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РЕЗЮМЕ 

Авторы обзора анализируют работы, опубликованные по проблеме патогенеза хронической болез-

ни почек (ХБП), которую эксперты Консультативного совета инициативы качества лечения забо-

левания почек Национального почечного фонда США определяют как наличие почечного повре-

ждения или сниженного уровня функции почек на протяжении не менее 3 мес независимо от этио-

логии. Показано, что специфические механизмы, обусловленные непосредственно характером 

заболевания, целиком определяют течение ХБП лишь в начальной стадии, тогда как при редукции 

числа интактных нефронов инициируется каскад универсальных для всех нефропатий патологиче-

ских процессов, завершающихся формированием нефрофиброза, даже если причина, вызвавшая 

первоначальное повреждение нефронов устранена: гиперфильтрация, гиперкоагуляция, наруше-

ние почечного транспорта белка, изменение экспрессии медиаторов повреждения клеток, метабо-

лические и эндокринные механизмы, полиморфизм генов, контролирующих экспрессию нефро-

тропных биологически активных веществ. Опубликованные данные демонстрируют, что нефро-

протективная стратегия (комплекс методов лечения, направленных на торможение необратимого 

ухудшения функции почек и воздействующих на общие для всех нефропатий механизмы прогрес-

сирования) позволяет замедлить развитие ХБП. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая болезнь почек, патогенез, неспецифические механизмы про-

грессирования, гиперфильтрация, протеинурия, гиперкоагуляция, воспаление, нефропротекция. 

 
 

 
Хроническая болезнь почек (ХБП), которую экс-

перты Консультативного совета инициативы качества 

лечения заболевания почек (K/DOQI) Национального 

почечного фонда США определяют как наличие по-

чечного повреждения или сниженного уровня функ-

ции почек на протяжении не менее 3 мес независимо 

от этиологии, является острейшей медико-социальной 

проблемой, относящейся к приоритетам националь-

ных систем здравоохранения всех индустриально раз-

витых стран мира, где в течение последних десятиле-

тий наблюдается неуклонное увеличение распростра-

ненности хронической почечной недостаточности 

(ХПН), ассоциированной со снижением качества жиз-

ни пациентов и высоким уровнем летальности [1–11]. 

В связи с этим становится понятной высокая потреб-

                              


 Калюжин Вадим Витальевич, тел. 8-906-959-3018;  
e-mail: kalyuzhinvv@mail.ru  

ность в фундаментальных и прикладных исследовани-

ях, направленных на разработку вопросов патогенеза, 

диагностики, профилактики и лечения ХБП [12–15]. 

Диагностика ХБП не является «прикроватной» 

(bedside) и обычно не вызывает больших затруднений, 

тогда как определение ключевых механизмов про-

грессирования заболевания почек и развития его ос-

ложнений, многие из которых генетически детерми-

нированы, в конкретном клиническом случае пред-

ставляет собой очень сложную задачу. В последние 

годы достигнуты значительные успехи при изучении 

так называемых иммунных и неимунных механизмов 

прогрессирования различных заболеваний почек. Од-

нако до полного понимания патогенеза ХБП, что явля-

ется важнейшим условием для оптимизации подходов к 

нефропротективной терапии, способной замедлить на-

ступление конечной стадии болезни и, следовательно, 
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снизить потребность в дорогостоящей заместительной 

почечной терапии (диализ и трансплантация), мы еще 

далеки. Не случайно, профессор Б.И. Шулутко в качест-

ве эпиграфа для раздела «введение» своей монографии 

«Нефрология 2002» представил парафразу по Д. Дидро 

«Почки подобны женщине, которая, показывая из-под 

нарядов то одну часть своего тела, то другую, подает 

настойчивым поклонникам некоторую надежду узнать 

ее когда-нибудь всю» [16]. Объяснение этому кроется в 

удивительном разнообразии частных механизмов пора-

жения почек (гемодинамических, метаболических, кле-

точных, молекулярных), с одной стороны, и этиологи-

ческой неоднородности ХБП (от врожденных или на-

следственных дефектов до аутоиммунных заболеваний 

и ятрогенных воздействий), имеющей к тому же возрас-

тные, расовые и этнические различия  с другой [17–

23]. 

В этиологической структуре ХБП наибольшую 

распространенность и медико-социальную значимость 

имеют хронический гломерулонефрит, диабетическая 

и гипертензивная нефропатия, патогенез которых дол-

гое время рассматривался практически исключитель-

но с позиции иммунных, метаболических и гемодина-

мических сдвигов соответственно. Тем не менее, ре-

зультаты последовательных и многосторонних 

научных исследований, выполненных в течение по-

следних десятилетий, заставили внести изменения в 

доминирующую парадигму, в соответствии с которой 

порядок событий в ходе развития ХПН от начала и до 

конца патологического процесса определялся специ-

фичными для конкретной нозологии механизмами [12, 

18, 24].  

В настоящее время не вызывает сомнения, что 

специфические механизмы, обусловленные непосред-

ственно характером заболевания, целиком определяют 

течение ХБП лишь в начальной стадии, тогда как при 

редукции числа интактных нефронов инициируется 

каскад универсальных для всех нефропатий патологи-

ческих процессов (таких как гиперфильтрация, гипер-

коагуляция, нарушение почечного транспорта белка, 

изменение экспрессии медиаторов повреждения кле-

ток), завершающихся формированием нефрофиброза, 

часто даже если причина, вызвавшая первоначальное 

повреждение нефронов, устранена [18, 25, 26]. Одна-

ко, несмотря на то что общие факторы, участвующие в 

механизмах репарации почек (компенсации и mal-

адаптации), активно изучаются, вопрос об относи-

тельной значимости какого-либо из них на различных 

стадиях ХБП пока остается открытым [18, 27].  

Современная парадигма патогенеза ХБП была за-

ложена в начале 80-х гг. прошлого века B.M. Brenner  

и соавт. [28]. В серии экспериментальных, а позднее  

и клинических работ научной группы, возглавляемой 

B.M. Brenner, было показано, что наряду с наиболее 

изученными к тому времени иммунными механизма-

ми в развитии необратимых изменений почечной тка-

ни, сопровождающихся прогрессирующей утратой 

функции почек, существенное значение имеют и не-

иммунные (гемодинамические, метаболические и др.) 

факторы, которые играют не меньшую роль в патоге-

незе хронических заболеваний почек, чем агрессивное 

действие клеток воспаления и синтезируемых ими 

медиаторов. К этому времени окончательно стало ясно, 

что в основе прогрессирования хронических заболева-

ний почек независимо от их этиологии лежат универ-

сальные, неспецифические механизмы, результатом 

реализации которых являются гломерулосклероз, тубу-

лоинтерстициальный склероз и в конечном итоге неф-

рофиброз. При этом общность механизмов прогресси-

рования всех хронических заболеваний почек, а сле-

довательно, возможность разработки единых 

подходов к торможению прогрессирования  главный 

аргумент в пользу справедливости концепции ХБП 

[18]. 

Число обсуждаемых механизмов прогрессирования 

ХБП продолжает постоянно увеличиваться. В.А. Добро-

нравов и соавт. [18] предприняли достаточно успешную 

попытку сгруппировать ключевые факторы, действие 

которых на разных уровнях инициирует и (или) под-

держивает прогрессирование ХБП (таблица). 

 

Факторы, действие которых инициирует и (или) поддерживает 

прогрессирование ХБП [18] 

Группа Фактор 

Функциональные 

адаптивные меха-

низмы 

Гиперперфузия клубочков; 

внутриклубочковая гипертензия; 

гиперфильтрация; 

гипоперфузия почек; 

гипоксия интерстиция; 

нарушения почечного транспорта белка (про-

теинурия) 

Структурно-

клеточные адап-

тивные механизмы 

Увеличение диаметра капилляров клубочка; 

гипертрофия структур почек; 

дисбаланс между синтезом и деградацией мат-

рикса соединительной ткани почек; 

гломерулосклероз; 

тубулоинтерстициальный склероз 

Изменения экс-

прессии медиато-

ров клеточного  

и структурного 

повреждения 

Цитокины; 

факторы роста; 

пептиды (макромолекулы) 

Метаболические  

и эндокринные 

факторы 

Высокое потребление белка; 

дислипопротеинемия; 

нарушения минерального обмена; 

гиперпаратиреоз; 

гиперурикемия; 

анемия 
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Врожденные  

и генетические 

факторы 

Врожденное уменьшение количества нефронов; 

полиморфизм генов, контролирующих экспрес-

сию нефротропных биологически активных  

веществ 
 

Порядок представления кластеров универсальных 

механизмов прогрессирующего снижения количества 

функционирующих нефронов в таблице фактически 

отражает иерархию последних. Среди так называемых 

функциональных адаптивных механизмов, которые тес-

но связаны со структурно-клеточными адаптивными 

механизмами, наибольшее значение в рамках гипотезы 

интактного нефрона имеют гиперперфузия клубочков, 

внутриклубочковая гипертензия и гиперфильтрация. 

Инициальное повреждение почек, вызванное различ-

ными заболеваниями, приводит к потере массы функ-

ционирующих нефронов (в каждой почке взрослого 

здорового человека насчитывается около 1  млн нефро-

нов). Когда это происходит, композиция почки, как пра-

вило, меняется, и наряду со склерозированными нефро-

нами формируется гетерогенная популяция структурно- 

и функционально-гипертрофированных нефронов, ко-

торые продолжают работать на более высоком, чем в 

норме уровне, чтобы компенсировать потерю части 

функциональных единиц почки [16, 29, 30]. 

Поражение одних нефронов само по себе еще не 

снижает функцию оставшихся [16]. Интактные неф-

роны приспосабливаются к утрате части структурно-

функциональных единиц почки путем увеличения 

размера, повышения скорости клубочковой фильтра-

ции и усиления выведения растворенных в крови ве-

ществ [31]. Подобное повышение скорости фильтра-

ции дискретным нефроном является следствием рас-

ширения приносящей артериолы, тонус которой 

снижается и она начинает «зиять» (полагают, что за 

счет механизмов ауторегуляции, представляющих 

внутреннюю миогенную реакцию афферентных арте-

риол, имеющих развитый гладкомышечный слой), что 

приводит к аугментации плазмотока. При этом аффе-

рентная артерия теряет свойство сужаться в ответ на 

различные вазоконстрикторные стимулы, с одной сто-

роны, а также оказывается неспособной к дополни-

тельному расширению, которое служит одним из 

ключевых механизмов функционального резерва по-

чек (депрессия последнего, например, в ответ на бел-

ковую нагрузку, представляет собой ранний признак 

дисфункции почек),  с другой. Внутриклубочковая 

гипертензия может усиливаться благодаря одновре-

менному повышению тонуса эфферентной артериолы, 

объясняемому влиянием сосудосуживающих факторов 

(повышение давления в приносящих артериолах сти-

мулирует высвобождение ренина и образование вазо-

прессорных субстанций), основными из которых яв-

ляются эндотелин и ангиотензин II (локальная кон-

центрация в тысячи раз превышает их содержание в 

плазме), а также снижением плотности рецепторов к 

медиаторам с сосудорасширяющим действием – аде-

нозину, брадикинину и ацетилхолину. Расширение 

приносящего сосуда при спазме выносящего сосуда 

способствует повышению гидростатического давле-

ния в отдельных клубочках и суммарной гиперфильт-

рации в органе [32–35]. 

Несовершенный гемодинамический механизм 

компенсации нарушенной функции почек, связанный 

с повышением плазмотока и скорости фильтрации в 

интактных нефронах, не может эксплуатироваться 

бесконечно. Длительное воздействие мощного гид-

равлического стресса (так называемый shear stress), 

вызывая механическое раздражение эндотелия и при-

лежащих структур клубочка, может способствовать 

гиперпродукции коллагена и накоплению его в облас-

ти мезангия, в результате чего увеличивается объем 

мезангиального матрикса и начинаются склеротические 

процессы. Возрастает продукция вещества базальной 

мембраны клубочка мезангиальными, эпителиальными 

(подоциты) и эндотелиальными клетками, вызывая ее 

утолщение. Перманентная перегрузка давлением не 

только изменяет архитектонику базальной мембраны 

клубочка, но и нарушает ее проницаемость, повышая 

проникновение через нее белков, липидов и других 

компонентов плазмы, которые, откладываясь в мезан-

гии, поддерживают процессы склерозирования [32, 36–

38]. 

Дополнительной «платой» за вазомоторные функ-

ционально-адаптивные механизмы с мозаичностью 

паттерна гемоциркуляции в корковом и мозговом сло-

ях паренхимы почек является формирование популя-

ции ишемизированных клубочков, склерозирование 

которых прогрессирует, даже когда прекращается 

действие инициирующих факторов, вызвавших забо-

левание почек [30]. 

В рамках нефропротективной стратегии (комплекс 

методов лечения, направленных на торможение необ-

ратимого ухудшения функции почек и воздействую-

щих на общие для всех нефропатий механизмы про-

грессирования) существует возможность замедлить 

прогрессирование ХБП за счет влияния на обозначен-

ные выше функционально-адаптивные механизмы. 

Для коррекции высокого гидростатического давления 

в гиперфункционирующих клубочках, которое (если 

оно действует длительно) вызывает дезадаптацию, 

применяют нейрогуморальные модуляторы (ингибито-

ры ангиотензинпревращающего фермента, антагонисты 

АТ1-рецепторов ангиотензина II, прямой ингибитор 

ренина алискирен), подавляющие вазоконстрикцию 
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эфферентных клубочковых артериол [17, 31, 39–41]. Не 

увеличивая гиперфильтрацию остаточных нефронов, 

курантил и пентоксифиллин улучшают перфузию ише-

мизированных клубочков, что приводит к снижению 

нагрузки в гиперфункционирующих нефронах и в це-

лом к замедлению прогрессирования ХБП [30, 40, 42]. 

Наконец, последний по счету, но не по важности 

механизм прогрессирования ХБП, относящийся к 

функционально-адаптивному кластеру [18], – наруше-

ние почечного транспорта белка. При этом обсуждае-

мое ранее повышение гидростатического давления не 

является единственным фактором протеинурии, к ко-

торой могут также приводить изменения структуры и 

функции эндотелия капилляров, базальной мембраны 

клубочка, а также его эпителия со сплетением ножко-

вых отростков. С альтерацией клубочкового фильтра 

все более или менее ясно: воспаление, наследствен-

ный дефект цепей коллагена IV типа, входящего в 

состав матрикса внутреннего слоя базальной мембра-

ны клубочка, метаболические сдвиги и другие типо-

вые патологические процессы приводят к фенестра-

ции эндотелия, распластыванию педикул подоцитов и 

увеличению размера пор базальной мембраны, макси-

мальный размер которых в норме не превышает раз-

мер молекулы альбумина (3,6 нм). Следствием такой 

перестройки клубочкового фильтра может стать поте-

ря белков плазмы крови (первоначально с низкой мо-

лекулярной массой), фильтрация которых в норме 

ограничена [31]. 

Может казаться, что наличие и выраженность 

протеинурии главным образом определяются разме-

ром обсуждаемых пор. Тем не менее, на выражен-

ность протеинурии в большей степени влияет не про-

ницаемость клубочкового фильтра, а потеря отрица-

тельного заряда молекул его структурных элементов, 

препятствующего в норме прохождению анионных 

макромолекул [31, 43, 44]. 

В любом случае плазменные белки, прошедшие 

через клубочковую мембрану, играют ключевую роль 

в индукции процессов тубулоинтерстициального вос-

паления и фиброза, выраженность которых во многом 

детерминирует развитие глобального нефросклероза 

и, следовательно, почечной недостаточности [45–47]. 

Таким образом, раннее выявление и мониторирование 

протеинурии (селективной или неселективной) явля-

ются приоритетными в диагностике ХБП, а также  

в оценке ее тяжести [48, 49]. Традиционно прогноз 

прогрессирования ХБП основывается на оценке сте-

пени суточной потери с мочой альбумина. Между тем 

учет в прогностических моделях наличия и выражен-

ности экскреции с мочой других пептидов (например, 

нефрина, рассматриваемого в качестве маркера гломе-

рулярной альтерации, а также цистатина-С, нейтро-

фильного желатиназо-ассоциированного липокалина 

и молекулы почечного повреждения-1  в качестве 

маркеров повреждения проксимальных и дисталь-

ных канальцев) позволяет повысить качество про-

гноза [50–53].  

Протеинурию традиционно рассматривают в каче-

стве клинической мишени нефропротективной страте-

гии, способной существенно замедлить темп необра-

тимой утраты функции почек [17, 39, 45, 54]. При 

этом «немедленный» антипротеинурический эффект 

нефропротективных препаратов относят к важнейшим 

клиническим критериям их эффективности. 

Изменения экспрессии медиаторов клеточного и 

структурного повреждения – еще один кластер факто-

ров, действие которых инициирует и (или) поддержи-

вает прогрессирование ХБП [18]. Иммуновоспали-

тельные факторы вносят вклад в формирование неф-

росклероза не только при иммунокомплексном или 

антительном нефрите, но и при неимунных и невоспа-

лительных поражениях почек (например, при сахар-

ном диабете или подагре) [32, 55–60]. 

Резидентные (клубочковые и канальцевые) клетки 

почки способны вызывать аттракцию (выход из сосу-

дистого русла и проникновение в ткани), а также ак-

тивацию мононуклеаров посредством выработки мо-

лекул клеточной адгезии и цитокинов. «Краевое стоя-

ние» и трансмиграция лейкоцитов в зону воспаления 

детерминируются молекулами нескольких типов, экс-

прессия которых в клубочковых интерстициальных ка-

пиллярах при ХБП повышена: селектины (E и P); интег-

рины, в частности LFA-1 (Lymphocyte function-

associated antigen 1) и Mac-1 (Macrophage-1 antigen); мо-

лекулы суперсемейства иммуноглобулинов, среди кото-

рых при данной патологии наиболее изучены ICAM-1, 

ICAM-2 (Inter-cellular adhesion molecule 1, 2) и VCAM-1 

(Vascular cell adhesion molecule 1); кадхерины (Е-

кадхерин, VE-кадхерин, ассоциированные с кадхери-

нами сигнальные протеины) и др. [61–65]. 

Важнейшую роль в привлечении мононуклеаров в 

почечную ткань отводят синтезируемым клетками 

клубочков, эпителиоцитами канальцев и Т-клетками 

хемокинам, способствующим нарастанию инфильтра-

ции. Наиболее известные из них: MCP-1 (Monocyte 

chemoattractant protein-1), MIP-1α и -1β (Macrophage in-

flammatory proteins-1α, -1β), RANTES/SIS (Regulated 

upon activation, normal T-cell expressed and secreted/small 

inducible secreted). Противовоспалительная активация 

мезангиоцитов, эпителиоцитов канальцев, а также 

мигрирующих в почки мононуклеаров в значительной 

степени регулируется внутриклеточными транскрип-

ционными факторами: NF-kB (Nuclear factor kappa-
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light-chain-enhancer of activated B cells), PPAR (Peroxi-

some proliferator-activated receptors). Изменение балан-

са функциональной активности провоспалительных (в 

первую очередь NF-kB) и антивоспалительных 

(PPAR) ядерных транскрипционных факторов в поль-

зу первых приводит к повышению экспрессии провос-

палительных цитокинов (IL-1, IL-6, TNF-α и др.), ме-

диаторов воспаления и хронизации воспаления, ассо-

циированного с гиперпродукцией компонентов 

внеклеточного матрикса (коллагены, фибронектин и 

др.) и факторов роста (трансформирующий фактор 

роста бета, фактор роста фибробластов, эпителиаль-

ный фактор роста, тромбоцитарный фактор роста и 

др.), следствием чего в конечном итоге является неф-

росклероз. Обсуждаемые механизмы могут рассмат-

риваться в качестве  

молекулярных мишеней для лекарственных средств, 

применяемых в рамках нефропротективной стратегии 

[32, 66–69]. 

Роль так называемых метаболических и эндок-

ринных механизмов, а также врожденных и генетиче-

ских факторов в инициации и поддержании прогрес-

сирования ХБП продолжает активно изучаться, равно 

как и возможность направленной коррекции послед-

них [18, 70, 71]. 

Несмотря на то что В.А. Добронравову и соавт. 

[18] удалось обозначить широкий спектр факторов 

утраты интактных нефронов, роль патологии гемоста-

за в механизмах прогрессирования ХБП ими не обсу-

ждается. В частности, степень изученности роли гене-

тически обусловленных и приобретенных форм пато-

логии гемостаза в механизмах прогрессирования ХБП 

не может быть признана удовлетворительной и не по-

зволяет выстроить исчерпывающую схему патогенеза 

нефропатий различного генеза, определить клиниче-

ское и прогностическое значение нарушений первич-

ного и вторичного гемостаза, а также обосновать но-

вые направления нефропротективной стратегии веде-

ния больных ХБП [72].  

Между тем, Н.А. Мухин и соавт. предлагают рас-

сматривать патологию гемостаза как связующее (клю-

чевое) звено между иммунными и немунными меха-

низмами прогрессирования хронических заболеваний 

почек [73]. Однако, несмотря на неостывающий инте-

рес к этому аспекту патофизиологии почек, патология 

гемостаза является наименее изученным вопросом 

патогенеза ХБП [74–78]. При этом имеются основания 

полагать, что последняя во многом генетически де-

терминирована [79–83]. 

Данные в литературе и результаты собственных ис-

следований позволяют сделать вывод об однонаправ-

ленности изменений в системе гемостаза вне зависимо-

сти от этиологии ХБП. При этом патология гемостаза 

при ХБП иммунокомплексного, метаболического и ток-

сического генеза может быть классифицирована как 

комбинированная форма предтромботического состоя-

ния, которая обусловлена различными вариантами кон-

стелляции нарушений сосудисто-тромбоцитарного и 

плазменного гемостаза, а также дефицита физиологиче-

ских антикоагулянтов, является облигатной и ассоции-

руется с акселерацией депрессии функции почек [84].  

Так как уровень медиаторов и маркеров воспале-

ния в крови пациентов с ХБП взаимосвязан с лабора-

торными показателями, по значению которых судят  

о наличии и характере протромботического статуса, 

можно предполагать, что патология гемостаза у этих 

больных является иммуноопосредованной, обуслов-

ленной повышением содержания в крови цитокинов  

с провоспалительной активностью (IL-1β, IL-6, IL-8, 

IL-12, TNF-α, IFN-) [79, 84]. Субклиническое систем-

ное воспаление и одновременная активация свободно-

радикальных процесов, имеющие существенное зна-

чение в механизмах патологии первичного и вторич-

ного гемостаза, а также дефицита физиологических 

антикоагулянтов, приводят пациентов с ХБП к ло-

кальной внутрисосудистой коагуляции, морфологиче-

скими маркерами которой являются депозиты фибрина 

и гиалиновые тромбы (состоят из фибрина, фибрино-

гена, разрушенных эритроцитов, тромбоцитов и бел-

ков плазмы крови) в клубочках почек. Последние усу-

губляют нарушения микрогемоциркуляции и способ-

ствуют снижению скорости клубочковой фильтрации 

и прогрессированию гломерулосклероза [72, 73, 84]. 

Панель лабораторных маркеров патологии гемо-

стаза, включающую активированное частичное тром-

бопластиновое, протромбиновое и тромбиновое вре-

мя, а также уровень антитромбина III, фактора Вилле-

бранда, эндотелина-1 и D-димера, можно 

использовать для точного прогнозирования скорости 

прогрессирования ХБП [78, 84], а наличие наследст-

венной или приобретенной тромбофилии должно учи-

тываться при разработке индивидуальной программы 

вторичной профилактики ХБП [75, 84, 85]. 

В свете изложенного представляется важным 

дальнейшее изучение неспецифических механизмов 

ХБП, так как расширение существующих представле-

ний о патофизиологии почек имеет не только акаде-

мическое значение, но и открывает ясные перспекти-

вы точного прогнозирования исхода заболевания, вы-

явления групп риска по развитию 

быстропрогрессирующих форм болезни, а также мо-

жет иметь существенное значение для разработки но-

вых подходов к лечению этой патологии. 
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NONSPECIFIC MECHANISMS OF CHRONIC KIDNEY DISEASE PROGRESSION 

Kalyuzhin V.V.1, Urazova O.I.1, Kalyuzhina Ye.V.1, Sibireva O.F.2, Tkalich L.M.2,  

Zibnitskaya L.I.2, Terent’yeva N.N.3 

1
 Siberian State Medical University, Tomsk, Russian Federation 

2
 Tomsk Regional Clinical Hospital, Tomsk, Russian Federation 
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 Surgut State University, Surgut, Russian Federation 

ABSTRACT 

The authors of the review have analyzed papers published on the problem of pathogenesis chronic kidney 

disease (CKD), which the experts of the K/DOQI (Kidney Disease Outcomes Quality Initiative) Advisory 

Board (National Kidney Foundation, USA) is defined as the presence of kidney damage or decreased 

level of kidney function for three months or more, irrespective of diagnosis. It is shown that the specific 

mechanisms which result directly from the nature of the disease, completely determine the course of CKD 

in its initial stage, whereas further reduction in the number of intact nephrons, cascade is initiated univer-

sal for all of nephropathy pathological processes, culminating in the formation of nephrosclerosis, often 

even if the reason that caused the initial damage to the nephrons is eliminated: hyperfiltration, hypercoag-

ulability, impaired renal transport protein, changes in the expression of mediators of cell damage, meta-

bolic and endocrine mechanisms, polymorphism of genes controlling the expression of nephrotropic bio-

logically active substances. Analyzed published data demonstrate that renal protection strategy (complex 

therapies aimed at the inhibition of the irreversible deterioration of kidney function and affect common to 

all of nephropathy mechanisms of progression) can slow the progression of CKD. 

KEY WORDS: chronic kidney disease, pathogenesis, nonspecific mechanisms of progression, 

hyperfiltration, proteinuria, hypercoagulability, inflammation, nephroprotection. 
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