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Актуальность. Острые кишечные инфекции 
(ОКИ)  – четвертая ведущая причина смерти 
среди детей младше 5 лет во всем мире. К ма-
лоизученным аспектам патогенеза ОКИ у детей 
относится поражение почек. Уровень цистати-
на С в сыворотке крови – показатель, не зави-
сящий от пола и возраста, при этом он высоко 
информативен уже на ранних стадиях наруше-
ния функции почек.
Цель  – оптимизировать диагностику нару-
шений функций почек у  детей с  ОКИ средней 
степени тяжести на основании сравнения раз-
личных методик подсчета скорости клубочко-
вой фильтрации (СКФ) и  определения уровня 
цистатина C.
Материал и  методы. Проведено обсерваци-
онное поперечное исследование с  участием 
80  детей с  ОКИ средней степени тяжести без 
развития гемолитико-уремического синдро-
ма, находившихся на стационарном лечении. 
У всех наблюдаемых пациентов в остром пери-
оде заболевания, помимо стандартного клини-
ко-лабораторного обследования, для оценки 
функции почек определяли уровень креатини-
на с расчетом СКФ по формуле Шварца 1976 г. 
(немодифицированной) и  2009  г. (модифици-
рованной), а  также содержание цистатина  C 
в  сыворотке крови. СКФ также рассчитывали 
с использованием однофакторного уравнения 
на основе цистатина С.

Результаты. СКФ в  остром периоде ОКИ, 
рассчитанная по немодифицированной и  мо-
дифицированной формуле Шварца, состави-
ла у  детей младше 3  лет (n = 40) 115,47 ± 3,33 
и  98,56 ± 2,84  мл/мин/1,73 м2 (p < 0,001), 
в  группе детей 3–7  лет (n = 40)  – 132,13 ± 4,2 
и  108,85 ± 3,84  мл/мин/1,73 м2 (p < 0,001) соот-
ветственно. Высокие (> 950  нг/мл) показате-
ли цистатина  C в  сыворотке были выявлены 
у  18  (22%)  больных. У  остальных пациентов 
уровень цистатина  C оставался в  пределах 
физиологических показателей или ниже. Риск 
развития острого повреждения почек на ос-
новании оценки двух показателей  – СКФ по 
модифицированной формуле Шварца и СКФ по 
формуле с использованием цистатина C – име-
ли 4 (10%) детей в  возрастной группе 1–3  лет 
и 1 (2,5%) ребенок в возрастной группе 3–7 лет; 
на основании одного показателя – расчета СКФ 
по формуле с  использованием цистатина С  – 
8  (20%) и  9  (22,5%) детей соответственно, а  на 
основании оценки только СКФ по модифици-
рованной формуле Шварца – по 3 (7,5%) детей 
обеих возрастных групп.
Заключение. Нами получено подтверждение 
того, что показатели СКФ, рассчитанные по не-
модифицированной формуле Шварца (1976), 
являются более высокими по сравнению с  та-
ковыми, рассчитанными по модифицирован-
ной формуле Шварца (2009) и с учетом уровня 

цистатина C. Следовательно, у  детей раннего 
и  дошкольного возраста использование не-
модифицированной формулы Шварца (1976) 
представляется некорректным. Уровень циста-
тина С  в  сыворотке крови может оказаться 
перспективным прогностическим маркером, 
позволяющим выделить группу риска разви-
тия острого повреждения почек у детей, нахо-
дящихся в  остром периоде заболевания ОКИ 
средней степени тяжести.
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О р и г и н а л ь н а я  с т а т ь я

Острые кишечные инфекции (ОКИ) за-
нимают второе место по частоте среди 
инфекционных болезней у детей после 
острых респираторных инфекций [1]. 

По данным Всемирной организации здравоох-
ранения, ежегодно в  мире регистрируется более 

2  млрд случаев ОКИ, ⅔ из которых приходятся 
на детскую популяцию [2]. Особую актуальность 
проблеме ОКИ придает сохраняющаяся высокая 
частота регистрации среднетяжелых и  тяжелых 
форм, осложненное течение заболевания, в  том 
числе за счет поражения других органов и систем 
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с развитием миокардита, кардиомиопатии, васку-
лита, энцефалита, реактивного гепатита, пневмо-
нии и др. [3]. ОКИ – четвертая ведущая причина 
смерти среди детей младше 5 лет во всем мире [2]. 
Одна из малоизученных сторон патогенеза ОКИ 
у детей – поражение почек. Все вышеизложенное 
определяет необходимость поиска новых прогно-
стически значимых маркеров критических состо-
яний.

Не так давно на смену термина «острая почеч-
ная недостаточность» пришло понятие «острое 
повреждение почек» (ОПП, англ. acute kidney 
injury, AKI) [4]. Оно обозначает состояние, для 
которого характерны быстрое снижение функ-
ции почек, уменьшение элиминации продуктов 
метаболизма, нарушения водно-электролитного 
баланса и кислотно-щелочного состояния [5].

Влияние возбудителей ОКИ на развитие на-
чальных стадий ОПП у детей практически не из-
учено. Имеющиеся в литературе сведения в пер-
вую очередь отражают проблему формирования 
нарушения функции почек тяжелой степени на 
фоне бактериальных кишечных инфекций и  ка-
саются главным образом типичного гемолитико-
уре мического синдрома, но не затрагивают 
ранние доклинические фазы ОПП [6]. В  частно-
сти, это объясняется недооценкой врачами воз-
можности развития ОПП у  детей при ОКИ раз-
ной степени тяжести, а  также необходимостью 

комплексного анализа многих показателей, что 
в повседневной клинической практике осущест-
влять достаточно сложно.

В течение последних 10  лет для диагности-
ки повреждения почек широко исследуются 
ранние маркеры ОПП в  крови и  моче, которые 
повышаются за 24–48  часов до появления азо-
темии, что, в свою очередь, способствует своев-
ременному диагностированию ОПП [7]. Среди 
методов для установления нарушений функции 
почек на первые позиции вышло определение 
сывороточного цистатина  C. Цистатин 3, чаще 
называемый цистатином  C (англ. cystatin 3, 
CST3, cystatin C, gamma-trace) – белок, принад-
лежащий ко 2-й группе генетического семейства 
цистатинов. Цистатин C содержится в  плазме 
крови человека, выводится из организма почка-
ми. Это белок, который с постоянной скоростью 
синтезируется всеми клетками, содержащими 
ядра; свободно фильтруется через клубочко-
вую мембрану; полностью метаболизируется 
в  почках; не секретируется проксимальными 
почечными канальцами [8–10]. По данным ряда 
исследований, цистатин C нельзя назвать непо-
средственным маркером почечного тубулярно-
го повреждения при ОПП у  детей; скорее это 
альтернатива креатинину, более точный тест 
для оценки скорости клубочковой фильтрации 
(СКФ) [11–13].
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СКФ  – объем плазмы крови, прошедший 
через почечный клубочек за единицу време-
ни и  очищенный от конкретного вещества [14]. 
Определение СКФ признано золотым стандартом 
диагностики острого и  хронического почечно-
го повреждения [15, 16]. Однако измерение СКФ 
часто проводится с ошибками [17], так как не все 
методы или формулы с  достаточной точностью 
воспроизводят необходимые измерения и вычис-
ления [18–20]. Первым, кто попытался вывести 
расчетную формулу для определения СКФ у  де-
тей, был George J. Schwartz (Дж. Шварц), доцент 
кафедры педиатрии Медицинского колледжа 
Альберта Эйнштейна (Бронкс, Нью-Йорк, США). 
В  1976  г. ученый измерял клиренс креатинина 
при помощи пробы Реберга с последующим мате-
матическим выведением формулы [21]. В резуль-
тате была выявлена сильная корреляция между 
величиной СКФ и отношением показателя роста 
к креатинину плазмы. Таким образом был выве-
ден постоянный коэффициент 0,55, отражающий 
взаимосвязь между экскрецией креатинина мочи 
и  ростом. В  дальнейших своих исследованиях 
G. Schwartz пересмотрел данные по разным воз-
растным группам и ввел дополнительные коррек-
тирующие коэффициенты [18]. В данной формуле, 
названной по имени ученого формулой Шварца, 
не учитываются показатели суточной мочи, сбор 
которой затруднен, особенно у детей раннего воз-
раста и у пациентов с тяжелой почечной патоло-
гией. На основании результатов исследования 
с участием детей в возрасте от 1 года до 16 лет со 
средней степенью тяжести хронической болезни 
почек и  определения концентрации креатини-
на на ферментативном масс-спектрометрически 
«прослеживаемом» методе G. Schwartz предло-
жил так называемую прикроватную формулу 
с новым постоянным коэффициентом 0,413 [19].

Учитывая погрешности, связанные с  креати-
нином, на одном из этапов CKiD (англ. chronic 
kidney disease in children  – хроническая болезнь 
почек у  детей) G.  Schwartz и  соавт. (2009) разра-
ботали однофакторное уравнение расчета СКФ 
на основе цистатина  С  для облегчения оценки 
расчетной СКФ в  клинических условиях. Эта 
формула имеет высокую точность и обеспечивает 
Р30 = 82,6% и Р10 = 37,6% истинной СКФ, измерен-
ной по йогексолу [19, 22].

В настоящее время цистатин С  признан 
мировым медицинским сообществом как са-
мый точный эндогенный маркер СКФ [23], 
однако в  Российской Федерации он еще не 
нашел широкого применения. По данным лите-
ратуры, цистатин  С  по своим диагностическим 

характеристикам значительно превосходит креа-
тинин, практически не зависит ни от мышечной 
массы, ни от возраста ребенка [24]. Ранее у детей 
с ОКИ средней степени тяжести цистатин С в сы-
воротке крови не изучался.

Цель работы  – оптимизация исследования 
нарушений функций почек у  детей с  ОКИ сред-
ней степени тяжести на основании сравнения 
различных методик подсчета СКФ и определения 
уровня цистатина С.

Материал и методы
В 2020  г. проведено обсервационное поперечное 
исследование по изучению оценки функциональ-
ного состояния почек у детей в возрасте от 1 года 
до 7 лет, госпитализированных в ГБУЗ «ДГКБ № 9 
им. Г.Н. Сперанского ДЗМ» с ОКИ средней степе-
ни тяжести без развития гемолитико-уремиче-
ского синдрома. У всех пациентов выполняли об-
щепринятые лабораторные методы диагностики 
(клинический анализ крови, общий анализ мочи, 
биохимический анализ мочи, биохимический 
анализ крови); исследовали биомаркер структур-
ного повреждения почек (цистатин С  в  крови); 
проводили методы этиологической расшифров-
ки ОКИ (бактериологические, иммунохромато-
графические, серологические, молекулярно-ге-
нетические); оценивали СКФ по формуле Шварца 
(1976 и  2009  гг.); применяли инструментальные 
методы диагностики (ультразвуковое исследова-
ние почек, электрокардиографию, ультразвуко-
вое исследование органов брюшной полости).

Критерии включения в  исследование: 1)  дети 
в  возрасте от  1  года до  7  лет; 2)  установленный 
диагноз ОКИ средней степени тяжести, опреде-
ленной по совокупности клинико-лабораторных 
данных, госпитализация в  первые 2–3  дня забо-
левания; 3)  время пребывания в  стационаре не 
менее 4 дней; 4) наличие подписанного информи-
рованного согласия родителей (законных пред-
ставителей) на участие в исследовании.

В исследование не включались (критерии 
исключения): 1) дети в возрасте до 1  года; 2) па-
циенты с  наличием аномалии развития органов 
мочевой системы, инфекции органов мочевой си-
стемы, гломерулонефрита в анамнезе; 3) в случае 
развития гемолитико-уремического синдрома; 
4)  пациенты с  легкой и  тяжелой степенью тяже-
сти ОКИ; 5)  при выявлении миокардита и  дру-
гой сердечно-сосудистой патологии; 6)  в  случае 
установления сахарного диабета; 7) в отсутствие 
подписанного информированного согласия ро-
дителей (законных представителей) на участие 
в исследовании.

Альманах клинической медицины. 2021; 49 (3): 197–206. doi: 10.18786/2072-0505-2021-49-018

199
Чугунова О.Л., Гребёнкина Е.Ю., Усенко Д.В., Володина И.И., Галеева Е.В., Дрожжин Е.А., Корсунский А.А., Легошина Н.Ю., Музыка А.Д., Нарышкина М.И., 
Павлушкина Л.В., Рыкова А.С. Значение цистатина C и различных методик подсчета скорости клубочковой фильтрации в оценке нарушений функции 
почек у детей с острыми кишечными инфекциями



Всего в  исследование включено 80  детей 
с  ОКИ средней степени тяжести (девочек было 
38  (47,5%), мальчиков  – 42  (52,5%)), распределен-
ных в  зависимости от возраста в  две группы: 
группу 1  составили 40  детей от 1  года до 3  лет, 
группу 2 – 40 детей от 3 до 7 лет.

Пациенты были обследованы с  использова-
нием стандартных лабораторных методов диа-
гностики: клинического анализа крови, общего 
анализа мочи, биохимического анализа мочи, 
биохимического анализа крови. После сбора ана-
мнеза и осмотра пациентов осуществлялся забор 
биологического материала. Пробирки с красным 
верхом центрифугировали в  течение 5  минут со 
скоростью 3500  об/мин, после чего сыворотку 
собирали в несколько 1 и 2 мл эппендорфов. Как 
мочу, так и  сыворотку хранили в  холодильнике 
в течение дня после забора проб, центрифугиро-
вали и  аликвотировали, хранили при темпера-
туре -20 °C не более 1 недели, а затем переносили 
в  глубокое хранилище при температуре -80  °C 
до обработки. У  всех детей исследовали креати-
нин крови, который определялся в  микромоль 
на литр сыворотки крови (мкмоль/л). Креатинин 
сыворотки крови оценивали в  первые 2–3  дня 
заболевания с  помощью автоматизированного 
анализатора в биохимической лаборатории ГБУЗ 
«ДГКБ № 9 им. Г.Н. Сперанского ДЗМ».

При анализе распространенности сниженной 
СКФ в  нашем исследовании мы руководствова-
лись рекомендациями KDIGO (Kidney Disease: 
Improving Global Outcomes) [25]. Критерием сни-
жения функции почек считали уровень СКФ, 
стандартизированной на поверхность тела, ниже 
90 мл/мин/1,73 м2 для детей в возрасте от 2 до 7 лет 
и ниже 80 мл/мин/1,73 м2 для детей младше 2 лет 
(от 1 года до 2 лет в нашем исследовании).

Для сравнения нами была рассчитана СКФ по 
формуле Шварца немодифицированной (1976) 
[26] и модифицированной (2009) [19]. В связи с тем 
что многие специалисты, как отечественные, так 
и зарубежные, до сих пор используют первую, не-
модифицированную формулу Шварца (1976), мы 
рассчитали СКФ по данной формуле:

,

где 88,4  – коэффициент пересчета из мг/дл  
в мкмоль/л.

Норма по данным литературы для де-
тей старше 1  года составляет: СКФ = 80–120 
(мл/мин/1,73 м2) [25].

Учитывая возраст участников исследования, 
мы использовали модифицированное уравнение 

Шварца (2009) для оценки СКФ у ребенка на ос-
нове сывороточного креатинина:

.

В соответствии с  целью настоящей рабо-
ты был проведен анализ содержания цистати-
на  С  в  сыворотке крови в  первые дни заболева-
ния. При оценке распространенности изменений 
цистатина С в данном исследовании мы руковод-
ствовались рекомендациями ADQI (Acute Dialysis 
Quality Initiative) [27].

Определение уровня цистатина С (нг/мл) в сы-
воротке крови в первые 2–3 дня заболевания про-
водили на базе клинического отдела инфекци-
онной патологии ФБУН ЦНИИ эпидемиологии 
Роспотребнадзора с  помощью набора BioVendor 
Human Cystatin C ELISA (Чехия), предназначен-
ного для количественного измерения цистати-
на С методом иммуноферментного анализа типа 
«сэндвич». Норма цистатина С (нг/мл), по данным 
литературы, для детей старше 1  года равна 510–
950 нг/мл (0,59–1,03 мг/мл) [28].

Современная формула расчета СКФ с исполь-
зованием однофакторного уравнения на основе 
цистатина С [29] выглядит следующим образом:

.

Этическая экспертиза. Проведение иссле-
дования одобрено этическим комитетом ГБУЗ 
«ДГКБ № 9 им. Г.Н. Сперанского ДЗМ» (протокол 
№ 23 от 21.01.2020) и этическим комитетом ФБУН 
ЦНИИ эпидемиологии Роспотребнадзора (про-
токол № 112 от 16.02.2021).

Статистическая обработка данных. Полу-
ченные данные были подвергнуты статисти-
ческой обработке с  использованием методов 
параметрического и  непараметрического ана-
лиза. Накопление, корректировка, системати-
зация исходной информации и  визуализация 
полученных результатов осуществлялись в элек-
тронных таблицах Microsoft Office Excel 2016. 
Статистический анализ проводился с  использо-
ванием программы IBM SPSS Statistics  v.26 (IBM 
Corporation). Нормальность распределения оце-
нивали при помощи критерия Шапиро – Уилка, 
а  также показателей асимметрии и  эксцесса. 
Количественные показатели, имеющие нормаль-
ное распределение, представлены в виде среднего 
арифметического значения показателя по груп-
пе и  стандартного отклонения (M ± SD), рассчи-
тывались 95%  доверительные интервалы (ДИ). 
При сравнении средних величин в  нормально 
распределенных совокупностях количественных 
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данных рассчитывался t-критерий Стьюдента. 
Совокупности количественных показателей, рас-
пределение которых отличалось от нормального, 
описывались при помощи значений медианы (Me) 
и  нижнего и  верхнего квартилей (Q1–Q3). Для 
сравнения независимых совокупностей в  слу-
чаях отсутствия признаков нормального рас-
пределения данных использовался U-критерий 
Манна – Уитни. Номинальные данные описыва-
лись с  указанием абсолютных значений и  про-
центных долей. Сравнение номинальных данных 
проводилось при помощи критерия χ2 Пирсона, 
точного критерия Фишера. Различия показателей 
считались статистически значимыми при уровне 
p < 0,05.

Результаты
В нашем исследовании среди всех обследованных 
пациентов в возрасте от 1 года до 7 лет (n = 80) ди-
агноз кишечной инфекции был верифицирован 
у 29 детей, что составило 36,25%, не верифициро-
ван у  51  (63,75%) ребенка. Среди детей 1-й  груп-
пы (в возрасте от 1  года до 3 лет; n = 40) этиоло-
гия выявлена у  16  (40%): у  11  (27,5%) пациентов 
преобладала вирусная инфекция, у 3 (7,5%) реги-
стрировались бактериальные процессы, у  2  (5%) 
установлена бактериально-вирусная причина. Во 

2-й группе (возраст от 3 до 7 лет; n = 40) этиоло-
гия уточнена у  13  (32,5%) детей: бактериальная 
инфекция выявлена у 7 (17,5%) пациентов, вирус-
ная – у 6 (15%).

В обследуемой выборке в  целом (n = 80) СКФ 
при расчете по немодифицированной формуле 
Шварца (1976) в  среднем составила 123,80 ± 2,82 
(95%  ДИ 118,18–129,41), по модифицированной 
формуле Шварца (2009)  – 103,7 ± 2,44  (95%  ДИ 
98,84–108,57) (p < 0,001). Как видно из данных 
табл. 1, сравнение показателей СКФ в  двух воз-
растных подгруппах выявило статистически зна-
чимые различия (t-критерий Стьюдента) между 
уровнями СКФ в  зависимости как от возраста 
(p < 0,001), так и от формулы расчета (p < 0,05).

Наиболее часто регистрировали значения 
цистатина С  ниже нормы (менее 510  нг/мл)  – 
у 36 (45%) пациентов, а также в пределах нормы 
(510–950  нг/мл)  – у  26  (33%) человек. Уровень 
выше 950  нг/мл отмечен у  18  (22%) обследован-
ных. Были проанализированы уровни цистати-
на С в  зависимости от возраста (рис. 1). У детей 
от 1 года до 3 лет медиана цистатина С составила 
634,46 нг/мл (Q1–Q3: 263,75–959,88 нг/мл), а стар-
ше 3 и  до 7  лет  – 554,57  нг/мл (Q1–Q3: 375,38–
884,49 нг/мл), однако различия не были статисти-
чески значимыми (р = 0,958).

Анализ уровней цистатина С в зависимости от 
пола гендерных различий не выявил (табл. 2).

Мы сформировали группы риска по разви-
тию ОПП у  детей с  кишечными инфекциями 
средней степени тяжести без развития гемоли-
тико-уремического синдрома, находящихся на 
стационарном лечении, на основании уровня 
цистатина С, а также расчета СКФ по модифици-
рованной формуле Шварца (2009) и  по формуле 

Таблица 1. Уровни скорости клубочковой фильтрации по немодифицированной (1976) 
и модифицированной (2009) формуле Шварца у пациентов с острой кишечной инфекцией 
средней степени тяжести в зависимости от возраста, M ± SD (95% ДИ)

СКФ, мл/мин/1,73 м2 Группа 1  
(1–3 года; n = 40)

Группа 2  
(3–7 лет; n = 40)

Значение р

Формула Шварца, 
1976 г.

115,47 ± 3,33*  
(108,73–122,21)

132,13 ± 4,2*  
(123,64–140,62)

0,003

Формула Шварца, 
2009 г.

98,56 ± 2,84*  
(92,81–104,3)

108,85 ± 3,84*  
(101,07–116,62)

0,034

ДИ – доверительный интервал, СКФ – скорость клубочковой фильтрации
* Статистически значимая разница (p < 0,001) при сравнении уровней СКФ внутри группы в зависи-
мости от формулы расчета

Таблица 2. Уровни цистатина С в сыворотке крови у детей с острой кишечной инфекцией 
средней степени тяжести в зависимости от пола

Уровень цистатина C Мальчики (n = 42), 
абс. (%)

Девочки (n = 38),  
абс. (%)

Значение р

Ниже нормы  
(< 510 нг/мл)

16 (38) 20 (53) 0,192

Норма  
(510–950 нг/мл)

15 (36) 11 (29) 0,519

Выше нормы  
(> 950 нг/мл)

11 (26) 7 (18) 0,436

Рис. 1. Медианы уровней цистатина С в сыворотке крови у пациентов с острой кишечной 
инфекцией средней степени тяжести в зависимости от возраста; р = 0,958 (U-критерий 
Манна – Уитни)
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с  использованием цистатина С. В  нашей группе 
стационарных пациентов с ОКИ средней степени 
тяжести без развития гемолитико-уремическо-
го синдрома риск развития ОПП на основании 
оценки уровня цистатина С  в  сыворотке крови 
составил 17,5% (14/80); по оценке СКФ, рассчитан-
ной по модифицированной формуле Шварца,  – 
8,75% (7/80); а по формуле СКФ с использованием 
цистатина  С  – 21,25%  (17/80). Соответственно, 
62,5%  (n = 25) в  1-й  группе (дети 1–3  лет) 
и 67,5% (n = 27) во 2-й группе (дети 3–7 лет) не име-
ли риска развития ОПП. В группу риска по разви-
тию ОПП, сформированную на основании оцен-
ки СКФ по модифицированной формуле Шварца 
(2009) и оценки СКФ по формуле на основе циста-
тина  С, вошли 4  пациента в  1-й  группе и  1  – во 
2-й. В группу риска развития ОПП по оценке СКФ 
только по формуле на основе цистатина С, но не 
относящихся к  группе риска по оценке СКФ по 
модифицированной формуле Шварца (2009), во-
шли 8 детей в 1-й группе и 9 – во 2-й. Число па-
циентов, составивших группу риска развития 
ОПП только по оценке СКФ, рассчитанной по мо-
дифицированной формуле Шварца (2009), но не 
относящихся к группе риска по расчету СКФ по 
формуле на основе цистатина С, было по 3 ребен-
ка в каждой группе (рис. 2).

Обсуждение
В Российской Федерации среди детей разных 
возрастных групп отмечается прогрессивный 

рост частоты патологических состояний орга-
нов мочевой системы, сопровождающихся на-
рушением функции почек [8–10]. Доказано, что 
ОПП ассоциируется со значительными небла-
гоприятными краткосрочными последствиями 
[30]. В последние годы стали появляться работы, 
в которых оценены и долгосрочные последствия 
ОПП. В частности, в значительном проценте слу-
чаев у детей, перенесших ОПП, возникает хрони-
ческая почечная дисфункция [15]. Протеинурии, 
гипертония и  хроническая болезнь почек более 
распространены среди выживших пациентов по-
сле формирования ОПП, чем в  целом в  популя-
ции. При этом у  детей, развивших в  стационаре 
ОПП, важную прогностическую роль имеет фак-
тор восстановления функции почек или его от-
сутствие [31].

В отличие от сывороточного креатинина 
цистатин С представляется идеальным педиатри-
ческим маркером. Функция почек может оказать-
ся сниженной более чем на 50% к тому моменту, 
когда уровень креатинина только превысит верх-
нюю границу нормы. В  норме уровень цистати-
на  С в  сыворотке, плазме и  моче постоянен. Но 
чем тяжелее почечная патология, тем хуже циста-
тин  С фильтруется в  почках и  тем выше его со-
держание в  крови. Именно поэтому цистатин  С 
считается более чувствительным показателем 
снижения СКФ, чем креатинин, и служит эффек-
тивным маркером для раннего выявления по-
чечной недостаточности, даже при нормальном 
уровне креатинина [24, 32]. Согласно результатам 
нашего исследования, уровень цистатина С  не 
имел статистически значимых различий в  зави-
симости от возраста, что согласуется с данными 
литературы [23, 33].

Важной задачей видится определение наибо-
лее достоверных методов оценки и области при-
менения той или иной формулы расчета СКФ, 
исключая ее неправильное приложение [26]. 
Существует ряд условных исторических этапов 
создания расчетных формул. Вместе с  тем под-
черкнем: все формулы изначально были разра-
ботаны для диагностики хронической болезни 
почек, и только впоследствии они были приняты 
научным сообществом для диагностики ОПП. На 
протяжении ряда лет предпринимались попытки 
предложить оригинальные формулы, однако рас-
чет СКФ по любой из формул даже при высокой 
корреляции с  истинной клубочковой фильтра-
цией не исключает одной общей проблемы: ла-
бораторный способ определения креатинина не 
стандартизован по масс-спектрометрии, поэтому 
ошибка в измерениях может достигать 20% [19].

  Группа риска развития ОПП по 
оценке СКФ по формуле Шварца 
2009 г. (пациенты не относятся 
к группе риска по расчету 
СКФ по формуле на основе 
цистатина С)

  Группа риска развития ОПП 
по оценке СКФ по формуле на 
основе цистатина С (пациенты 
не относятся к группе риска по 
оценке СКФ по формуле Шварца 
2009 г.)

  Группа риска развития ОПП по 
оценке СКФ как по формуле 
Шварца 2009 г., так и по формуле 
на основе цистатина С

  Пациенты не имеют риска ОПП 
как по оценке СКФ по формуле 
Шварца 2009 г., так и по формуле 
на основе цистатина С

Рис. 2. Формирование групп риска развития острого повреждения почек (ОПП) у детей 
с острой кишечной инфекцией средней степени тяжести на основании расчета скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ) по модифицированной формуле Шварца (2009) и по 
формуле СКФ с использованием цистатина C
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Многие специалисты как в России, так и за ру-
бежом до сих пор в диагностике ОПП используют 
первую, немодифицированную формулу Шварца 
(1976), не зная или не принимая в расчет инфор-
мацию о  ее неточности и  неактуальности [5, 21, 
34–36]. Это может привести к ошибочной диагно-
стике ОПП по критериям pRIFLE [34] или неадек-
ватному дозированию препаратов у пациентов со 
сниженной СКФ [37]. Все вышеизложенное при-
вело к  необходимости уточнения формулы для 
расчета СКФ у детей.

Полученные в  настоящем исследовании дан-
ные подтверждают теорию, согласно которой 
показатели СКФ, рассчитанные по немодифици-
рованной формуле Шварца (1976), являются бо-
лее высокими по сравнению со значениями СКФ, 
рассчитанными по модифицированной формуле 
Шварца (2009) и уровню цистатина С в сыворот-
ке крови. Следовательно, немодифицированную 
формулу Шварца некорректно использовать 
у детей раннего и дошкольного возраста [22, 38]. 
Соответственно, всю последующую оценку СКФ 
мы проводили на основании полученных пока-
зателей расчета по модифицированной формуле 
Шварца (2009).

В данной работе установлено, что у  де-
тей в  возрасте от  2 до  3  лет частота расчетной 
СКФ ≤ 90 мл/мин/1,73 м2 была выше по сравнению 
с аналогичным показателем у детей старше 3 лет. 
Несмотря на то что результаты поперечного ис-
следования недостаточны для подтверждения 
тенденций или установления диагнозов, эти дан-
ные вызывают беспокойство и  могут указывать 
на то, что поражение почек среди детей младшего 
и  дошкольного возраста с  течением ОКИ сред-
ней степени тяжести без развития гемолитико-
уре мического синдрома более распространено, 
чем это принято считать. В  ходе проведенного 
нами анализа определено, что уровень цистати-
на С  служит более ранним и  точным маркером 
острого повреждения почек у детей с ОКИ сред-
ней степени тяжести и  не зависит от возраста 
и  пола пациентов. Соответственно, формула на 
основе цистатина С более точно оценивает изме-
ренную СКФ, чем уравнения на основе креатини-
на, что согласуется с данными литературы [18, 22].

Следует отметить, что 18 (22,5%) детей в нашем 
исследовании имели концентрацию цистатина С, 
вдвое превышающую норму. Тем самым результа-
ты нашего исследования подтверждают гипотезу, 
согласно которой среди детей раннего и дошколь-
ного возраста, не имеющих патологии почек, на 
фоне ОКИ средней степени тяжести (установ-
лены по совокупности клинико-лабораторных 

данных) без развития гемолитико-уремического 
синдрома встречается субклиническое поврежде-
ние почек. И  хотя полученные нами результаты 
не являются определяющими, они позволяют 
предположить, что дети в  этом возрасте и  при 
данной патологии испытывают травму каналь-
цев, следовательно, не исключено, что предше-
ствующее повреждение почек может произойти 
в раннем возрасте, а затем проявиться в виде раз-
вития хронической болезни почек в  более стар-
шем возрасте. Мы наблюдали тенденцию более 
чем двукратного увеличения возможности иметь 
расчетную СКФ ≤ 100 мл/мин/1,73 м2 у детей с по-
казаниями цистатина  С в  верхнем квартиле. 
Предположительно, размер выборки оказался 
недостаточным, и нам не удалось выделить здесь 
истинную связь. К  ограничениям нашего иссле-
дования надлежит также отнести его поперечный 
характер, не позволяющий наблюдать тенденции 
или связывать концентрации цистатина С с изме-
нениями расчетной СКФ в динамике.

Если рассматривать наше исследование как 
этап работы по установлению возможной этио-
логической роли ОКИ средней степени тяжести, 
перенесенной в раннем возрасте, в последующем 
развитии хронической болезни почек, можно сде-
лать вывод о том, что оценка цистатина С в сыво-
ротке крови отражает один из способов выявле-
ния детей дошкольного возраста с повышенным 
риском развития поражения почек. Учитывая 
размер нашей выборки и  широкие категории 
включения, считаем, что полученные результа-
ты могут быть разумно распространены на более 
широкую популяцию детей с ОКИ.

Заключение
В нашей работе мы показали, что у  детей в  воз-
расте от 1 до 7 лет с течением ОКИ без развития 
гемолитико-уремического синдрома может от-
мечаться субклиническое повреждение почек. 
При остром повреждении почек, без развития 
хронической болезни почек, нарушение функ-
ции почек можно оценивать с  использованием 
значения уровня цистатина С в сыворотке крови. 
Модифицированная формула Шварца (2009) по-
зволяет подсчитать СКФ у  детей с  ОКИ средней 
степени тяжести более корректно, чем немоди-
фицированная формула Шварца (1976). Для уста-
новления прогностической ценности биомарке-
ров повреждения почек как предиктора развития 
хронической болезни почек у  таких детей и  для 
оценки ранних факторов риска развития этого тя-
желого заболевания необходимы проспективные 
исследования и катамнестические наблюдения. 
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Rationale: Acute infectious diarrhea (AID) is the 
fourth leading cause of death among children 
< 5 years worldwide. Kidney damage is one of the 
poorly studied aspects of pediatric AID. The level 
of serum cystatin C is independent on gender and 
age, and it is highly informative even in the early 
stages of renal dysfunction.
Aim: To optimize diagnosis of renal dysfunction 
in children with moderate AID through compari-
son of different methods of glomerular filtration 
rate (GFR) calculation and determination of serum 
cystatin C level.
Materials and methods: Observational 
cross-sectional study enrolled 80  children in pe-
diatric hospital with moderate AID not followed 
by hemolytic uremic syndrome. Serum creatinine 
and serum cystatin C levels were determined in all 
the patients in acute period with GFR calculating 
according to Schwartz equation in unmodified 
(1976) and modified (2009) versions. GFR was also 
calculated using a  single-factor equation based 
on serum cystatin C level.
Results: GFR in acute period, calculated ac-
cording to unmodified and to modified 
Schwartz equation was in patients < 3  years 

(n = 40) 115.47 ± 3.33  ml/min/1.73  m2 and 
98.56 ± 2.84  ml/min/1.73  m2 (p < 0.001), in pa-
tients 3–7  years 132.13 ± 4.2  ml/min/1.73  m2 
and 108.85 ± 3.84  ml/min/1.73  m2 (p < 0.001), 
respectively. Increased serum cystatin  C lev-
el (> 950  ng/ml) occurred in 18  patients (22%). 
In other patients level of serum cystatin  C re-
mained within the reference range or lower. The 
risk of acute kidney injury development based 
on two indicators  – GFR according to the mod-
ified Schwartz equation and GFR according to 
the equation used cystatin C level  – occurred in 
4  (10%) patients aged 1–3  years and in 1  (2.5%) 
child in the age group 3–7  years; risk, based on 
one indicator  – the calculation of GFR according 
to the formula using cystatin C  – in 8  (20%) and 
9 (22.5%) children, respectively, and based on the 
assessment of only GFR according to the modified 
Schwartz equation  – in 3  (7.5%) children of both 
age groups.
Conclusion: We have confirmed that the GFR val-
ues calculated with usage of unmodified Schwartz 
equation (1976) are higher than those calculated 
with usage of modified Schwartz equation (2009) 
and taking into account the level of cystatin  C. 

Thus, usage of unmodified Schwartz equation for 
GFR calculation in infants and preschool children 
seems incorrect. Level of serum cystatin C is prom-
ising marker permitted to select patients with risk 
of acute kidney injury development among chil-
dren in acute period of moderate AID.

Key words: children, acute infectious diarrhea, 
acute kidney injury, cystatin  C, glomerular filtra-
tion rate, creatinine
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