концентрация  
в сыворотке крови у взрослых больных с почеч-
ной недостаточностью [13].

Следует учитывать то обстоятельство, что в ус-
ловиях загрязнения окружающей среды прак-
тически всегда осуществляется воздействие на 
организм не одного, а нескольких ксенобиотиков.  
В этом случае общий патогенный эффект пред-
ставляет собой сочетание каждого из них в от-
дельности. Иллюстрацией этому могут слу-
жить результаты исследования, проведенного 
в 2019 году A. P. Sanders et al. Оценено комби-
нированное воздействие четырех нефротоксич-
ных тяжелых металлов: свинца, кадмия, ртути и 
мышьяка – на функциональное состояние почек.  
Авторы обследовали 2709 детей и подростков  
12–19 лет. Сделано заключение о потенцирующем 
негативном действии комплекса экзотоксикантов 
на ренальные функции, в частности на скорость 
клубочковой фильтрации, что может иметь по-
следствия в более старшем возрасте [22].

Кроме тяжелых металлов к экзотоксикантам, ко-
торые способствуют формированию эконефро-
патий, относятся полициклические ароматиче-
ские углеводороды, представителем которых 
является бензапирен. В современных условиях 
их основные источники – сгорание нефтепродук-
тов и угля. 

Еще одной группой нефротоксичных веществ  
являются хлорорганические соединения [23]. Так, 
достаточно хорошо изучена эконефропатия, воз-
никшая у детей под влиянием хлорорганических 
пестицидов [24]. 
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Высокая чувствительность почек к экзотоксикан-
там обусловлена рядом факторов. Они активно 
участвуют в элиминации токсических химиче-
ских соединений, что приводит к созданию вы-
соких концентраций ксенобиотиков в канальцах 
нефрона. Повреждению почечной ткани способ-
ствует большой объем крови, проходящей через 
орган, а также положительное гидростатическое 
давление, являющееся одной из причин повы-
шенной уязвимости гломерулярных капилляров. 
Определенное значение имеет наличие обшир-
ной поверхности эндотелия клубочков и эпителия 
канальцев – мест непосредственного контакта по-
чечной ткани с экзотоксикантами.

Тонкий механизм их цитотоксического эффекта 
до конца не расшифрован. Считается, что основ-
ную роль играет нарушение функции лизосом, 
патология мембран и окислительный стресс [24]. 
Нефротоксические вещества изменяют кальцие-
вую транспортную систему. Накопление Ca+, 
активация перекисного окисления липидов, уве-
личение концентрации свободных кислородных 
радикалов приводят к деструкции митохондри-
альных мембран, нарушая энергетический ба-
ланс в клетках.

В настоящее время различают четыре механизма 
выведения токсинов почками. Во-первых, эпите-
лий проксимальных канальцев осуществляет вну-
триклеточный транспорт химических соединений, 
что требует существенных энергозатрат и связа-
но с функцией митохондрий. Во-вторых, в почках 
функционирует система ферментов – оксидаз, ко-
торые способны вызывать химические превраще-
ния с последующим метаболическим разрушени-
ем экзотоксикантов. В-третьих, в эпителиоцитах 
почечных канальцев имеется цитоплазматиче-
ский белок, осуществляющий внутриклеточное 
связывание тяжелых металлов с образованием 
металлопротеидов. Наконец, существует еще 
один (четвертый) механизм, заключающийся в 
реакции мембран с образованием внутриклеточ-
ных вакуолей. Этот процесс обеспечивается ком-
плексом лизосомальных ферментов [24].

Следовательно, структурно-функциональные 
особенности почек позволяют считать их важ-
нейшим компонентом системы, обеспечивающей 
элиминацию токсических химических веществ 
из организма. Однако одновременно это спо-
собствует частому повреждению почечной ткани 
экзотоксикантами. В условиях неблагоприятного 
антропогенного воздействия ксенобиотики могут 
трансформироваться в метаболиты, которые об-
ладают большим повреждающим действием на 
почечную ткань, чем исходные соединения, что 
существенно увеличивает нефротоксический эф-
фект.

Эконефропатии являются классическим приме-
ром экологически обусловленных заболеваний. 
Существует несколько их клинических вариантов 
[24]. Один из них – синдром тубулопатии. Меха-
низмом его развития считается повреждающее 
действие ксенобиотиков на эпителий прокси-
мальных канальцев почек с нарушением процес-
сов реабсорбции и появлением глюкоз-, фосфат-, 
гипераминоацид-, а также протеинурии. В других 
случаях длительное воздействие экзотоксикан-
тов приводит к формированию хронического ту-
булоинтерстициального нефрита, который может 
быть также и следствием острого отравления 
нефротоксичными веществами. Третий вариант 
эконефропатии – иммунологически опосредован-
ное поражение почек. При таком механизме по-
вреждения ксенобиотики выступают в качестве 
компонента иммунных комплексов, расположен-
ных в различных отделах нефрона.

Самой частой нозологической формой, при ко-
торой неблагоприятные антропогенные воздей-
ствия играют ведущую роль, считается дисмета-
болическая нефропатия с оксалатно-кальциевой 
кристаллурией. Установлено, что в экологиче-
ски неблагоприятных регионах она выявляется 
у каждого второго-третьего ребенка, причем с 
возрастом ее частота нарастает. Ксенобиотики 
изменяют конформацию белковых молекул с по-
явлением дополнительных лигандных локусов, 
которые связываются с микроэлементами, делая 
белки антигенами. Проникая через базальную 
мембрану почек, они не реабсорбируются в прок-
симальных канальцах и экскретируются с мочой с 
появлением микропротеин- и микроэлементурии 
[25]. К экозависимой нефрологической патологии 
у детей относят и так называемый минимальный 
мочевой синдром, который проявляется изолиро-
ванной микрогематурией либо ее сочетанием с 
кристаллурией, имеющей в большинстве случаев 
оксалатно-кальциевый характер [1].

Общими в клинической картине эконефропатий 
являются раннее начало, торпидно-прогрессиру-
ющее течение с развитием тубулярных дисфунк-
ций, симптомы приобретенного иммунодефицита 
и нестабильность клеточных мембран. При ис-
следовании нефробиоптатов часто обнаружи-
ваются признаки структурного дизэмбриогенеза. 
Эта группа пациентов имеет высокий риск разви-
тия хронической почечной недостаточности [1].

В результате обследования популяции одного из 
районов В. В. Длин и др. (2009) выявили высокую 
частоту поражения почек у детей, которая в три 
раза превышала общероссийские показатели. 
Был установлен значительный уровень загрязне-
ния среды солями кадмия, хрома и сурьмы. У па-
циентов определялась их повышенная экскреция 
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с мочой, что указывало на накопление указанных 
микроэлементов в почках. При посмертном ис-
следовании почечной ткани детей, погибших от 
случайных причин, оказалось, что содержание 
кадмия в ней в 100 раз превышало таковое у жи-
телей другого региона. Все это позволило сде-
лать вывод о том, что описанная эконефропатия 
обусловлена поражением почечной ткани соля-
ми тяжелых металлов. Ее отличительной чертой 
явилась значительная частота врожденных по-
роков развития ОМС, что связано с возможным 
тератогенным эффектом ксенобиотиков. Заболе-
вание чаще выявлялось в дошкольном возрасте; 
первоначально проявлялось изолированной ге-
матурией либо сочетанием ее с оксалатно-каль-
циевой кристаллурией с постепенным снижением 
тубулярных функций. По мере роста пациентов 
нарастала выраженность гематурии, в большин-
стве случаев диагностировалась гипероксалурия, 
реже – уратурия. Определялись признаки неста-
бильности цитомембран: липид-, аминоацид- и 
этаноаминурия, уменьшение антикристаллообра-
зующей способности мочи. Исследование нефро-
биоптатов указывало на тубулоинтерстициаль-
ный нефрит с преобладанием склерозирования 
интерстиция и наличием признаков почечного 
дизэмбриогенеза как морфологической основы 
заболевания [24].

Другой вариант эконефропатии – заболевание, 
связанное с токсическим воздействием пестици-
дов. Клинически она протекает как дизметаболи-
ческая нефропатия с оксалатно-кальциевой кри-
сталлурией. Это связано с негативным действием 
пестицидов на кальциевый обмен, в результате 
чего увеличивается образование плохо раство-

римых солей. Повышенное кристаллообразо-
вание обусловлено также дефицитом факторов 
его ингибирования (дифосфонатов и пирофос-
фатов). По мере увеличения стажа заболевания 
резко возрастает риск развития уролитиаза, об-
структивного пиелонефрита и интерстициального 
нефрита. Больные демонстрируют раннее сниже-
ние функции почек преимущественно по тубуляр-
ному типу, что проявляется нарушением ациди-
фикации мочи, уменьшением концентрационной 
способности, дисфункцией суточного ритма мо-
чеиспускания. Для этой группы детей характерен 
высокий уровень коморбидности с заболевания-
ми желудочно-кишечного тракта, аллергической 
патологией, синдромом вегетативной дистонии. 

Исследование, проведенное в Ярославле, являю-
щемся крупным промышленным центром, многие 
районы которого характеризуются экологическим 
неблагополучием, позволило установить, что 
хронические заболевания ОМС у детей, прожи-
вающих в экопатогенных зонах, сопровождаются 
высокой коморбидностью, дисгармоничным фи-
зическим развитием, снижением иммунобиологи-
ческой резистентности. Таких пациентов следует 
рассматривать как группу высокого риска по тя-
желому течению патологии с нарушением функ-
ции почек и раннего формирования хронической 
почечной недостаточности [2, 26].

Дальнейшее изучение связи действия факторов 
экологического неблагополучия и развития за-
болеваний органов мочевой системы в детской 
популяции позволит определить пути первичной  
и вторичной профилактики данной патологии сре-
ди населения.
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