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Введение

Канальцевая реабсорбция неорганического фосфо-
ра (Рi) играет ведущую роль в поддержании гомеостаза 
неорганического фосфора, очень важного для ряда 
клеточных функций и минерализации костей скелета. 
Согласно современным представлениям [1, 6, 7, 16–19, 
24], около 80% профильтровавшегося Рi реабсорбиру-
ется в проксимальном канальце вторично-активным, 
натрий (Na)-зависимым механизмом, посредством 
Na/Pi-ко транспортеров типа I, II и III, важнейшим из 
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Максимальная реабсорбция фосфора (TmP/GFR) у 375 реципиентов аллотрансплантированной почки 
(АТП) с удовлетворительной функцией трансплантата на фоне трехкомпонентной (циклоспорин А (ЦиА), 
азатиоприн и кортикостероиды) и двухкомпонентной (азатиоприн и кортикостероиды) иммуносупрес-
сии, а также у 36 больных с экзогенным гиперкортицизмом (бронхиальная астма) была снижена. TmP/
GFR при гиперпаратиреозе была ниже, чем при нормальном уровне ПТГ, при сниженной реабсорбции 
натрия – ниже, чем при нормальной, при трех- и двухкомпонентной – аналогичной; при экзогенном ги-
перкортицизме – выше, чем у реципиентов АТП. TmP/GFR обратно коррелировала с ПТГ, CNa/GFR и CLi/
GFR. При фиксированном ПТГ TmP/GFR отрицательно коррелировала с CNa/GFR и CLi/GFR, а при фикси-
рованном CNa/GFR – с ПТГ. В подгруппах больных с нормальным ПТГ и СNa/GFR TmP/GFR была снижена 
у реципиентов АТП значительнее, чем при экзогенном гиперкортицизме. Вывод: реабсорбция фосфора 
после АТП снижена вследствие гиперпаратиреоза, гиперкортицизма, уменьшения реабсорбции натрия 
и другого (других) фактора, возможно фосфатонина.

Renal tubular reabsorption of phosphate (TmP/GFR) was reduced in 375 recipients with good renal allograft func-
tion and in 36 patients with exogenous hypercorticoidism (bronchial asthma). Among them 161 recipients received 
CyA along with azathioprin and corticosteroids that was received by all allograft recipients. TmP/GFR was decreased 
in the allograft recipient compared to patients with normal PTH level (p < 0,01) and in recipients with reduced Na 
reabsorption compared to those with normal Na reabsorption (p < 0,05). The TmP/GFR level was increased in patients 
with hypercorticoidism comparted to that in kidney allograft recipients. There was no difference in TmP/GFR between 
recipients treated and not treated with CyA. A negative correlation was found between TmP/FGR and PHT, CNs/FGR 
and CLi/FGR (p < 0,01). Partial correlation estimation showed that TmP/GFR correlates with CNa/GFR and CLi/GFR 
at constant PTH and correlates with PTH at constant CNa/GFR and CLi/GFR. In patients with normal PTH and Can/
GFR, the TmP/GFR level was reduced in allograft patients rather than in those with hypercorticoidism. Conclusion: 
hypercorticoidism, hyperparathyroidism, reduced Na reabsorption and possibly phosphatonin reduce phosphate 
reabsorption after kidney transplantation.

которых является котранспортер типа IIа. Действие 
всех известных факторов, влияющих на канальцевую 
реабсорбцию Рi, прежде всего паратиреоидного гор-
мона (ПТГ), кальцитриола и глюкокортикоидов, лока-
лизовано именно в этом отделе нефрона. После АТП, 
по литературным данным [5, 9, 21, 22], происходит cни-
жение реабсорбции Рi, в основном под действием ПТГ, 
глюкокортикоидов, Na/Pi-котранспорта, а также еще 
одного фактора, пока не выделенного, предварительно 
названного фосфатонином, механизм действия которо-
го отличается от такового у ПТГ. Влияние циклоспорина 
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А (ЦиА) на реабсорбцию Рi разными авторами оцени-
вается по-разному: одни авторы [15, 20] обнаруживают 
снижение реабсорбции Рi под влиянием ЦиА, другие 
[9] – нет. Клиренсовых исследований, изучавших связь 
реабсорбции Pi с проксимальной реабсорбцией Na, в 
доступной литературе мы не обнаружили.

Целью данной работы явилось дальнейшее изуче-
ние влияния ПТГ, глюкокортикоидов, ЦиА, общей и 
проксимальной реабсорбции Na на канальцевую реаб-
сорбцию Рi у реципиентов аллотрансплантированной 
почки на более обширном материале, чем предыдущие 
исследователи.

Материалы и методы

Канальцевая реабсорбция Рi изучена у 375 реципи-
ентов АТП в возрасте от 16 до 57 лет, срок после АТП 
от 1 до 144 месяцев, с удовлетворительной функцией 
трансплантата (уровень креатинина в плазме крови от 
0,07 до 0,15 ммоль/л), 161 – получали трехкомпонент-
ную иммуносупрессивную терапию (ЦиА, преднизолон 
и азатиоприн, группа Х) и 214 – двухкомпонентную 
(преднизолон и азатиоприн, группа Y). Кроме того, 
исследовано 36 больных с экзогенным гиперкортициз-
мом (бронхиальная астма, группа Z).

Группы Х и Y были разделены на подгруппы с нор-
мальным (Х1, 78 человек; Y1, 49 человек) и повышен-
ным ПТГ (X2, 67 человек; Y2, 126 человек), нормальной 
(X3, 108 человек; Y3, 177 человек) и сниженной (X4, 
37 человек; Y4, 32 человека) реабcорбцией Na, а также 
выделены подгруппы с нормальным ПТГ и нормальной 
реабсорбцией Na (Х5, 50 человек; Y5, 35 человек). Из 
группы Z выделена подгруппа Z1 (16 человек, нормаль-
ный ПТГ и нормальная реабсорбция Na).

Суммарная реабсорбция Рi определялась с помощью 
показателя TmP/GFR, рассчитанного по Bijvoet [8].

О суммарной реабсорбции Na судили по величине 
его экскретируемой фракции из 1 литра клубочкового 

пламенном фотометре IL-743 фирмы «Instrumentational 
La bo ra to ry» (США).

Li в плазме крови, взятой в 9.00 утра, а также в 2 утрен-
них часовых порциях мочи (на фоне водной нагрузки 
500 мл бидистиллированной воды в течение 10–15 
минут), собранных после приема 600 мг карбоната Li 
(накануне в 22.00), определялся по разработанной нами 
методике [3] на атомно-абсорбционном спектрофо-
тометре IL-151 фирмы «Instrumentational Laboratory» 
(США) или «Aanalyst-100» фирмы «Perkin Elmer» (США).

ПТГ определялся иммуноферментным методом 
наборами RJA или на анализаторе «Elecsys 1010». По-
скольку ПТГ определялся с помощью разных наборов 
реактивов и соответственно по разным нормам, для бо-
лее точной оценки результатов использовался T-score, 
определяющий, на сколько стандартных отклонений 
отстоит значение ПТГ у данного больного от среднего 
значения ПТГ в популяции здоровых.

Результаты исследований

TmP/GFR в группах с трех- и двухкомпонентной 
иммуносупрессией оказался аналогичным и сни-
женным по сравнению со здоровыми на 32,8 и 36,0% 
соответственно, что свидетельствовало об отсутствии 
существенного влияния ЦиА на реабсорбцию Pi (табл. 
1). Вместе с тем гипофосфатемия, наблюдавшаяся в 
обеих группах (1,0 ± 0,21 и 0,93 ± 0,23 соответственно по 
сравнению со здоровыми, p < 0,01), была более выраже-
на при двухкомпонентной иммуносупрессии (p < 0,05), 
что не согласуется с литературными данными. Сниже-
ние уровня Pi в плазме крови при трехкомпонентной 
иммуносупрессии наблюдалось в 10,6% случаев, что 
достоверно реже, чем при двухкомпонентной (25,7%, p < 
0,01). Гиперпаратиреоз у реципиентов, как получавших 
(T-score ПТГ = 8,4 ± 10,76), так и не получавших ЦиА 
(T-score ПТГ = 11,2 ± 14,0), сочетался с достоверно более 
выраженным снижением реабсорбции Рi (на 13,9%, p 
< 0,01 и на 17,4%, p < 0,01 соответственно, табл. 1), чем 

Т а б л и ц а  1
Влияние ПТГ и реабсорбции Na на реабсорбцию Pi после АТП

Примечание. а – достоверное отличие от группы здоровых; b – досто-
верное отличие от группы Y; c – достоверное отличие от подгруппы Х1; 
d – достоверное отличие от подгруппы Y1; e – достоверное отличие от 
подгруппы Х3; f – достоверное отличие от подгруппы Y3.

фильтрата (CNa/GFR).
Поскольку известно, что вся регуляция ре-

абсорбции Pi осуществляется в проксимальном 
канальце, а реабсорбция Na может изменяться 
как в проксимальном, так и в дистальном ка-
нальце, необходимо было сравнить реабсорб-
цию Pi с проксимальной реабсорбцией Na. Для 
этой цели был использован клиренс экзоген-
ного лития (CLi). Исследования многих авторов 
[2–4, 11, 25–27] позволяют сделать вывод о том, 
что Li реабсорбируется только в проксималь-
ном канальце и в тех же пропорциях, что Na 
и вода. Фракционная экскреция Li (CLi/GFR) 
достаточно точно отражает объем жидкости, 
покидающей проксимальный каналец, что по-
зволяет использовать CLi в качестве индикато-
ра проксимальной канальцевой реабсорбции 
Na. CLi исследован у 86 реципиентов группы Х.

В качестве показателя, характеризующего 
клубочковую фильтрацию (GFR), использовали 
клиренс эндогенного креатинина (Ccr).

Рi в плазме крови и моче определяли фото-
метрически на биохимическом анализаторе 
RA-2000 фирмы «Bayer» (США).

Na в плазме крови и моче определяли на 
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у реципиентов с нормальным ПТГ, что подтвердило 
фосфатурический эффект ПТГ.

TmP/GFR при сниженной реабсорбции Na оказался 
ниже, чем при нормальной реабсорбции Na как в группе 
Х, так и в группе Y (на 22,5%, p < 0,01 и 11,7%, p < 0,05 
соответственно, табл. 1). Таким образом, снижение ре-
абсорбции Pi после АТП, по-видимому, было связано как 
с гиперпаратиреозом, так и со снижением реабсорбции 
Na. Корреляционный анализ у 86 реципиентов на трех-
компонентной иммуносупрессии выявил достоверную 
корреляцию TmP/GFR с ПТГ (r = –0,29, p = 0,007), CNa/
GFR (r = –0,39, p < 0,001) и CLi/GFR (r = –0,33, p = 0,002). 
Поскольку, согласно физиологическим исследованиям 
[6, 7, 12, 13, 16–19], ПТГ действует на реабсорбцию Pi, 
изменяя его котранспорт с Na, представляло интерес 
выяснение вопроса о том, опосредовано ли у реци-
пиентов АТП влияние ПТГ на реабсорбцию Pi через 
реабсорбцию Na. С этой целью проведено вычисление 
парциальных коэффициентов корреляции TmP/GFR c 
CNa/GFR и показателем проксимальной реабсорбции 
Na CLi/GFR у реципиентов с трехкомпонентной имму-
носупрессией. Оказалось, что при фиксированном ПТГ 
остается отрицательная корреляция TmP/GFR и CNa/
GFR (r = –0,37, p = 0,001), а также TmP/GFR и CLi/GFR  
(r = –0,33, p = 0,002), а при фиксированном CNa/GFR 
– отрицательная корреляция между TmP/GFR и ПТГ (r 
= –0,27, p = 0,013). Эти данные позволили установить, 
что ПТГ и реабсорбция Na влияют на реабсорбцию Pi 
независимо друг от друга. Проведенный далее анализ 
показал, что в обеих группах у больных с нормальным 
ПТГ и нормальной реабсорбцией Na реабсорбция Pi 
оставалась достоверно сниженной (табл. 2). Следо-
вательно, кроме ПТГ и снижения реабсорбции Na, на 
снижение реабсорбции Pi после АТП оказывали вли-
яние другие факторы. Нами было проанализировано 
влияние глюкокортикоидов.

Для этой цели была исследована группа больных с 
экзогенным гиперкортицизмом (бронхиальная астма). 

Действительно, у больных данной группы TmP/GFR был 
на 16,3% (p < 0,01) ниже, чем у здоровых, но на 24,6%  
(p < 0,01) выше, чем у реципиентов, получавших ЦиА, и 
на 30,9% (p < 0,01) выше, чем у реципиентов, не получав-
ших ЦиА (табл. 2). При сравнении подгрупп с нормаль-
ными ПТГ и реабсорбцией Na у больных бронхиальной 
астмой (группа Z1) TmP/GFR был на 14,5% (p < 0,05) 
ниже, чем у здоровых, но на 22,5% (p < 0,05) выше, чем 
у реципиентов, не получавших ЦиА (группа Y5) (табл. 
2). Снижение TmP/GFR в группе реципиентов, полу-
чавших ЦиА (Х5), было также более выраженным, чем 
у больных с экзогенным гиперкортицизмом (группа 
Z1) на 11,3%, однако различие оказалось статистически 
недостоверным. Эти данные позволили предположить, 
что экзогенный гиперкортицизм, видимо, является 
третьим механизмом снижения реабсорбции Pi после 
АТП. Кроме того, более значительное снижение реаб-
сорбции фосфора после АТП (группы Х5 и Y5), чем 
при экзогенном гиперкортицизме (Z1), указывало на 
то, что генез гиперфосфатурии у реципиентов АТП не 
исчерпывается проанализированными механизмами.

Обсуждение

Наши результаты согласуются с данными литера-
туры [10, 13, 21, 22] о том, что после АТП наблюдается 
снижение реабсорбции Pi, связанное с гиперпарати-
реозом и экзогенным гиперкортицизмом. Выявленное 
Green et al. [10] снижение Na/Pi-котранспорта после АТП 
нашло подтверждение в полученной нами обратной 
корреляции экскретируемой фракции Na и Li с макси-
мальной реабсорбцией фосфора. Исследование пар-
циальных коэффициентов корреляции позволило нам 
подтвердить данные этих и других [21] авторов о том, 
что снижение Na/Pi-котранспорта связано не только с 
гиперпаратиреозом, а реализуется через какой-то до-
полнительный механизм, возможно фосфатонин [10]. 
Проведенный нами анализ свидетельствует, что после 
АТП снижение реабсорбции Pi может быть вызвано еще 
каким-то механизмом (механизмами), не связанным с 
реабсорбцией Na и действием глюкокортикоидов. Не 
исключено влияние кальцитриола, обнаруженное в 
работе R.W. Steiner et al. [23]. Однако в данной работе у 
реципиентов АТП кальцитриол не исследовался. Часть 
исследователей [9, 20], как и мы, пришла к выводу об 
отсутствии достоверной связи между уровнем ре аб-
сорб ции Pi и терапией циклоспорином А. В то же время 
B.L. Mazzola et al. [15] выявили достоверное снижение 
максимальной реабсорбции Pi после АТП под влия-
нием ЦиА, что противоречит нашим выводам. Данное 
противоречие, возможно, может быть объяснено тем, 
что B.L. Mazzola et al. применили способ определения 
максимальной реабсорбции Pi по его реабсорбируемой 
фракции, менее надежный при гипофосфатемии, чем 
TmP/GFR.

Таким образом, получил подтверждение ранее опи-
санный в литературе фосфатурический эффект ПТГ и 
глюкокортикоидов после успешной АТП, а также связь 
между реабсорбцией Pi и Na, а именно его прокси-
мальной реабсорбцией. Не исключено также влияние 
на реабсорбцию Pi и других факторов, например, фос-
фатонина, предположительный механизм фосфату-
рического действия которого был также описан ранее 

Т а б л и ц а  2
Влияние глюкокортикоидов на реабсорбцию Pi

Примечание. а – достоверное отличие от группы здоровых; 
b – достоверное отличие от группы Z; c – достоверное отличие 
от группы Z1.
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в специальной литературе, а также снижение уровня 
кальцитриола. ЦиА не оказывает достоверного влия-
ния на канальцевую реабсорбцию Pi, что согласуется с 
результатами большинства исследований, проведенных 
ранее другими авторами.
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