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Резюме
Саркопения – это синдром, характеризующийся прогрессирующей генерализованной потерей 

массы, силы и работоспособности (выносливости) скелетной мускулатуры, что ведет к увеличению 
риска неблагоприятных исходов, особенно среди пожилых пациентов, таких как низкое качество 
жизни, инвалидизация и смерть. Хроническая болезнь почек (ХБП) представляет собой состояние, 
способствующее ускоренному старению, что может стимулировать нарушения функционального 
и нутритивного статуса, предрасполагающие пациентов с ХБП к более высокому риску развития 
саркопении, особенно в терминальной стадии болезни почек. Саркопения является одним из ге-
риатрических синдромов, и ХБП считается одним из ее факторов риска, главным образом за счет 
развития метаболических нарушений и системного воспаления. Среди патогенетических факторов 
саркопении выделяют следующие: нарушение работы митохондрий, возрастное снижение конце-
вых пластинок мотонейронов, избыточный апоптоз, сниженная продукция оксида азота, низкий 
уровень андрогенов, сниженная активность сателлитных и стволовых клеток, системное воспале-
ние, прием глюкокортикоидов. ХБП связана с нарушением метаболизма и гормонального статуса, 
включая ацидоз, уремию, гиперпаратиреоз и повышение инсулиноподобного фактора роста (ИФР), 
которые влияют на функциональность мышц и риски развития саркопении. Дисбактериоз кишеч-
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ника рассматривается как еще один механизм, участвующий в прогрессировании ХБП, и может 
быть косвенно связан со состоянием мышц. В ряде работ установлена взаимосвязь между потерей 
мышечной массы и ухудшением функции почек, в том числе при саркопеническом ожирении. 
Мышечная масса является ключевым фактором долголетия у пожилых людей, а саркопения, вы-
званная ожирением, является значительным фактором риска неблагоприятных последствий для 
здоровья. Однако частота саркопенического ожирения в популяции с ХБП изучена недостаточно. 
Систематические обзоры показали, что саркопения у пациентов с ХБП была связана с несколькими 
неблагоприятными клиническими исходами, такими как падения, переломы, сердечно-сосудистые 
события. Несмотря на обилие исследований, изучающих вышеупомянутые процессы, точные мо-
лекулярные пути и взаимодействия, приводящие к мышечной атрофии, не были изучены в до-
статочной степени. Систематических обзоров и метаанализов, обобщающих распространенность 
саркопении при ХБП, мало, и они в основном ограничены пациентами, находящимися на диализе, 
и реципиентами трансплантата почки.

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, саркопения, механизмы развития саркопении, саркопеническое ожирение, 
гериатрические синдромы, пожилые пациенты

Abstract
Sarcopenia is a syndrome characterized by the progressive and generalized loss of  skeletal muscle 

mass, strength, and physical performance, leading to an increased risk of  adverse outcomes, particularly 
in elderly individuals, including impaired quality of  life, disability, and mortality. Chronic kidney disease 
(CKD) is a condition associated with accelerated aging that contributes to disturbances in nutritional and 
functional status, thereby predisposing patients, especially whose with end-stage kidney disease, to an 
increased risk of  sarcopenia.

Sarcopenia is considered one of  the major geriatric syndromes, while CKD is recognized as an important 
risk factor for the development of  metabolic disturbances and chronic systemic inflammation. The main 
pathogenetic mechanisms of  sarcopenia include mitochondrial dysfunction, age-related degeneration of  
motor neuron end plates, excessive apoptosis, decreased nitric oxide production, androgen deficiency, 
reduced activity of  satellite and stem cells, systemic inflammation, and glucocorticoid exposure.

CKD is accompanied by multiple metabolic and hormonal abnormalities, including metabolic acidosis, 
uremia, hyperparathyroidism, and disturbances in increased insulin-like growth factor (IGF) signaling, all 
of  which negatively affect muscle metabolism and increase the risk of  sarcopenia. Intestinal dysbiosis is 
also considered as a potential mechanism contributing to CKD progression, and may indirectly influence 
muscle.

Several studies have demonstrated an association between loss of  muscle mass and deterioration of  
kidney function, including in patients with sarcopenic obesity. Muscle mass is an important determinant 
of  longevity in the older adults, whereas sarcopenic obesity represent a significant risk factor for adverse 
health outcomes. However, the prevalence and clinical significance of  sarcopenic obesity in patients with 
CKD remains insufficiently investigated.

Systematic reviews have shown that sarcopenia in CKD patients is associated with multiple adverse 
clinical outcomes, including falls, fractures, and cardiovascular events. Despite the large number of  studies 
examining these processes, the precise molecular pathways and interactions leading to muscular atrophy 
remain incompletely understood. Moreover, relatively few systematic reviews and meta-analyses have 
summarized the prevalence of  sarcopenia in CKD, and most available data are limited to dialysis patients 
and kidney transplant recipients.

Key words: chronic kidney disease, sarcopenia, sarcopenic obesity, geriatric syndromes, elderly patients

Материалы и методы

Исследования, представленные в этом обзоре, 
были выявлены с помощью поиска в PubMed, с мо-
мента создания до 20 января 2025 года, используя 
термины, «саркопения» и  «хроническая болезнь 
почек». Включены исследования типа "случай-кон-
троль" или когортные исследования, в которых сооб-
щалось о распространенности саркопении согласно 
устоявшимся консенсусным определениям Евро-

пейской рабочей группы по саркопении у пожилых 
людей (EWGSOP; EWGSOP2) [1;2] Международная 
рабочая группа по саркопении (IWGS) [3], Азиатская 
рабочая группа по саркопении (AWGS; AWGS 2019) 
[4;5.] и Фонд проекта Национальных институтов 
здравоохранения по борьбе с саркопенией (FNIH) 
[6]. Мы также включили исследования, в которых, 
по данным Европейского общества клинического 
питания и метаболизма (ESPEN) и Европейской ас-
социации по изучению ожирения (EASO), оценива-
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лась саркопеническое ожирение, а также низкая сила 
захвата рук [7]. Также были рассмотрены исследова-
ния, в которых сообщалось о распространенности 
признаков саркопении (т.е. низкой мышечной силы, 
мышечной массы или физической работоспособ-
ности), если в них использовались предельные зна-
чения, рекомендованные консенсусами.

Критерии исключения

Исключены исследования, в которых участвуют 
лица моложе 18 лет; с использованием косвенных 
инструментов для определения саркопении (напри-
мер, SARC-F, окружность голени), не соответству-
ющих критериям диагноза; тезисы конференций, 
и письма в редакцию.

Введение

Саркопения – это синдром, характеризующийся 
прогрессирующей генерализованной потерей массы, 
силы и работоспособности (выносливости) скелет-
ной мускулатуры, что ведет к увеличению риска не-
благоприятных исходов, особенно среди пожилых 
пациентов, таких как низкое качество жизни, инвали-
дизация и смерть [2, 8]. Хроническая болезнь почек 
(ХБП) представляет собой состояние, способствую-
щее ускоренному старению, что может стимулиро-
вать нарушения функционального и нутритивного 
статуса, предрасполагающие пациентов с  ХБП 
к более высокому риску развития саркопении [9, 10].

Хотя саркопения является широко известной 
патологией пожилого возраста, ХБП считается её 
фактором риска, главным образом за счет развития 
метаболических нарушений и системного воспале-
ния. В ряде работ установлена взаимосвязь между 
потерей мышечной массы и ухудшением функции 
почек, в связи с чем обсуждаются определенные ре-
абилитационные мероприятия [11, 12].

Объем скелетной мышечной массы зависит 
от различных состояний, таких как старение, низ-
кая физическая активность, кахексия, заболевание 
почек, денервация, ожоги и др. [13] Его снижение 
увеличивает риск коморбидности, может привести 
к инвалидности, потере независимости пациента 
и его способности к самообслуживанию. Однако 
в настоящее время низкая мышечная сила опреде-
ляется как ключевая характеристика саркопении, 
превосходящая роль низкой мышечной массы [1].

Сочетание саркопении и ожирения называют 
саркопеническим ожирением – состоянием, при-
знанным важной проблемой здравоохранения в раз-
личных группах населения, в том числе у пациентов 
с ХБП. Мышечная масса является ключевым фак-

тором долголетия у пожилых людей, а саркопения, 
вызванная ожирением, является значительным фак-
тором риска неблагоприятных последствий для здо-
ровья. Мышцы обладают высокой пластичностью, 
подвергаются регулярному ремоделированию и от-
вечают за большую часть общего использования 
глюкозы организмом, нарушение которого приводит 
к резистентности к инсулину. Более того, нарушение 
целостности мышц, определяемое как стойкая по-
теря мышечной массы, внутримышечное накопление 
липидов или отложение соединительной ткани, яв-
ляется отличительным признаком метаболической 
дисфункции, что повышает риск саркопенического 
ожирения. Однако частота саркопенического ожи-
рения в популяции с ХБП изучена недостаточно.

Распространенность саркопении (в соответствии 
с консенсусами Европейской рабочей группы по сар-
копении у пожилых людей (EWGSOP), Азиатской 
рабочей группы по саркопении, Фонда Проекта На-
циональных институтов здравоохранения по борьбе 
с саркопенией и Международной рабочей группы 
по саркопении, IWGS) у пациентов с ХБП изучена 
в систематическом обзоре и метаанализе [14]. Она 
составила 24,5% и не различалась между стадиями 
(р=0,33), а варьировала в зависимости от используе-
мого консенсуса, самые низкие и самые высокие по-
казатели были у FNIH (11%) и EWGSOP (30%) без 
статистической разницы (р=0,42). Низкая мышеч-
ная сила – первичный признак саркопении – был 
обнаружен почти у половины популяции с ХБП – 
у 43,4%, низкая мышечная масса – у 29,1% и низ-
кая физическая работоспособность у 38,6% среди 
пациентов с ХБП. Более низкая мышечная сила чаще 
встречалась у диализных пациентов по сравнению 
с недиализными (26% против 3% соответственно). 
Саркопеническое ожирение наблюдалось у 10,8%.

Результаты метаанализа выявили, что показатели 
распространенности саркопении при ХБП зависели 
от применяемого консенсуса. Самый высокий пока-
затель был у EWGSOP, тогда как самый низкий – 
у FNIH, который корректирует мышечную массу 
на основе ИМТ, что потенциально может привести 
к недодиагностике саркопении у лиц с избыточной 
массой тела и подчеркивают актуальность дискуссий 
о том, какие консенсусы следует использовать. Пре-
дыдущие систематические обзоры показали, что сар-
копения у пациентов с ХБП была связана с несколь-
кими неблагоприятными клиническими исходами, 
такими как падения, переломы, сердечно-сосудистые 
события. Систематических обзоров и метаанализов, 
обобщающих распространенность саркопении при 
ХБП, мало, и они в основном ограничены пациен-
тами, находящимися на диализе, и реципиентами 
трансплантата почки.
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Механизмы, связывающие хроническую 
болезнь почек и саркопению

Воспаление

Среди патогенетических факторов саркопе-
нии выделяют следующие: нарушение работы 
митохондрий, возрастное снижение концевых 
пластинок мотонейронов, избыточный апоптоз, 
сниженная продукция оксида азота, низкий уро-
вень андрогенов, сниженная активность сателлит-
ных и стволовых клеток, системное воспаление, 
прием глюкокортикоидов [15; 16]. Отмечено, что 
в крови пациентов с ХБП повышен уровень ин-
терлейкина-6 (ИЛ-6), С-реактивного белка (СРБ), 
фактора некроза опухоли альфа (ФНО-α) [17;18]. 
Статус воспаления, т. е. высокий индекс недоста-
точности питания-воспаления (MIS) и  высокие 
уровни высокочувствительного С-реактивного 
белка (СРБ), ИЛ-6, β2-микроглобулина и ИЛ-4, 
связаны с саркопенией у пациентов с ХБП [19]. 
Это ассоциировано с активностью ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы, протеолитиче-
ских систем, в том числе убиквитин-протеасомной, 
принимающей непосредственное участие в про-
цессе катаболизма белков [18; 20; 21]. Повышенная 
экспрессия ангиотензина II усиливает катаболизм 
мышц, ингибируя внутриклеточный сигнальный 
путь mTOR, а также вызывает деградацию белка 
посредством активации ядерного фактора каппа B 
(NF-κB) и митоген-активируемой протеинкиназы 
p38 путем накопления активных форм кислорода 
(ROS) [22]. В экспериментальных работах блока-
торы рецепторов ангиотензина (БРА) демонстри-
ровали защитный эффект на скелетные мышцы 
за счет снижения фиброза и улучшения функции 
мышц [23]. Кроме того, сообщалось о дозозависи-
мом улучшении репарации и регенерации мышц  
[24; 25].

Необходимо помнить о том, что развитие сарко-
пении происходит в результате даже минимального 
дисбаланса между синтезом белка и его деградацией 
[26]. Известно, что отрицательный азотистый баланс 
усугубляется при более продвинутых стадиях ХБП. 
Доказано, что сама процедура диализа обычно сти-
мулирует распад белка и отрицательно влияет на его 
синтез, что может привести к более быстрому исто-
щению мышц [27]. Результаты сравнения пациентов 
диализных и недиализных групп показали более вы-
сокую распространенность низкой мышечной силы 
у тех, кто находился на диализе. Эти результаты 
свидетельствуют о том, что хроническое катаболи-
ческое состояние, испытываемое пациентами, нахо-
дящимися на диализе, оказывает пагубное влияние 
на мышечную силу – основной признак саркопении. 
Напротив, есть данные, что распространенность сар-
копении не существенно различается между стади-
ями ХБП [14].

Метаболические и гормональные нарушения

ХБП связана с нарушением метаболизма и гормо-
нального статуса, включая ацидоз, уремию, гиперпа-
ратиреоз и повышение инсулиноподобного фактора 
роста (ИФР), которые влияют на функциональность 
мышц и риски развития саркопении. Основными 
факторами, которые воздействуют на активность ми-
тохондрий мышц, являются функция почек, воспале-
ние и окислительный стресс. При ХБП активность 
митохондрий мышц в основном нарушается в ре-
зультате ацидоза. Метаболомика выявила аномалии 
в путях, связанных с метаболизмом энергии мито-
хондрий и кислотно-щелочным балансом, которые 
отвечают за резистентность к инсулину при ХБП 
[28]. Восстановление метаболического гомеостаза 
увеличивает мышечную массу и функциональность, 
тем самым улучшая физическую активность [29]. 
При недостаточной регуляции кислотной нагрузки 
из-за сниженной почечной функции развивается ме-
таболический ацидоз. Избыток ионов водорода (H+) 
и низкая концентрация tCO2 вызывает нарушение 
метаболизма кальция и фосфата у людей с ХБП [30]. 
Кроме того, снижается чувствительность рецептора 
кальция и увеличивает высвобождение паратгормона 
(ПТГ).

При метаболическом ацидозе, воспалении, по-
вышении экспрессии миостатина, активности про-
цесса аутофагии, а также стимуляции микроРНК уг-
нетается IGF-1/инсулин-сигнальный путь в мышцах, 
что становится причиной развития саркопении [31]. 
У пациентов с ХБП повышена плазменная концен-
трация IGF-1-связывающих белков (IGFBP). Это 
происходит по причине повышенной продукции 
IGFBP-1 и IGFBP-2 печенью, а также нарушения 
клиренса этих белков на фоне сниженной скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ) [32‑33]. В резуль-
тате затрудняется доставка IGF-1 к тканям-мише-
ням, снижается его биодоступность с последующим 
уменьшением чувствительности к нему тканей [34]. 
Нарушение передачи сигнала IGF-1 ассоциировано 
также с дефицитом тестостерона – состояния, не-
редко сопутствующего ХБП. Тестостерон – важный 
анаболический гормон, необходимый для синтеза 
мышечного белка, мышечной массы и силы. Те-
стостерон увеличивает синтез белка, снижает его 
распад и увеличивает размер мышечных волокон 
типов I и II. Он также помогает транспортировать 
мезенхимальные стволовые клетки в сателлитные 
и ингибирует путь к  клеткам-предшественникам 
адипоцитов [35]. Снижение уровня тестостерона 
и анаболических эффектов с возрастом или при 
хронических заболеваниях (наряду с воспалитель-
ными состояниями) может привести к потере кост-
ной массы, а также к снижению мышечной массы 
и силы [36]. Снижение уровня тестостерона приво-
дит также к увеличению экспрессии миостатина – 
гормона, вырабатываемого мышцами, который по-



Обзоры и лекции	 Л.И. Меркушева, Е.Н. Дудинская, Н.Л. Козловская, Л.А. Боброва

206  Нефрология и диализ · Т. 28,  № 2  2026

давляет их рост. Одной из причин повышенной 
экспрессии этого белка является воспалительный 
стресс. Миостатин ингибирует дифференцировку 
миоцитов, усиливает деградацию белка, в связи с чем 
способствует уменьшению мышечной массы [37;38]. 
В экспериментальных работах демонстрируется 2- 
и даже 3-кратное увеличение экспрессии миостатина 
в мышцах мышей с ХБП. При этом отмечается, что 
повышение его уровня опосредуется через сигналь-
ный белок Stat3 (один из белков-посредников, обе-
спечивающих ответ клетки на сигналы, поступаю-
щие через рецепторы интерлейкинов и факторов 
роста) [39]. Было доказано, что индуцированный 
ФНО-α миостатин активировал гены аутофагии 
и убиквитин-протеасомную систему в мышцах крыс 
с ХБП, вызывая потерю мышечной массы [40;41]. 
M. Sharma et al. приводят данные о том, что уро-
вень миостатина повышен у пациентов с ХБП, и его 
содержание в плазме крови увеличено уже на ранних 
стадиях болезни [42]. Механизм уменьшения мышеч-
ной массы в ответ на повышение активности мио-
статина также включает ингибирование функций 
сателлитных клеток и пролиферации [43]. При свя-
зывании миостатина с рецепторами на поверхности 
мышечных клеток активируется SMAD2/SMAD3-
сигнальный путь и происходит фосфорилирование 
Akt (RAC-alpha serine/threonine-protein kinase, про-
теинкиназы B) [44]. Это запускает процесс деграда-
ции белка за счет того, что низкий уровень фосфо-
рилирования Akt уменьшает фосфорилирование 
транскрипционных факторов FoxO (Forkhead box) 
[45;46]. Данный аспект крайне важен в понимании 
патогенеза саркопении при ХБП ввиду того, что де-
фосфорилированные FoxO факторы направляются 
в ядро клетки и там повышают экспрессию E3 убик-
витин-лигаз, в частности, MuRF1 и атрогина-1 [47]. 
Последние запускают убиквитин-протеасомную 
систему деградации мышечных белков. Очевидно, 
что нарастающий дисбаланс анаболизма и катабо-
лизма у пациента с ХБП приводит к прогрессирую-
щей потере мышечной массы и силы, а миостатин 
выступает в качестве контролера одновременно как 
дифференцировки клеток, так и их атрофии, что 
представляет исследовательский интерес.

Кроме того, повышенный уровень миостатина 
также может способствовать нарушению роста 
мышц при ожирении – одного из основных факто-
ров развития и прогрессирования ХБП. Выработка 
миостатина стимулируется лептином (гормоном 
насыщения). Лептин увеличивается почти линейно 
с нарастанием содержания жира в организме [48]. 
Гормон подавляет аппетит и регулирует массу тела, 
расход энергии и поддерживает гомеостаз глюкозы. 
Однако при нарушении обмена веществ развивается 
резистентность к лептину. Лептин – это цитокин 1-го 
класса, который активирует провоспалительные пути 
(IL-2, IFNγ) и ингибирует противовоспалительный 
путь (IL-4) [49], может нарушать ангиогенез, приводя 

к ишемии тканей [50]. Помимо того, что он выраба-
тывается жировой тканью, уровень лептина может 
быть повышен за счет TNF-α, IL-1 и липополиса-
харидов, создавая петлю положительной обратной 
связи с вялотекущим хроническим воспалением [51]. 
Высокие концентрации лептина в том числе связаны 
с повреждением костно-мышечной ткани [52]

Ожирение как модель хронического воспаления 
и риска развития саркопении

Метаболические осложнения при ожирении 
могут приводить к нарушению образования мио-
цитов, одновременно способствуя отложению фи-
брозной и жировой ткани, что в конечном итоге 
приводит к снижению структурной целостности 
и функциональной способности мышц. Метаболи-
ческая дисфункция и наличие хронического низко-
уровневого воспаления могут нарушать "нормаль-
ную" воспалительную реакцию и регенеративные 
способности скелетных мышц [53]. Инфильтрация 
ткани макрофагами на фоне экспрессии IL-6 на мы-
шечном уровне способствует восстановлению мышц 
[54], в то же время повышенная экспрессия TGF-β 
способствует увеличению отложения фиброзной 
ткани. Эффективную регенерацию мышц можно 
объяснить способностью сателлитных клеток под-
держивать несколько циклов регенерации [55.] Функ-
ция клеток-сателлитов зависит от физиологической 
среды, которая может быть значительно изменена 
у людей с ожирением и может ограничивать спо-
собность клеток-сателлитов активироваться, про-
лиферировать и дифференцироваться в мышечное 
волокно [56]. Макрофаги также могут подавлять ак-
тивность сателлитных клеток, что указывает на дру-
гой механизм: воспаление вызывает нарушения ре-
паративных способностей. Воспаление, связанное 
с ожирением, также может нарушать ремоделирова-
ние миоцитов в результате снижения синтеза белка 
из-за повышенных уровней TNF-α [57]. Кроме того, 
есть доказательства перекрестного взаимодействия 
адипоцитов и мышц in vitro, в результате чего вос-
паление, запускаемое адипоцитами, может способ-
ствовать воспалению и атрофии мышечных клеток, 
подвергающихся воздействию метаболически дис-
функциональной среды, вероятно, через IGF-1 [58]. 
Снижение же уровня IGF-1 приводит к торможению 
роста мышц (IGF-1 → P13K → Akt → mTOR) [57]. 
Адипоциты выделяют адипокины, такие как лептин, 
адипонектин, висфатин и резистин, что может вызы-
вать и усугублять хроническое системное воспаление 
[59]. Некоторыми из ключевых сигнальных путей, 
участвующих в этом процессе, являются ядерный 
фактор – B (NF-B), n-концевая киназа c-Jun (JNK) 
и инфламмасома κ NLRP3, все они приводят к транс-
крипции провоспалительных цитокинов [60]. NF-κB 
может активироваться повышенными уровнями про-
воспалительных цитокинов, такими как TNF-α, уро-
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вень которого повышен в жировой ткани животных 
с ожирением и диабетом. Было показано, что ней-
трализация TNF- α снижает резистентность к инсу-
лину [61]. Кроме того, активность JNK повышается 
в тканях, чувствительных к инсулину, активируется 
при стрессе эндоплазматического ретикулума (ЭР) 
и напрямую ингибирует передачу сигналов инсу-
лина [61]. Инфламмасома представляет собой бел-
ковый комплекс, который созревает и секретирует 
воспалительные цитокины, такие как IL-1β и IL-18. 
Аналогично цитокинам NF-κ, липополисахаридам 
(ЛПС) и некоторым формам липопротеидов низкой 
плотности (ЛПНП). ЛПС, липопротеины низкой 
плотности и продукт старения ЛПНП могут пере-
давать сигналы через Тoll-подобный рецептор-4 
(TLR-4) [62], активирующий передачу сигналов 
IL-1β и IL-18. Распознавание насыщенных жирных 
кислот TLR-4 необходимо для активации передачи 
сигналов NF-κB и индуцирования экспрессии про-
воспалительных цитокинов (TNF-α, IL-6 и MCP-1) 
[63] Экспрессия гена TLR-4 и содержание соответ-
ствующего белка повышены в мышцах пациентов 
с ожирением и сахарным диабетом, что потенци-
ально способствует резистентности к инсулину, 
а также нарушению целостности мышц, наблюда-
емому при нарушении обмена веществ [64]. Мета-
болические нарушения инициируются в том числе 
активными формами кислорода (АФК) – побочным 
продуктом при повреждении клеток, митохондри-
альной дисфункции или окислительного стресса 
[65]. Накопление АФК может привести к перекис-
ному окислению липидов и разрушению клеточной 
мембраны; стрессу ЭР, приводящему к неправиль-
ному сворачиванию и разворачиванию белка (де-
натурации), что в конечном итоге делает клетки не-
способными очищать неправильно свернутые белки; 
и осуществлять апоптоз [66].

Повышенный уровень окислительного стресса 
может привести к чрезмерному накоплению токсич-
ных липидных метаболитов (например, диацилгли-
церина, жирного ацетил-КоА и церамидов) и АФК, 
которые являются естественными побочными про-
дуктами клеточного метаболизма [67]. Накопление 
жирных кислот в мышцах может быть одним из клю-
чевых факторов, приводящих к  возникновению 
резистентности к инсулину, поскольку изменяется 
образование и выведение вредных липидных про-
межуточных продуктов (диацилглицеридов и це-
рамидов). Дисбаланс синтеза и расщепления этих 
промежуточных продуктов может влиять на баланс 
между образованием и расщеплением жирных кис-
лот и триглицеридов, что приводит к накоплению 
и развитию липидных депо в нежировых тканях 
[68]. Неблагоприятные метаболические эффекты, 
связанные с эктопическим накоплением липидов, 
подтверждаются исследованием по липодистро-
фии, которое показало, что накопление липидов 
в мышцах может привести к тяжелой инсулиноре-

зистентности и диабету [66], поскольку скелетные 
мышцы (как и печень) являются основным местом 
поглощения и утилизации глюкозы [69]. Поскольку 
масса мышечной ткани в теле человека достигает 
40‑50% от общей массы, резистентность скелетных 
мышц к инсулину в значительной степени влияет 
на уровень глюкозы в организме, наличие провос-
палительных процессов и способствует синтезу кол-
лагена и мышечному фиброзу, а также снижению 
передачи сигналов инсулина [70].

Таким образом, эктопическое образование ли-
пидов и неполные или неадекватные реакции за-
живления являются отличительными признаками 
заболевания мышечной системы и, вероятно, иници-
ируются системным низкоуровневым воспалением.

Витамин D и саркопения при хронической 
болезни почек

Популяция пациентов с хронической болезнью 
почек подвержена высокому риску саркопении, как 
из-за недоедания, воспаления и различных ослож-
нений, так и из-за дефицита витамина D, наблю-
даемого при этой патологии. Связь между низким 
уровнем 25(OH)D и более низкой мышечной силой 
и массой, худшей физической работоспособностью, 
гериатрическими синдромами падения и старческой 
астении у пожилых людей или людей с хрониче-
скими заболеваниями изучалась много раз. Витамин 
D является одной из основных молекул мышечной 
и костной физиологии [71]. Витамин D регулирует 
миокины и остеокины (фактор роста эндотелия со-
судов, инсулиноподобный фактор роста-1, фолли-
статин, фактор роста фибробластов, остеоглицин, 
склеростин и остеокальцин) в мышечной и костной 
ткани. Витамин D также оказывает благоприятное 
воздействие на увеличение диаметра и количества 
мышечных волокон II типа и мышечных клеток, ко-
торые эффективны в нервно-мышечной работе [72]. 
Было показано, что саркопения, мышечная слабость, 
падения и повышенная частота переломов коррели-
руют с дефицитом витамина D [73]. Исследования 
in vitro показали, что витамин D снижает уровень ми-
остатина в культивируемых мышечных клетках и уве-
личивает мышечную и костную массу. Восполнение 
витамина D не только увеличивает регенерацию 
мышц и мышечную силу, но также снижает паде-
ния и предотвращает переломы [72]. Описана по-
ложительная связь между уровнем 1,25(OH)2D, фи-
зической выносливостью, размером и силой мышц, 
у пациентов с ХБП [74, 75]. Есть данные, что добав-
ление витамина D значительно улучшило физиче-
скую работоспособность (оцененную с помощью 
теста на время подъема со стула, теста на скорость 
ходьбы и теста на подъем по лестнице) у пациентов 
с  тяжелым дефицитом витамина  D  – в  среднем 
25(OH)D <7 нг/мл (17,5 нмоль/л) – с ХБП 3‑4 ста-
дии и при перитонеальном диализе [76]. Однако 
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публикации о роли витамина D в развитии сарко-
пении при ХБП немногочисленны, а результаты ис-
следований витамина D при саркопении остаются 
противоречивыми [77].

Метаболиты микробиома кишечника и их 
влияние на ХБП и саркопению

Различные метаболиты, вырабатываемые кишеч-
ной микробиотой, вызывают метаболические изме-
нения в кишечнике и других органах, в том числе 
мышцах и почках. Воздействие мочевины на эпи-
телиальные клетки толстой кишки частично влияет 
на плотные соединения, облегчая транслокацию 
эндотоксинов и микробных фрагментов и приводя 
к воспалению, которое увеличивает нарушение эпи-
телиального барьера [78]. Отек стенки кишечника 
ухудшает нарушение эпителиального барьера тол-
стой кишки [79]. У пациентов с ХБП и саркопенией 
нарушение кишечного эпителиального барьера спо-
собствует абсорбции микробных токсинов, вызывая 
системное воспаление, которое может способство-
вать сердечно-сосудистым заболеваниям, анемии 
и потере белка [80].

Уремический токсин индоксилсульфат (ИС), ме-
таболит кишечной микробиоты, является потенци-
альным фактором, который вызывает повреждение 
кишечного барьера путем ингибирования митофа-
гического потока эпителиальных клеток кишеч-
ника, связанного с ХБП. Кроме того, ИС является 
эндогенным агонистом арильного углеводородного 
рецептора (AhR) в кровотоке, оказывая профиброз-
ное и провоспалительное действие частично посред-
ством активации пути AhR/NF-κB [81]. Учитывая 
все большее количество доказательств взаимос-
вязи между ХБП и микробиотой кишечника, связь 
между ХБП и саркопенией также привлекает вни-
мание. Исследования показали прямую связь между 
ИС и метаболическими изменениями в скелетных 
мышцах, приводящими к уремической саркопении 
при ХБП. Эта связь подчеркивает роль ИС в содей-
ствии мышечной атрофии и слабости, наблюдаемой 
у пациентов с ХБП [82].

Метаболомные исследования показали, что 
в мышцах ИС усиливает антиоксидантный ответ 
посредством активации ядерного фактора эритро-
идного 2-родственного фактора 2 (NRF2). Эта чрез-
мерная активация антиоксидантного ответа приво-
дит к снижению цикла трикарбоновых кислот, что 
способствует недостаточной выработке аденозин-
трифосфата (АТФ) и вызывает мышечную слабость 

и саркопению. Из-за своей высокой метаболической 
активности мышечные клетки более восприимчивы 
к митохондриальной дисфункции и деградации, что 
делает их особенно уязвимыми для токсичности ИС. 
Кишечная микробиота участвует в регуляции мета-
болических путей триптофана с индольной струк-
турой. Микробиота кишечника метаболизирует 
производные индола, полученные из триптофана, 
которые действуют как лиганды для AhR. Повышен-
ная активация AhR может привести к повреждению 
митохондрий, что способствует повреждению мышц 
и их атрофии [83, 84]. Микробиота кишечника уси-
ливает активность фермента индоламин 2,3-диокси-
геназы 1 (IDO1), который активируется во время вос-
паления. Это приводит к истощению триптофана 
и накоплению его метаболитов, что еще больше 
подпитывает воспалительное состояние [85]. Таким 
образом метаболиты триптофана могут синергиче-
ски способствовать развитию старческой астении 
и саркопении, усугубляя воспаление в кишечнике, 
нервной системе и мышцах.

Заключение

У пациентов с ХБП саркопения является опасным 
состоянием и связана с худшим прогнозом. Согласно 
литературе, в патогенезе саркопении, связанной 
с ХБП, по-видимому, задействованы многочислен-
ные механизмы. Хроническое воспаление, уремиче-
ские токсины, недоедание, гормональный дисбаланс 
(инсулинорезистентность, дефицит витамина D 
и гипогонадизм), окислительный стресс и повы-
шенное убиквитинирование являются ключевыми 
игроками в катаболическом процессе. У пациентов 
с ХБП наблюдается повышенная экспрессия и кон-
центрация провоспалительных медиаторов. В свою 
очередь, эти молекулы могут способствовать мышеч-
ной атрофии и снижению силы, принимая участие 
в патогенезе саркопении.

Дисбактериоз кишечника рассматривается как 
еще один механизм, участвующий в  прогресси-
ровании ХБП. Он является важным источником 
уремических токсинов и, таким образом, может 
быть косвенно связан со состоянием мышц. Не-
смотря на обилие исследований, изучающих вы-
шеупомянутые процессы, точные молекулярные 
пути и взаимодействия, приводящие к мышечной 
атрофии, не были изучены в достаточной степени. 
Исследования предполагают более глубокую связь 
между почками и мышцами, поскольку саркопения 
также может повышать риск развития ХБП [86].
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