
Нефрология и диализ · Т. 28,  № 1  2026  31

Оригинальные статьи

DOI: 10.28996/2618‑9801‑2026‑1-31-45

Клинико-морфологические фенотипы  
IgA-нефропатии 
Е.С. Столяревич 1,2, Д.Ю. Калмыкова 2, Т.Р. Жилинская 1, Д.В. Стариков 1 
1	 �ГБУЗ «Московский клинический научно-исследовательский центр Больница 52 Департамента 

здравоохранения города Москвы», 123182, Москва, ул. Пехотная, д. 3, Российская Федерация
2	 �ФГБОУ ВО «Российский университет медицины» МЗ РФ,  

127006, Москва, ул. Долгоруковская, д. 4, Российская Федерация�

Для цитирования: Столяревич Е.С., Калмыкова Д.Ю., Жилинская Т.Р., Стариков Д.В. Клинико-морфологические фенотипы 
IgA-нефропатии. Нефрология и диализ. 2026. 28(1):31‑45. doi: 10.28996/2618-9801-2026-1-31-45

Clinico-pathological phenotypes of IgA nephropathy 
E.S. Stolyarevich 1,2, D.Y. Kalmykova 2, T.R. Zhilinskaya 1, D.V. Starikov 1

1	 �«Moscow Clinical Research Center Hospital 52 of the Moscow Healthcare Department»,  
3, Pekhotnaya str., Moscow, 123182, Russian Federation

2	 �Federal state institution «Russian university of medicine», Chair of Nephrology,  
4, Dolgorukovskaya str., Moscow, 127473, Russian Federation�

For citation: Stolyarevich E.S., Kalmykova D.Y., Zhilinskaya T.R., Starikov D.V. Clinico-pathological phenotypes of IgA nephropathy. 
Nephrologу and Dialуsis. 2026. 28(1):31‑45. doi: 10.28996/2618-9801-2026-1-31-45

Резюме
Целью настоящего исследования было сопоставление основных клинико-демографических по-

казателей с морфологическими параметрами, определёнными по критериям MEST-C Оксфордской 
классификации, с их дополнительной количественной оценкой и последующим выделением основ-
ных клинико-морфологических фенотипов IgA-нефропатии (IgA-Н).

Материалы и методы. В ретроспективное исследование включено 2679 пациентов с морфологи-
чески верифицированной IgA-нефропатией. Средний возраст составил 35,3±13 лет, М/Ж – 64/36%. 
Клинико-лабораторные показатели (уровень гематурии, суточной протеинурии и сывороточного 
креатинина) оценивались на момент выполнения биопсии. Морфологическое исследование вклю-
чало определение критериев MEST-C Оксфордской классификации, количественную оценку интер-
стициального фиброза и атрофии канальцев (ИФТА), глобального и сегментарного гломерулоскле-
роза, клеточных/фиброзно-клеточных и фиброзных полулуний, а также описанием структурных 
изменений с выделением основных морфологических профилей.

Результаты. На момент выполнения биопсии медиана протеинурии составляла 2,1 (0,75; 3,0) г/сут, 
рСКФ – 60,4 (33,3; 84,16) мл/мин, гематурия выявлялась у 88% пациентов. Частота выявления крите-
риев MEST-C: M1 – 37%, Е1 – 21%, S – 73%, Т1 – 37%, Т2 – 16%, С1 – 16,5%, С2 – 2,5%. Выраженность 
протеинурии коррелировала с критериями E и C, распространенностью ИФТА и гломерулосклероза 
(полного и сегментарного). Коэффициент корреляции оказался более высоким при количественной 
(%) оценке показателей С и S: 0,17 vs 0,24 и 0,07 vs 0,23, соответственно. рСКФ и уровень креатинина 
коррелировали с распространенностью нефросклероза и наличием полулуний. На основании оценки 
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морфологических профилей и клинико-морфологических корреляций были выделены 3 фенотипа 
IgA-нефропатии, отличающихся по своим клиническим и морфологическим проявлениям, что ве-
роятно отражает преобладание различных механизмов ее развития и прогрессирования.

Фенотип 1 (типичный) – характеризующийся мезангиальной пролиферация и/или сегментарным 
гломерулосклерозом. Клинически проявляется персистирующей микрогематурией, постепенно на-
растающей протеинурией и АГ.

Фенотип 2 (агрессивный) – характеризующийся эндокапиллярной гиперклеточностью с или 
без полулуний. Клинически протекает с картиной острого нефритического синдрома, выраженной 
протеинурией, зачастую нефротического уровня, и гематурией.

Фенотип 3 (макрогематурический) – характеризующийся локальным некрозом капиллярных 
петель и образованием полулуний без сопутствующей эндокапиллярной гиперклеточности. Клини-
чески проявляется эпизодами макрогематурии. В стадии ремиссии у пациентов мочевой синдром 
как правило отсутствует, и функция почек остается нормальной.

Заключение. Идентификация клинико-морфологического фенотипа IgA-Н у  конкретного 
пациента представляется перспективным подходом, позволяющим персонализировать терапию 
и более точно оценивать риск прогрессирования.

Ключевые слова: IgA-нефропатия, биопсия почки, клинические проявления, морфология, клинико-морфологические 
фенотипы

Abstract
Objective. The present study aimed to compare key demographic and clinical parameters with 

morphological features defined by the Oxford MEST-C classification, supplemented by additional 
quantitative assessment, in order to identify the principal clinico-morphological phenotypes of  IgA 
nephropathy (IgAN).

Materials and Methods. This retrospective study included 2,679 patients with biopsy-proven IgAN. The 
mean age was 35.3±13 years. Clinical and laboratory variables (degree of  hematuria, 24-hour proteinuria, 
and serum creatinine) were assessed at the time of  biopsy. Morphological evaluation comprised Oxford 
MESTC scoring, quantitative assessment of  of  interstitial fibrosis/tubular atrophy (IFTA), global and 
segmental glomerulosclerosis, cellular/fibrocellular and fibrous crescents.

Results. At the time of  biopsy, median proteinuria was 2.1 g/day (IQR: 0.75‑3.0), estimated glomerular 
filtration rate (eGFR) was 60.4 mL/min (IQR: 33.3‑84.16). Hematuria was detected in 88% of  patients. 
The distribution of  Oxford MEST-C lesions was as follows: M1, 37%; E1, 21%; S, 73%; T1, 37%; T2, 16%; 
C1, 16.5%; C2, 2.5%. The severity of  proteinuria correlated with E and C lesions, as well as the extent of  
IFTA and both global and segmental glomerulosclerosis. Correlation coefficients were higher when lesions 
C and S were quantified (% involvement): 0.17 vs 0.24 and 0.07 vs 0.23, respectively. Decline in eGFR were 
associated with the degree of  IFTA and the presence of  crescents.

Based on clinicopathological correlations and morphological profiling, three distinct phenotypes of  
IgAN, likely reflecting different dominant mechanisms of  disease progression, were identified:

Phenotype 1: (Typical): Defined by mesangial proliferation and segmental glomerulosclerosis. Clinically 
characterized by persistent microhematuria, gradually increasing proteinuria, and arterial hypertension.

Phenotype 2: (Aggressive): Defined by endocapillary hypercellularity with or without crescents. Clinically 
associated with acute nephritic syndrome, marked proteinuria – often at nephrotic range – and hematuria.

Phenotype 3: (Macrohematuric): Defined by focal necrosis of  capillary loops and crescent formation in the 
absence of  endocapillary hypercellularity. Clinically manifests with episodes of  macroscopic hematuria; 
during remission, urinary abnormalities are typically absent and renal function remains preserved.

Conclusion. Identification of  clinicopathological phenotypes in IgAN represents a promising strategy 
for personalizing therapy and refining prognostic assessment, thereby improving risk stratification for 
disease progression.

Key words: IgA nephropathy, kidney biopsy, clinical manifestation, pathology, clinicopathological phenotypes

Введение

IgA нефропатия (IgA-Н) считается наиболее 
распространенной формой первичного гломеруло-
нефрита во всём мире и занимает значимое место 
среди причин хронической болезни почек, поражая 

преимущественно лиц молодого возраста [1]. Со-
гласно существующим представлениям, заболевание 
развивается вследствие синтеза аномального галак-
тозо-дефицитного IgA плазматическими клетками 
лимфоидной ткани на  слизистых дыхательного 
и пищеварительного трактов с последующим фор-
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мированием циркулирующих иммунных комплексов 
(IgA1 + анти-IgA1) и их отложением в мезангии, что 
в свою очередь вызывает пролиферацию мезанги-
оцитов, синтез цитокинов и хемокинов, а  также 
активацию системы комплемента [2]. Клинические 
проявления заболевания крайне гетерогенны: от ла-
тентной микрогематурии, выявляемой лишь при 
скрининговых обследованиях, до агрессивных форм 
с быстрым исходом в терминальную почечную недо-
статочность (ТХПН). Широкому диапазону клини-
ческих фенотипов соответствует и выраженная ги-
стологическая гетерогенность IgA-Н, что, вероятно, 
отражает сложный комплекс взаимозависимых и вза-
имно обусловленных процессов, определяющих те-
чение IgA-Н и её прогноз. Исследования последних 
лет свидетельствуют о том, что одним из факторов, 
определяющих характер заболевания, его активность 
и темпы прогрессирования, является вовлеченность 
в процесс системы комплемента [3‑5]. Так, именно 
способность галактозо-дефицитного IgA1 активи-
ровать систему комплемента отличает клинически 
манифестные формы заболевания от субклиниче-
ских депозитов IgA, описанных у 6,8‑16,1% здоро-
вых людей [6‑8]. Связь между активацией системы 
комплемента и развитием активных прогрессирую-
щих форм IgA-Н была также продемонстрирована 
многими авторами как в эксперименте [9], так и кли-
нических исследованиях [10‑17].

На  сегодняшний день основой диагностики 
и прогностической стратификации при IgA-Н яв-
ляется морфологическая оценка биоптата почки, 
позволяющая не только однозначно верифициро-
вать диагноз, но и получить качественную и количе-
ственную характеристику хронических и активных 
изменений. Одним из первых системных подходов 
стала классификация M. Haas, выделявшая пять 
морфологических вариантов IgA-Н в зависимости 
от преобладающего морфологического профиля: 
минимальный мезангиопролиферативный гломе-
рулонефрит (ГН), мезангиопролиферативный ГН 
с сегментарным гломерулосклерозом, фокальный 
и диффузный пролиферативный ГН и диффузный 
склерозирующий ГН [18]. Данный метод оценки 
акцентировал внимание на качественном описании 
гистологической картины, формируя представление 
о спектре возможных морфологических проявлений 
заболевания.

В  2009 году была разработана Оксфордская 
классификация IgAN, основанная на стандартизи-
рованной полуколичественной оценке 4 ключевых 
параметров: мезангиальной гиперклеточности (M), 
эндокапиллярной гиперклеточности (E), сегментар-
ного гломерулосклероза (S), степени интерстици-
ального фиброза и тубулярной атрофии (T). Каж-
дый признак оценивался по отдельности, вместе 
образуя сочетание MEST [19]. В 2016 г. с учетом 
дополнительных данных о самостоятельном про-
гностическом значении полулуний (C), оксфордская 

классификация была доработана и дополнена пятым 
критерием MEST-C [20]. Независимая прогностиче-
ская значимость данной классификации в отноше-
нии снижения функции почек и риска прогрессиро-
вания заболевания была неоднократно подтверждена 
в многоцентровых исследованиях, включая крупную 
европейскую когорту VALIGA (n=1 147), где крите-
рии M, S и T показали значимую связь с исходами 
[21‑23].

Влияние отдельных компонентов MEST-C на кли-
нические проявления и прогноз изучено в  ряде 
международных исследований: мезангиальная (M1) 
и эндокапиллярная (E1) гиперклеточность ассоции-
ровались с более высоким уровнем протеинурии, мо-
лодым возрастом и повышенным артериальным дав-
лением; сегментарный гломерулосклероз (S1) связан 
с выраженной протеинурией, снижением расчетной 
скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) и более 
быстрым прогрессированием заболевания; тубуляр-
ная атрофия и интерстициальный фиброз (T1/T2) 
являются мощными независимыми предикторами 
неблагоприятного исхода, коррелируя с более низ-
кой рСКФ и пожилым возрастом пациентов [22, 
24, 25]; полулуния (C1/C2), особенно при их высо-
кой доле в биоптате (>25%), предсказывают быстрое 
ухудшение функции почек, особенно в отсутствие 
иммуносупрессивной терапии [26, 27].

В рамках настоящего исследования мы провели 
оценку клинико морфологических корреляций 
у крупной когорты пациентов с IgA-нефропатией. 
Анализ включил сопоставление основных демо-
графических характеристик (возраст, пол) и кли-
нических показателей (протеинурии, гематурии, 
сывороточного креатинина и расчетной скорости 
клубочковой фильтрации) с морфологическими па-
раметрами, определёнными по критериям MEST C 
Оксфордской классификации, а также с качествен-
ным описанием структурных изменений в  соот-
ветствии с классификацией M. Haas. Применение 
такого подхода позволило выделить три основных 
клинико-морфологических фенотипа IgA нефро-
патии, различающихся по  своим клиническим 
и морфологическим проявлениям, что, возможно 
отражает различия в патогенетических механизмах 
развития заболевания.

Материалы и методы

В  ретроспективное исследование включено 
2679 пациентов с  морфологически верифици-
рованной IgA-нефропатией, диагностированной 
по результатам биопсии почки в период с  2014 
по 2024 гг. Средний возраст составил 35,3±13 лет 
(от 3 до 88 лет), мужчины составляли 64%, дети 
до 15 лет – 7%.

Из направлений на биопсию для настоящего 
исследования были получены следующие данные: 
демографические показатели, сведения о длительно-
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сти заболевания на момент верификации диагноза, 
лабораторные показатели, включавшие общий ана-
лиз мочи, уровень суточной протеинурии и сыво-
роточного креатинина, общий белок и белковые 
фракции (для пациентов с протеинурией нефроти-
ческого уровня). Скорость клубочковой фильтра-
ции (рСКФ) рассчитывалась по формуле CKD-EPI, 
у детей – по формуле Шварца.

Патоморфологическому изучению подверга-
лись фрагменты ткани, полученные при пункцион-
ной биопсии почки. Морфологическое исследова-
ние биоптатов включало световую микроскопию 
на  срезах толщиной 3‑4 мкм, окрашенных гема-
токсилином и  эозином, Трихомом по  Массону 
и Шифф-реактивом, а также иммунофлюоресцент-
ное исследование, выполнявшееся на замороженных 
срезах толщиной 4 мкм с моноклональными FITC-
меченными антителами к IgG, IgM, IgA, C3 и С1q-
фрагментам комплемента, и легким цепям каппа 
и лямбда (DAKO).

Репрезентативным считался материал, содержа-
щий более 7 клубочков. По данным светооптической 
картины оценивались полуколичественные параме-
тры (M, E, S, T, C) в соответствии с Оксфордской 
классификацией, с дополнительной количествен-
ной оценкой распространенности интерстициаль-
ного фиброза и тубулярной атрофии (ИФТА) (в % 
от площади паренхимы), процента полностью скле-
розированных клубочков (г/с) и клубочков с сегмен-
тарным склерозом (S%), а также клубочков с клеточ-
ными/фиброзно-клеточными (С%) и фиброзными 
полулуниями. При описании морфологической кар-
тины выделялся морфологический профиль гломе-
рулярной патологии в соответствии со стандартизи-
рованной классификацией гломерулонефритов [28].

При статистической обработке данных перемен-
ные, имеющие нормальное распределение, описы-
вались как среднее ± среднее квадратичное отклоне-
ние. При сравнении средних значений использовали 
критерий Стьюдента. Для оценки значимости раз-
личий качественных признаков применялся точный 
критерий Фишера и χ2 критерий. Для переменных 
с распределением, отличным от нормального, вы-
числялись медиана и интерквартильный размах. Для 
сравнения этих переменных использовались крите-
рии Манна-Уитни и Краскела-Уолиса. Различия 
считались статистически значимыми при значениях 
р<0,05. Статистический анализ выполнялся при по-
мощи пакета программ SPSS.

Результаты

Клинические проявления на момент биопсии

Показанием к биопсии почки служило выявление 
мочевого синдрома, проявлявшегося гематурией раз-
личной выраженности и протеинурией, с или без 
нарушения функции почек. В большинстве случаев 

(63%) на момент биопсии отмечалась значимая ге-
матурия, в том числе у 328 (12,5%) пациентов была 
зафиксирована макрогематурия. В 24% случаев от-
мечалась минимальная гематурия (менее 25 в п/зр), 
а у 335 пациентов (12,5%) гематурия на момент би-
опсии отсутствовала (табл. 1).

Медиана протеинурии составляла 2,1 (0,75; 3,0) 
г/сут. В  27% случаев отмечалась протеинурия, 
не превышающая 1 г/сут. Почти у половины боль-
ных (42%) этот показатель находился в диапазоне 
от 1 до 3 г/сут, еще у 25% отмечалась выраженная 
протеинурия, превышавшая 3 г/сут, у 116 пациентов 
(4%) протеинурия на момент биопсии отсутствовала 
(менее 0,1 г/сут).

Нарушение функции почек (ХБП 3а стадии 
и  выше) отмечалось в 50% случаев, 3 пациента 
на момент биопсии находились на заместительной 
почечной терапии. Медиана сывороточного креа-
тинина составляла 0,12 (0,09; 0,19) ммоль/л, сред-
няя рСКФ – 56,8±33,2 мл/мин с медианой 60,4 (33,3; 
84,16) мл/мин. Распределение пациентов по стадиям 
ХБП приведено в таблице 1.

Морфологическая картина

По данным светооптического исследования наи-
более частым морфологическим признаком оказался 
сегментарный склероз (71%). Мезангиальная гипер-
клеточность отмечалась у 37,5% пациентов, в 22% 
случаев имелась эндокапиллярная гиперклеточность. 
У 19% пациентов имелись клеточные и фиброзно-
клеточные полулуния (С1 – 16,5%; С2 – 2,5%), еще 
в 21,5% случаев – фиброзные полулуния.

Таблица 1 |  Table 1

Клинико-демографические проявления IgA-нефропатии 
на момент биопсии

Baseline demographical and clinical characteristics of patients  
with IgA-nephropathy at the time of biopsy

Параметр Значение

Возраст (годы) 35±13

Пол (М/Ж) 64% / 36%

Протеинурия (г/сут) 2,1 (0,75; 3,0)

Протеинурия

<1 г/сут 33%

1‑3 г/сут 42%

≥3,0 г/сут 25%

Гематурия

Отсутствует 12%

<25 кл в п/зр 24%

≥25 кл в п/зр 51%

Макрогематурия 13%

Сывороточный креатинин (ммоль/л) 0,12 (0,09; 0,19)

рСКФ (мл/мин) 56,8±33,2 
60,4 (33,3; 84,16)

ХБП ст 1/2/3а/3б/4/5 (%) 19/31/15/13/14/8
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У 37% пациентов гломерулярная патология со-
четалась ИФТА, занимавшим более 25% площади 
паренхимы, в том числе у 16% этот показатель пре-
вышал 50% (Т2) (табл. 2).

Корреляционный анализ

При анализе корреляций между морфологиче-
скими признаками выделялись 2 группы параметров, 
тесно связанных между собой. Так, критерии M, E 
и C, отражающие активность процесса и критерии 
S, T и г/с, отражающие его давность, тесно корре-
лировали между собой, тогда как между группами 
признаков отмечалась обратная корреляция. Отме-
чалась также значимая корреляция между возрастом 
и признаками нефросклероза (S, T, г/с и ИФТА), что 
отражает естественную эволюцию процесса с на-
коплением признаков склерозирования различных 
структур почечной паренхимы (табл. 3).

Клинико-морфологические корреляции оказа-
лись более сложными, отражая зависимость кли-
нических показателей как от активности процесса, 
так и от распространенности гломерулосклероза 
и ИФТА. Так, в отношении выраженности проте-
инурии отмечалась тесная связь как с критериями 
E и C, так и с распространенностью ИФТА и вы-
раженностью гломерулосклероза. При этом в от-
ношении сегментарного склероза выраженность 
протеинурии определялась не столько наличием 
этого признака, сколько процентом клубочков, во-
влеченных в процесс. Так, при использовании более 
точного показателя, характеризующего процент клу-
бочков с сегментарным склерозом, коэффициент 
корреляции составил 0,23 (р<0,000) тогда как для 
полуколичественного критерия S он был равен 0,07 
(р=0,02). СКФ и уровень креатинина и рСКФ в пер-
вую очередь определялись распространенностью 
нефросклероза, а также наличием свежих полулуний 
(табл. 4).

Таблица 2 |  Table 2

Морфологические проявления IgA-нефропатии

Pathological features of IgA nephropathy

Значение

M1 37%

E1 21%

S1 73%

T1/Т2 37% / 16%

C1/С2 16,5% / 2,5%

Глобальный гломерулосклероз (% клубочков) 15,4 (0; 37)

Сегментарный гломерулосклероз (% клубочков) 20,0 (12; 30)

ИФТА (распространенность %) 20 (10; 30)

Полулуния (% вовлеченных клубочков)*

Клеточные и фиброзно-клеточные 12 (7,7; 20)

Фиброзные 13 (8; 20)

* у пациентов с полулуниями

Таблица 3 |  Table 3

Корреляция между морфологическими характеристиками 
при IgA-нефропатии

Correlation between pathologic features in IgA nephropathy

С M E C S г/с (%) ИФТА возраст

M 0,276 0,132 0,163 -0,26 -0,165 -0,063

E 0,276 0,57 -0,03 -0,136 -0,048 -0,038

C 0,132 0,57 -0,03 -0,07 0,02 0,012

S 0,163 -0,03 -0,03 0,08 0,07 0,19

г/с (%) -0,26 -0,136 -0,07 0,08 0,78 0,22

ИФТА 
(%) -0,162 -0,048 0,018 0,168 0,78 0,27

возраст -0,063 -0,039 0,012 0,19 0,22 0,27

  – p < 0,001        – p = 0,01‑0,001        – p = 0,05‑0,01

Где M1 – мезангиальная гиперклеточность (более 50% клубочков); E1 – эн-
докапиллярная гиперклеточность; S1 – сегментарный склероза; T0 – ИФТА 
менее 25% паренхимы; T1 ИФТА 26‑50%, Т2 – ИФТА более 50%; C1 – клеточ-
ные/фиброзно-клеточные полулуния менее 25%; C2 –клеточные/фиброзно-
клеточные полулуния более 25% клубочков. Г/С – процент полностью скле-
розированных клубочков. ИФТА – распространенность интерстициального 
фиброза и тубулярной атрофии (%).

M1 – mesangial hypercellularity (in 50% glomeruli and more); E1 – Endocapillary 
hypercellularity; S1 – Segmental glomerulosclerosis; T1 – Tubular atrophy/inter-
stitial fibrosis; 26%-50% T2 – Tubular atrophy/interstitial fibrosis >50%; C1 – Cel-
lular/fibrocellular crescents in <25% of glomeruli; C2 – Cellular/fibrocellular cres-
cents in >25% of glomeruli; GS – Totally sclerosed glomeruli (%); IFTA – Tubular 
atrophy/interstitial fibrosis (%).

Таблица 4 |  Table 4

Корреляция между морфологическими и клинико-
лабораторными характеристиками при IgA-нефропатии

Correlation between pathologic features and laboratory 
characteristics in IgA nephropathy

М E C С 
(%) S

Фиб­
розные 
п/л (%)

S  
(%)

г/c 
(%)

ИФТА 
(%)

Протеинурия 
(г/с) 0,04 0,17 0,17 0,213 0,07 0,155 0,228 0,18 0,23

Гематурия 0,05 0,11 0,15 0,14 -0,05 0,064 -0,05 -0,21 -0,06

Креатинин 
(Мкмоль/дл) -0,16 -0,12 0,12 0,08 -0,03 0,097 0,12 0,49 0,59

Где M1 – мезангиальная гиперклеточность (более 50% клубочков); E1 – эндо-
капиллярная гиперклеточность; T0 – ИФТА менее 25% паренхимы; T1 ИФТА 
26‑50%, Т2 – ИФТА более 50%; C1 – клеточные/фиброзно-клеточные полулу-
ния менее 25%; C2 –клеточные/фиброзно-клеточные полулуния более 25% 
клубочков. С (%) –процент клубочков с клеточными/фиброзно-клеточными 
полулуниями, S –сегментарный склероз S% – процент клубочков с сегмен-
тарными склерозом Г/С% – процент полностью склерозированных клубоч-
ков. ИФТА% – распространенность интерстициального фиброза и тубуляр-
ной атрофии (%).

M1 – mesangial hypercellularity (in 50% glomeruli and more); E1 – Endocapillary 
hypercellularity; T1 – Tubular atrophy/interstitial fibrosis 26%-50% T2 – Tubular 
atrophy/interstitial fibrosis >50%; C1 – Cellular/fibrocellular crescents in <25% of 
glomeruli; C2-Cellular/fibrocellular crescents in >25% of glomeruli; C (%) – num-
ber of glomeruli with cellular/fibrocellular crescents; GS % – number of totally 
sclerosed glomeruli (%); IFTA – Tubular atrophy/interstitial fibrosis (%)
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Морфологические профили IgA-нефропатии

При оценке морфологических профилей гломе-
рулярной патологии при IgA-нефропатии оказалось, 
что в 12% случаев на светооптическом уровне при-
знаки гломерулярной патологии отсутствовали (M0 
E0 S0 С0). Еще в 3,5% случаев отмечалась только 
мезангиальная пролиферация (M1 E0 S0 С0). У боль-
шинства пациентов основным морфологическим 
проявлением был сегментарный гломерулосклероз 
в сочетании с мезангиальной пролиферацией (21%) 
либо изолированно (17%). В 19% случаев выявля-
лась эндокапиллярная пролиферация, в том числе 
с образованием клеточных и фиброзно-клеточных 
полулуний более чем в половине из них (11%). 
У 572 (10%) пациентов формирование полулуний 
не сопровождалось сопутствующей мезангиальной 
и эндокапиллярной гиперклеточностью. При этом 
преобладали фиброзные полулуния (7,7%) и лишь 
в 62 случаях (2,3%) биопсия выявляла клеточные 
и фиброзно-клеточные полулуния, а также участки 
фибриноидного некроза капиллярных петель. На-
конец у 17,5% пациентов биопсия была выполнена 
уже на стадии распространенного нефросклероза, 
превышающего 50% почечной паренхимы, как пра-
вило в сочетании с глобальным и сегментарным гло-
мерулосклерозом и артериосклерозом. В 4% из этих 
случаев признаки нефросклероза сочетались с про-
явлениями активного процесса, включая эндокапил-
лярную гиперклеточность и формирование клеточ-
ных и фиброзно-клеточных полулуний (рис. 1).

При этом создается впечатление, что некоторые 
профили отражают принципиальные различия 
в патогенетических механизмах нефропатии у дан-
ной когорты пациентов, тогда как другие отражают 
стадию развития процесса. На основании клинико-
морфологических корреляций мы выделяли 3 ос-
новных фенотипа IgA-нефропатии, отличающихся 
по своим морфологическим проявлениям и особен-
ностям клинической картины, что возможно отра-
жает преобладание тех или иных механизмов в ее 
прогрессировании.

Фенотип 1 (типичный), в развитии которого, ве-
роятно, преобладает воздействие цитокинов, син-

тезируемых мезангиоцитами на стенку капилляров, 
приводя к увеличению ее проницаемости, а также 
на гломерулярный (подоцит) и тубулярный эпите-
лий, вызывая их повреждение и апоптоз. Морфоло-
гическими его проявлениями является мезангиальная 
пролиферация и формирование сегментарного гло-
мерулосклероза. Эндокапиллярная гиперклеточность 
и полулуния отсутствуют (рис. 2). На ранних ста-
диях проявляется лишь минимальной протеинурией 
и персистирующей микрогематурией и зачастую 
остается нераспознанным. Тем не менее, в последу-
ющем отмечается прогрессирование нефропатии 
с постепенным увеличением протеинурии и при-
соединением артериальной гипертензии. По мере 
прогрессирования процесса, процент клубочков 
с сегментарным и глобальным гломерулосклерозом 
увеличивается параллельно с увеличением распро-
страненности ИФТА. Снижение функции почек 
отмечается лишь на стадии распространенного не-
фросклероза (Т2) (табл. 5, рис. 5).

Фенотип 2 (агрессивный) – характеризуется на-
личием не только мезангиальной, но и эндокапил-
лярной гиперклеточности (рис. 3). Клинически 
протекает с выраженной протеинурией, зачастую 

Рис. 1. Морфологические профили IgA-нефропатии

Fig. 1. Histological patterns of IgA-nephropathy

Таблица 5 |  Table 5

Клинико-демографические характеристики пациентов с I (типичным) фенотипом IgA-нефропатии

Baseline demographic, clinical and laboratory characteristics of patients with I (typical) phenotype of IgA-N

Ранняя стадия  
M0‑1 E0 S0 (434)

Продвинутая стадия  
M0‑1 E0 S1 Т0‑1 (994)

Стадия нефросклероза  
M1‑0 E0 S1 T2 (349)

Возраст, лет 31±14 (30) 37±13 (35) 39±12 (37)

Протеинурия, г/сут 0,63 (0,2; 1,4) 1,3 (0,8; 2,5) 2,0 (1,0; 3,5)

Креатинин (ммоль/л) 0,12±0,1 (0,1) 0,13±0,09 (0,11) 0,34±0,22 (0,27)

рСКФ, мл/мин 77±35 (77,4) 67,5±29 (66,5) 26,1±17 (22,3)

ФСГС (%) 0 21±13 (18) 23±12 (20)

Глобальный г/с (%) 7±13 (0) 18±16 (17) 66,5±18 (66)

ИФТА (%) 8,2±10 (0) 19±11 (20) 53,7±14,2 (50)

M0S0E0  

12% 

M1E0S0 
3% 

M1E0S1  
22% 

M0E0S1 
17% 

M0E0S1 (фиброзные 
полулуния) 

8% 

E1 
19% 

М0Е0С1-2 
2%  

Т2 
17% 
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нефротического уровня, и гематурией. В дебюте 
заболевания нередко отмечается картина острого 
нефритического синдрома с транзиторным повы-
шением уровня креатинина. Наиболее вероятным 
механизмом поражения представляется активация 
системы комплемента, способствующая привлече-
нию воспалительных клеток в просвет капилляров 
(эндокапиллярная гиперклеточность) и поврежде-
нию стенок капиллярных петель. По мере прогрес-
сирования заболевания отмечается нарастание выра-
женности гломерулосклероза и интерстициального 
фиброза, однако характерной особенностью дан-
ного фенотипа является сохраняющаяся активность 
заболевания даже на стадии распространенного не-
фросклероза (табл. 6, рис. 5).

Фенотип 3 (макрогематурический) – характери-
зуется локальным некрозом капиллярных петель 
и образованием клеточных полулуний без сопут-

ствующей эндокапиллярной гиперклеточности, что 
клинически проявляется эпизодами макрогематурии. 
В последующим зона некроза замещается рубцовой 
тканью с формированием сегментарных фиброзных 
полулуний (рис. 4). В стадии ремиссии у пациентов 
с таким вариантом повреждения мочевой синдром как 
правило отсутствует, и функция почек остается нор-
мальной. В связи с этим биопсия при таком характере 
повреждения выполняется редко и в нашей когорте 
он представлен относительно небольшим числом 
наблюдений. Поскольку данный фенотип отлича-
ется достаточно благоприятным течением и низкими 
темпами прогрессирования, выделить группу с ха-
рактерными морфологическими изменениями клу-
бочков и распространенным фиброзом интерстиция 
нам не удалось. Клинико-лабораторные и морфо-
логические характеристики пациентов с этим фе-
нотипом приведены в таблице 7 и на рисунке 5.

Рис. 2. Морфологическая картина IgA-нефропатии при I фенотипе (типичном)

А)  Клубочек с минимальным расширением мезангия и мезангиальной гиперклеточностью. Окраска PAS х100; Б)  Клубочек с мезангиаль-
ной гиперклеточностью и сегментарным склерозом капиллярных петель. Окраска PAS х100; В)  Pаспространенный фиброз интерстиция 
и тубулярная атрофия. Глобальный и сегментарный гломерулосклероз. Окраска Трихром по Массону х40

Fig. 2. Histological features of the first (typical) phenotype of IgA-N

A)  Glomerulus with mild widening of the mesangial region with mesangial proliferation (PAS  stain, magnification х100); B)  Glomerulus with 
mesangial hypercellularity and segmental glomerulosclerosis (PAS stain, magnification х100); C)  Extensive interstitial fibrosis and tubular atrophy, 
global and segmental glomerulosclerosis (Masson’s trichrome stain, magnification х40)

Рис. 3. Морфологическая картина IgA-нефропатии при II фенотипе (агрессивном)

А)  Эндокапиллярная пролиферация с формированием небольшого фиброзно-клеточного полулуния Окраска PAS х100; Б)  Участок сег-
ментарного склероза с остаточной эндокапиллярной пролиферацией и формированием сегментарного фиброзного полулуния Окраска 
PAS х100; В)  Склерозированные клубочки с остаточной эндокапиллярной гиперклеточностью и небольшим фиброзно-клеточным полу-
лунием. Распространенный фиброз интерстиция и атрофия канальцев. Окраска PAS х40

Fig. 3. Histological features of the II (aggressive) phenotype of IgA-N

A)  Glomeruli with endocapillary hypercellularity and small fibro-cellular crescent (PAS stain, magnification х100); B)  Glomerulus with residual 
segmental endocapillary hypercellularity, segmental scarring lesion and fibrous crescent formation (PAS stain, magnification х100); С)  Sclerotic 
glomeruli with residual endocapillary hypercellularity and fibro-cellular crescent in one of theme. Extensive interstitial fibrosis and tubular atrophy 
(PAS stain, magnification х40)

А Б В

А Б В
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Таблица 7 |  Table 7

Клинико-демографические характеристики пациентов с III фенотипом (макрогематурическим) IgA-нефропатии

Baseline demоgraphic and clinical characteristics of patients with III (macrohematuric) phenotype of IgA-N

Ранняя стадия М0 E0 S0 С1 (92) Продвинутая стадия М0 E0 S1 Т0‑1 (165)

Возраст, лет 35±15 (35) 37±15 (35,5)

Протеинурия, г/сут 1,5 (0,7; 2,2) 1,0 (0,5; 2,1)

Креатинин (ммоль/л) 0,15±0,18 (0,11) 0,13±0,1 (0,11)

рСКФ мл/мин 62,5±30 (64) 65,5±29 (65)

ФСГС (%) 0 23±12 (22)

Глобальный г/с (%) 13,2±13 (9,2) 16±15 (13)

ИФТА (%) 16,7±10,1 (16) 19±11 (20)

С1‑2 (%) 
% полулуний (медиана)* 100% (10%) 16% (8,7%)

Фиброзные п/л (%) 
% полулуний (медиана)* 27% (10,5%) 70% (14,7%)

Таблица 6 |  Table 6

Клинико-демографические характеристики пациентов с II фенотипом (агрессивным) IgA-нефропатии

Baseline demоgraphics and clinical characteristics of patients with II (aggressive) phenotype of IgA-N

Ранняя стадия  
E1 S0 (136)

Продвинутая стадия  
E1 S1 Т0‑1 (428)

Стадия нефросклероза  
E1 S0‑1 T2 (69)

Возраст, лет 34±17 (32) 35±17 (35) 39,5±15 (38)

Протеинурия, г/сут 2,0 (1; 3,5) 2,6 (11,3; 3,5) 3,9 (2,4; 4,8)

Креатинин (ммоль/л) 0,13±0,09 (0,1) 0,14±0,11 (0,12) 0,36±0,19 (0,31)

рСКФ, мл/мин 68±32 (67,9) 63±28 (61,9) 22,5±16 (17,6)

ФСГС (%) 0 23±12 (22) 25,5±10 (25)

Глобальный г/с (%) 7,2±12 (0) 16±15 (13) 43,8±17 (43)

ИФТА (%) 11,5±10 (10) 19±11 (20) 52,7±7,2 (50)

С1‑2 (%) 
% полулуний (медиана)* 57% (15%) 52% (12%) 71% (15%)

Фиброзные п/л (%)  
% полулуний (медиана)* 9% (17%) 41% (13%) 43% (14%)

* у пациентов с полулуниями

Рис. 4. Морфологическая картина IgA-нефропатии при III фенотипе (макрогематурическом)

A)  Участок фибриноидного некроза капиллярных петель без сопутствующей мезангиальной и  эндокапиллярной гиперклеточности 
(Окраска Г-Э x100); Б)  Сегментарный склероз капиллярных петель с грубым сращением с капсулой Боумена и формированием фиброзного 
полулуний (Окраска PAS x100)

Fig. 4. Histological features of the III (macrohematuric) phenotype of IgA-N

A)  Segmental necrotizing lesions without mesangial nor endocapillary hypercellularity (H&E stain, magnification х100); B)  Glomerulus with 
segmental scarring lesion fibrous with crescent formation. Endocapillary hypercellularity is absent (PAS stain, magnification х100)

А Б
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Обсуждение результатов

Разработка Оксфордской классификации и ши-
рокое ее использование в клинической практике 
привело к появлению целого ряда работ, оценива-
ющих различные когорты пациентов в соответствии 
с этими критериями. Эти исследования показали 
высокую гетерогенность значений показателей 
MEST-C, по данным Roberts ISD различавшихся 
в несколько раз по каждой из шкал [29]. Отчасти 
это может объясняться низкой воспроизводимостью 
Оксфордской классификации среди морфологов 
[25]: так, систематический обзор 2023 года показал, 
что согласованность между оценкой патоморфо-
логов была умеренной или низкой для многих её 
компонентов, особенно для критериев E и C [30]. 
Помимо этого, гетерогенность значений MEST-C 
может отражать различия в клиническом течении 
IgA-нефропатии в различных географических и эт-
нических популяциях [31]. Существует мнение о том, 
что в азиатских странах IgA-нефропатия не только 
является более распространенной, но и характери-
зуется худшим прогнозом по сравнению с Европой 
и Северной Америкой [32]. Действительно, в вос-
точноазиатских когортах IgAN чаще выявляются 
активные пролиферативные изменения в почечных 
биопсиях, что подтверждает более агрессивное те-
чение болезни в данном регионе: эндокапиллярная 
гиперклеточность (E1) отмечалась примерно у 42% 
пациентов в Японии, тогда как в европейских ис-
следованиях этот показатель составлял лишь 10‑14%; 
полулуния (C1/C2) выявлялись у 50‑63% пациентов 
азиатских популяций против ~17% в европейских 
[33].

В отечественной работе Добронравова В.А. с со-
авторами было продемонстрировано, что Российская 

популяция пациентов с IgA-нефропатией отличается 
еще более тяжелыми клиническими проявлениями 
и худшим прогнозом по сравнению с таковыми в ев-
ропейских и азиатских странах [34]. Наши данные 
согласуются с полученными Добронравовым В.А. 
результатами, демонстрируя более высокий уровень 
протеинурии и низкую СКФ по сравнению с ори-
гинальным исследованием VALIGA [21] (табл. 8).

В частности, медиана суточной протеинурии 
в нашей когорте составила 2,1 г/сут, тогда как в ис-
следовании VALIGA она была ~1,2 г/сут, а в ра-
боте Добронравова В.А. и соавт. – 2,20 г/сут. Доля 
пациентов с нефротическим уровнем протеинурии 
(≥3,0 г/сут) у нас достигала 25%, тогда как в VALIGA 
около 21% больных имели протеинурию ≥3,0 г/сут, 
а в российской когорте Павловского университета – 
~30%. Средняя рСКФ при включении в наше иссле-
дование (56,8 мл/мин) оказалась значительно ниже, 
чем в VALIGA (74 мл/мин) и в выборке В.А. Добро-
нравова (71 мл/мин); соответственно, высокая стадия 
ХБП (3б–5, рСКФ <30 мл/мин) отмечалась у 22% 
наших пациентов против ~8% в VALIGA и ~11% 
в работе Добронравова В.А. и соавт. Более низкий 
уровень рСКФ, полученный в нашем исследовании, 
согласуется с большей частотой выявления ИФТА 
>50% (Т2), что свидетельствует о поздней поста-
новке диагноза IgA-нефропатии у значительной 
доли пациентов. Одним из возможных объяснений 
этой особенности может служить широкая геогра-
фия центров, участвующих в настоящем исследо-
вании (всего 48 ЛПУ), различающихся по своей 
политике в отношении выполнения пункционной 
биопсии почки. Низкая частота выполнения биоп-
сии почки в отдельных регионах зачастую приво-
дит к поздней постановке диагноза IgA-нефропатии 
на стадии распространенного нефросклероза.

Рис. 5. Динамика показателей протеинурии (А) и сывороточного креатинина (Б) в зависимости от фенотипа IgA-нефропатии

Fig. 5. Changes in proteinuria (A) and serum creatinine (B) levels depending on the IgAN phenotype
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Полученные нами клинико-морфологические 
корреляции в целом согласуются с данными между-
народных исследований. Так, наше исследование 
продемонстрировало, что наличие пролифератив-
ных изменений M1, E1 ассоциировано с более вы-
сокой протеинурией, микрогематурией и активным 
течением болезни. Связь M1 и E1 с выраженностью 
протеинурии и снижением рСКФ также подтверж-
дена в крупных работах. В той же когорте VALIGA 
более высокая активность по M и E ассоциирова-
лась с ростом протеинурии даже при исходно низ-
кой экскреции белка (<0,5 г/сут) [21]. Так, Caster DJ 
с соавторами выявили тесную ассоциацию между 
критериями М1 Е1 и S1 и  выраженностью про-
теинурии [35]. В китайском исследовании (n=410) 
пациенты с диффузной эндокапиллярной проли-
ферацией (>25% клубочков) имели более высокую 
протеинурию, более низкую рСКФ и чаще получали 
иммуносупрессивную терапию [24]. В ретроспектив-
ном исследовании Mayo Clinic (n=506), где микро-
гематурия рассматривалась как клинический маркёр 
активности, её выраженность коррелировала с M1, 
E1 и наличием полулуний, а также предсказывала 
более высокие темпы снижения рСКФ независимо 
от протеинурии и других факторов [36]. Это также 
согласуется с выявленной нами зависимостью между 
гематурией и наличием морфологических признаков 
активного воспаления (табл. 4).

Значение хронических изменений (Т1‑2) как наи-
более серьезного прогностического фактора IgA-
нефропатии была продемонстрирована во многих 
исследованиях и на сегодняшний день сомнений 
не вызывает [21‑24, 35]. Наше исследование также 
продемонстрировало связь показателей, отража-
ющих распространенность нефросклероза (высо-
кий процент глобального гломерулосклероза, % 
ИФТА, T2) с низкой рСКФ и старшим возрастом 

пациентов на момент биопсии. Процент полностью 
склерозированных клубочков не был включен в Ок-
сфордскую классификацию, как тесно связанный 
с распространенностью интерстициального фи-
броза и не повышающий точность прогноза в срав-
нении с критерием Т. Однако в ряде случаев этот 
показатель может использоваться для оценки про-
гноза IgA-нефропатии. Так, в исследовании Nasri H. 
доля глобально склерозированных клубочков прямо 
коррелирует с уровнем креатинина, протеинурией 
и длительностью болезни [37]. Ранее даже был пред-
ложен «возраст-нормированный» показатель для гло-
бально склерозированных клубочков (GSG abnormal 
for age), при котором превышение ожидаемого для 
данного возраста процента глобального склероза не-
зависимо ассоциируется с ускоренным снижением 
рСКФ (на ~1,85 мл/мин/1,73 м2 в год) и более вы-
соким риском прогрессирования, особенно в отсут-
ствие выраженного интерстициального фиброза 
[38].

В отличие от глобального гломерулосклероза, 
тесно коррелирующего с интерстициальным фи-
брозом и рСКФ на момент биопсии, полуколиче-
ственный признак S1 (сегментарный склероз) имел 
сравнительно слабую связь уровнем протеинурии 
и  не  коррелировал с  выраженностью азотемии, 
тогда как количественная оценка сегментарного 
гломерулосклероза (процент вовлеченных клубоч-
ков) значительно улучшала корреляцию с обоими 
показателями (табл. 4) – данный факт указывает 
на ограниченность полуколичественного подхода 
Оксфордской классификации и ценность более де-
тального морфометрического анализа.

Об этом же свидетельствуют данные Kaihan AB 
с соавторами, согласно которым изменение поро-
говых значений для критериев Е (более 10% вовле-
ченных клубочков) и S (более 20% вовлеченных клу-

Таблица 8 |  Table 8

Клинические и морфологические проявления IgA-нефропатии в различных когортах пациентов

Clinical and morphological manifestations of IgA nephropathy in different patient cohorts

Собственные данные VALIGA [21] Добронавов В.А. [34]

Возраст (годы) 35±13 35±16 34±12

Протеинурия (г/с) 2,1 (0,75; 3,0) 1,2 (0,5‑2,4) 2,20 (1,10; 4,40) 

Протеинурия   0,5-1 г/с 14% 20%

1-3 г/с 42% 39% 46%

≥3 г/с 25% 21%

≥3,5 г/с 30%

рСКФ (мл/мин) 56,8±33,2 74±31 71±32

рСКФ <30% 22% 7,8% 11%

M1 37% 28% 41%

E1 21% 11% 23%

S1 73% 70% 74%

T1 37% 21% 22%

T2 16% 4% 9%

C1‑2 19% 27% 11%
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бочков), значительно увеличивало прогностическую 
ценность этих показателей [39].

Так же представляется оправданным дополни-
тельная количественная оценка числа полулуний. 
Так, современные метаанализы показывают прямую 
зависимость между долей клубочков с полулуни-
ями и вероятность достижения терминальной ХПН 
[27, 40]. Однако в нашей работе количественная 
оценка полулуний улучшала коэффициент корреля-
ции с выраженностью протеинурии, но не с уровнем 
азотемии на момент биопсии.

Таким образом, несмотря на высокую прогности-
ческую ценность полуколичественных критериев, 
используемых в Оксфордской классификации, они 
недостаточно полно позволяют оценить морфоло-
гическую картину в целом. По существующим тре-
бованиям к описанию результатов пункционной би-
опсии почки, заключение протокола обязательно 
должно содержать описание морфологического 
профиля исследуемого образца [28].Применительно 
к IgA-нефропатии это позволяет оценить характер 
поражения, во многом определяющий как клини-
ческие особенности заболевания, так и его прогноз.

Одним из  результатов нашего исследования 
стало выделение трёх клинико-морфологических 
фенотипов IgAN, предположительно обусловлен-
ных разными патогенетическими механизмами раз-
вития и прогрессирования болезни.

I фенотип (типичный), проявляется изолирован-
ной мезангиальной пролиферацией с сегментарным 
гломерулосклерозом. В его развитии вероятно пре-
обладает воздействие цитокинов, синтезируемых 
мезангиоцитами, на  гломерулярный (подоцит) 
и тубулярный эпителий, вызывая их повреждение 
и апоптоз [2, 41‑45]. На ранних стадиях заболева-
ние проявляется лишь минимальной протеинурией 
и персистирующей микрогематурией и зачастую 
остается нераспознанным. Тем не менее, в последу-
ющем отмечается прогрессирование нефропатии 
с постепенным увеличением протеинурии и при-
соединением артериальной гипертензии. Морфо-
логическим субстратом этих процессов является 
увеличение процента клубочков с сегментарным 
и глобальным гломерулосклерозом, а также нарас-
тание распространенности ИФТА. Снижение функ-
ции почек отмечается лишь на стадии распростра-
ненного нефросклероза (Т2) [46, 47].

Фенотип 2 (агрессивный) – характеризуется на-
личием не только мезангиальной, но и эндокапил-
лярной гиперклеточности с или без формирования 
полулуний. Проявляется выраженной протеинурией, 
в том числе нефротического уровня, и гематурией, 
зачастую с развитием острого нефритического син-
дрома и транзиторным повышением уровня креати-
нина. Наиболее вероятным механизмом поражения 
представляется активация системы комплемента, 
способствующая привлечению воспалительных 
клеток в просвет капилляров (эндокапиллярная ги-

перклеточность) и тяжелому повреждению стенок 
капиллярных петель [3, 42, 48‑50]. При выявлении 
подобного варианта нефропатии как правило ис-
пользуется терапия кортикостероидами [24‑25], 
а учитывая появление в клинической практике новых 
комплемент-блокирующих препаратов в ближайшее 
время возможно появление новых схем патогенети-
ческой терапии, потенциально воздействующих 
на активное интрагломерулярное воспаление.

Фенотип 3 (макрогематурический) – характеризу-
ется локальным некрозом капиллярных петель и об-
разованием клеточных полулуний с последующим 
их рубцеванием и формированием участков сегмен-
тарного склероза и фиброзными полулуниями, что 
клинически проявляется эпизодами макрогематурии 
[51, 52]. Связь между эпизодами макрогематурии 
и наличием свежих полулуний по данным биоп-
сии, а также последующую эволюцию полулуний 
по мере увеличения срока с момента обострения, 
была описана еще Bennett и P Kincaid-Smith в 1983 г. 
[53]. В этом же исследовании авторы отмечают более 
тяжелые клинические проявления по сравнению 
с пациентами без макрогематурии. В других работах, 
напротив, был продемонстрирован благоприятный 
прогноз в случаях синфарингитной макрогематурии. 
В качестве характерной особенности такого варианта 
течения описывалось отсутствие каких-либо измене-
ний мочевого осадка вне обострений [54, 55]. Факто-
ром прогрессирования при данном варианте может 
рассматриваться неполное восстановление функции 
после острого канальцевого повреждения при об-
струкции эритроцитарными цилиндрами [56, 57], 
а также большой процент полулуний [53].

Согласно современным представлениям, наличие 
полулуний отрицательно сказывается на прогнозе, 
особенно в отсутствие активной патогенетической 
терапии [27], однако, как было показано в  ряде 
работ, роль полулуний для прогноза резко возрас-
тает, если число вовлеченных клубочков превышает 
25% [20, 58], тогда как в нашем исследовании несмо-
тря на наличие полулуний у всех пациентов с этим 
вариантом поражения, число вовлеченных клубоч-
ков в среднем не превышало 15%. Помимо этого, 
в большинстве исследований отмечается тесная кор-
реляция между эндокапиллярной пролиферацией 
и наличием полулуний, которые по сути являются 
отражением ее выраженности и связанной с этим тя-
жести повреждения стенки капилляра. Мы же вклю-
чали в 3 фенотип пациентов с полулуниями, но без 
мезангиальной и эндокапиллярной гиперклеточно-
сти (М0Е0С1), что позволяет предположить в этих 
случаях другие механизмы образования полулуний, 
возможно схожие с изменениями при некротизиру-
ющих гломерулонефритах, но отличные от таковым 
при пролиферативных формах IgAN. Возможно, 
именно эти изменения описывал D'Amico с соав-
торами у пациентов с эпизодами макрогематурии, 
у которых по данным биопсии полулуния сочета-
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лись с мезангиальной пролиферацией лишь в 30% 
случаях (против 82% у пациентов без макрогемату-
рии) и, как и в нашем исследовании, не сопрово-
ждались гломерулосклерозом и интерстициальным 
фиброзом в отличие пациентов без макрогематурии  
[54].

Таким образом, идентификация клинико-мор-
фологического фенотипа IgA-нефропатии у кон-
кретного пациента представляется перспективным 
подходом, позволяющим более точно оценивать 
риск прогрессирования, что играет важную роль 
в определении тактики лечения.

Наше исследование имеет определенные огра-
ничения. Прежде всего, ретроспективный дизайн 
и  отсутствие данных длительного наблюдения 
не позволяют напрямую оценить влияние выявлен-
ных морфологических фенотипов на отдаленные 
почечные исходы. Тем не менее, сопоставление 
наших результатов с ранее опубликованными до-
казательствами (включая VALIGA и другие много-
летние исследования) указывает на их прогности-
ческую ценность. Кроме того, в  рамках данной 
работы не анализировалось влияние проводимой 
терапии на исход – отсутствовали стандартизирован-
ные данные о тактике лечения до и после биопсии. 
В будущем необходимо провести проспективное 
исследование данной когорты, чтобы подтвердить 
прогностическую значимость выделенных феноти-
пов и оценить эффективность различных стратегий 
терапии в каждой из групп. Также перспективным 
направлением является интеграция наших результа-
тов с международными моделями прогнозирования, 
включая международную шкалу риска IgA-Н, объе-
диняющую клинико-лабораторные и морфологиче-
ские параметры для предсказания прогрессирования 
заболевания [59]. Накопление сведений о россий-
ских пациентах позволит адаптировать подобные 
инструменты к нашей популяции и, возможно, по-
высить точность стратификации риска.

Заключение

В  проведенном исследовании показано, что 
IgA-нефропатия в Российской популяции харак-
теризуется тяжелыми клиническими проявлениями 
и нередко выявляется на поздних стадиях заболева-
ния. Так, медиана суточной протеинурии составила 
~2 г/сут, у половины пациентов отмечалось сни-
жение функции почек (СКФ <60 мл/мин). В 21% 

случаев выявлялась эндокапиллярная гиперклеточ-
ность (Е), а в 19% – клеточные и фиброзно-клеточ-
ные полулуния. С другой стороны, у 17% больных 
на момент биопсии выявлялся выраженный интер-
стициальный фиброз (T2). Выявлены значимые 
корреляции между морфологическими параметрами 
и клиникой: признаки активности (M1, E1, C1/2) 
ассоциировались с более высокой протеинурией 
и гематурией, тогда как хронические изменения (S1, 
T1/2, глобальный гломерулосклероз) – с более низ-
кой СКФ и большей длительностью заболевания. 
Оценка доли клубочков с сегментарным склерозом 
продемонстрировал более тесную корреляцию 
с протеинурией и уровнем креатинина, чем полу-
количественный критерий S1 по MEST-C. Исполь-
зовании же количественного показателя числа полу-
луний обеспечило лучшую корреляцию с уровнем 
протеинурии, но не с выраженностью гематурии 
и азотемии. На основе совокупности клинических 
и морфологических данных нами предложена кон-
цепция трех фенотипов IgA-нефропатии, отличаю-
щихся морфологической картиной и клиническим 
течением: относительно доброкачественного с по-
степенно нарастающими склеротическими изме-
нениями (без активного воспаления), агрессивного 
с персистирующей активностью (эндокапиллярная 
пролиферация и полулуния) и некротизирующего 
с эпизодическим острым повреждением стенки ка-
пиллярных петель (очаговые некрозы с полулуни-
ями), проявляющимися эпизодами макрогематурии 
при общем благоприятном прогнозе. Данная кон-
цепция подчеркивает гетерогенность IgA-Н и имеет 
непосредственное клиническое значение – опреде-
ление фенотипа болезни у конкретного пациента 
поможет оптимизировать тактику лечения. Таким 
образом, результаты настоящей работы расширяют 
представления о клинико-морфологических взаи-
мосвязях при IgA-нефропатии и могут послужить 
основой для более точной индивидуальной стра-
тификации риска и персонализированного выбора 
терапии. Однако для оценки клинической и про-
гностическую значимости выделенных фенотипов 
требует проведения проспективного анализа с дли-
тельным периодом наблюдения. Полученные нами 
данные могут быть интегрированы в международные 
прогностические модели и адаптированы к Россий-
ской популяции, что в перспективе повысит точ-
ность прогнозирования исходов и эффективность 
лечения пациентов с IgA-нефропатией.
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