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АНОТАЦІЯ 
Горбан Б.В. Еволюція ураження нирок у хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу. – Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук 

(доктора філософії) за спеціальністю 222 – «Медицина» (14.01.02 – внутрішні 

хвороби). – Буковинський державний медичний університет МОЗ України, 

Чернівці, 2024. 

У дисертаційній роботі представлено нове вирішення важливої науково-

практичної задачі угалузі терапії та нефрології, що стосується підвищення  

якості та швидкості діагностики хронічної хвороби нирок у хворих, які 

перенесли коронавірусну хворобу, а також у розробці заходів щодо 

попередження прогресування хронічної хвороби нирок, стримування темпів 

прогресування та прогнозування наслідків хвороби на підставі нових 

наукових даних про клінічно-патогенетичні особливості перебігу та 

прогресування зазначеної патології.  

Метою дисертаційного дослідження було - вивчити етапи еволюції 

хронічної хвороби нирок у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу, 

розробити діагностичний інструмент виявлення пацієнтів групи ризику 

прогресування  хронічної хвороби нирок.  

Після скринінгу нами було проведено комплексне клініко-лабораторне 

обстеження та спостереження 102 хворих на хронічну хворобу нирок, що 

перенесли COVID-19 та ретроспективне дослідження 45 історій хвороб 

пацієнтів з вищевказаною патологією.  

Перед початком роботи було сформовано групи дослідження: І група – 

хворі з хронічною хворобою нирок І-ІІ ст. (39 чол.); ІІ група – хворі з 

хронічною хворобою нирок ІІІ ст. (34 чол.); ІІІ група – хворі з хронічною 

хворобою нирок IV ст. додіалізні (29 чол.). У кожній групі виділяли пацієнтів 

по нозологіях (пієлонефрит, гломерулонефрит, діабетична нефропатія, 

тубуло-інтерстиціальний нефрит). Дослідження включало також обстеження 

20 здорових осіб та групи контролю, яку складали пацієнти з хронічною 
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хворобою нирок І-IV ст. (додіалізні), що були відповідно розподілені до 

кожної групи: до І групи – 22 хворих на хронічну хворобу нирок без 

перенесеного COVID-19; до ІІ групи – 21пацієнт з хронічною хворобою 

нирок без анамнезу COVID-19 та до ІІІ групи – 19 хворих з хронічною 

хворобою нирок, які не хворіли на COVID-19. 

Результати дослідження виявили розвиток нефротичного синдрому у 

51% досліджених хворих, що перенесли COVID-19 середнього ступеня 

важкості 8-12 місяців тому з більшою частотою розвитку нефротичного 

синдрому у чоловіків (61,9%). Гематурію виявлено у 67,6% пацієнтів. При 

проведенні дуплексного доплерографічного дослідження нирок відзначено 

сповільнення кровоплину на рівні а. segmentalis майже в 2 рази у ІІІ групі 

проти контролю (р<0,05) та у ІІ групі в 1,5 раза проти відповідної групи 

контролю (р<0,05), а також підвищення індексу резистентності в 1,5 раза у 

всіх групах проти контролю (р<0,05). 

Результати проведених нами досліджень вільнорадикального 

окиснення ліпідів показали, що важливими маркерами прогресування 

хронічної хвороби нирок у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу 

визначено малоновий диальдегід сечі та,  розрахований нами індекс 

оксидативного стресу. Вміст малонового диальдегіду сечі зростав у 

порівнянні з контролем в 1,5 раза (р<0,05) та був найвищим у ІІІ групі проти 

контролю на 22% (р<0,05), а проти вихідного рівня на 61,6% (р<0,05) 

протягом 1 року дослідження.  Індекс оксидативного стресу зростав у річний 

термін найшвидше у ІІІ групі, де його рівень був вищий на 25% проти 

відповідної групи контролю (р<0,05). При дослідженні у нозологічних 

групах, найвищим даний показник був у хворих на хронічну хворобу нирок 

IV стадії з діабетичною нефропатією, що було достовірним проти усіх інших 

нозологічних груп (р<0,05).  

При оцінці результатів дослідження морфо-функціональних 

властивостей еритроцитів виявлено зміни у всіх групах хворих. У хворих на 

хронічну хворобу нирок,  що перенесли коронавірусну хворобу, виявлена 
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висока частота порушень мікроциркуляції за показниками морфо-

функціональних властивостей еритроцитів, що найбільше проявилося у ІІІ 

групі хворих. Відмічено зниження рівнів індексу деформабельності 

еритроцитів на 15% (р<0,05), підвищення відносної в’язкості еритроцитарної 

суспензії на 19% (р<0,05), підвищення пероксидного гемолізу еритроцитів на 

13% (р<0,05) проти відповідних груп контролю. Через 1 рік виявлено 

найбільше зростання рівня відносної в’язкості еритроцитарної суспензії у ІІІ 

групі на 25% проти вихідного рівня(р<0,05), у ІІІ групі контролю – на 9% 

(р<0,05). Показники індексу деформабельності еритроцитів та пероксидного 

гемолізу еритроцитів відповідно зросли порівняно з вихідними даними на 

15%(р<0,05), у групах контролю відповідно на 9 та 13% (р<0,05).  

Нами виявлено, що протягом 1 року доплерографічні показники у 

групах контролю змінювалися значно повільніше, ніж у групах дослідження. 

Тому визначувані нами показники якості кровообігу нирок можна вважати 

неінвазивними маркерами прогнозу швидкого прогресування хронічної 

хвороби нирок у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу. 

Нами проведено дослідження вмісту бета-2-мікроглобуліну в крові та 

сечі хворих з ураженням нирок, що перенесли коронавірусну хворобу. В 

результаті проведених досліджень нами виявлено вірогідне підвищення 

вмісту бета-2-мікроглобуліну крові та сечі хворих, що перенесли 

коронавірусну хворобу у порівнянні з відповідними показниками груп 

контролю, що було найвищим у ІІІ групі проти групи контролю – на 26,5% 

(р<0,05) та зростання рівня цього показника в сечі, що було найвищим у 

післяковідних хворих ІІІ групи з тубулоінтерстиціальним нефритом у 

порівнянні з іншими нозологічними формами цієї групи (р<0,05). Відмічено 

наростання вмісту бета-2-мікроглобуліну в сечі у хворих ІІІ групи з 

тубулоінтерстиціальним нефритом у 2 рази (р<0,05). У хвoрих нa хронічну 

хворобу нирок, що перенесли коронавірусну хворобу,  відмічено дисбаланс у 

системі про- та протизапальних цитокінів кровi тa сечi:  виявлене підвищення 

рівня прозапальних  інтерлейкінів ІЛ-1β , ІЛ-6 та фактору некрозу пухлин-α у 
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всіх хворих основних груп та груп контролю, що було вірогідним проти 

норми в усіх групах (р<0,05) та зниження рівня протизапального ІЛ-10 

(р<0,05) відповідно у всіх групах проти норми. Це більш суттєво проявилося 

у сечі хворих, що перенесли коронавірусну хворобу: ІЛ-1β вже у хворих І 

групи був вищим у 2 рази порівняно з такою ж групою контролю(р<0,05), а у 

ІІІ групі відповідно у 4 рази (р<0,001); рівень ІЛ-6 у ІІІ групі був вищим у 2,5 

рази проти відповідної групи контролю (р<0,05);  рівень фактору некрозу 

пухлин α – у 1,5 рази вищий проти контролю ІІІ групи. Вміст ІЛ-10 був 

зниженим у ІІІ групі у 1,5 раза проти групи контролю(р<0,05).  Також 

виявлено вірогідне підвищення рівня показників трансформуючого фактору 

росту-β1 та васкуло-ендотеліального фактора росту крові та сечі у хворих, які 

перенесли коронавірусну хворобу, що найбільше проявилося у хворих з ІІІ 

основної групи з діабетичною нефропатією порівняно з групами контролю та 

іншими групами дослідження (р<0,05). Рівень васкуло-ендотеліального 

фактора росту сечі найвищим був у пацієнтів з тубуло-інтерстиціальним 

нефритом ІІІ основної групи (р<0,05) у порівнянні з іншими групами 

(р<0,05).  

Для виявлeння фaктoрів прoгнoзування верифікації гломерулонефриту 

у пацієнтів зі спірним діагнозом, які хворіли COVID-19 сeрeдньої тяжкoсті, 

ми застосували клaстерні та клaсифікаційні мeтоди Data Mining. На основі 

даного аналізу розроблено діагностичний інструмент виявлення факторів 

прогресування хронічної хвороби нирок та прогнозу верифікації 

гломерулонефриту у пацієнтів, які хворіли COVID-19 та мали неуточнену 

хронічну хворобу нирок, визначено основні чинники для діагностики та 

прогнозування прогресуючого перебігу хронічної хвороби нирок 

(трансформуючого фактору росту-β1 та васкуло-ендотеліального фактора 

росту сечі, бета-2-мікроглобуліну сечі), встановлено взаємозв’язок між 

діагнозом COVID-19 середньої тяжкості та гломерулонефритом, що 

виявляється через 8-12 місяців. 

Наукова новизна одержаних результатів.  
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Вперше вивчено патогномонічні клінічні симптоми, що 

супроводжують ураження нирок у хворих після перенесеного COVID-19 

середнього ступеня важкості. При цьому визначено розвиток нефротичного 

синдрому та гематурії більш, як у 50% досліджених хворих з більшою 

частотою у чоловіків. Вперше розраховано індекс оксидативного стресу у 

хворих на хронічну хворобу нирок, які перенесли коронавірусну хворобу 

середнього ступеня важкості та досліджено даний індекс при прогресуванні 

ниркової патології протягом 1 року. Проведено порівняльну характеристику 

значень цього індексу з відповідними даними у хворих на хронічну хворобу 

нирок без анамнезу COVID-19. Визначено, що індекс оксидативного стресу 

може бути маркером прогресуючого перебігу хронічної хвороби нирок у 

післяковідних хворих. Вперше визначено роль β2-мікроглобуліну сечі у 

прогнозуванні прогресуючого перебігу хронічної хвороби нирок у хворих, 

що перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості. Виявлено 

взаємозв’язки між показниками β2-мікроглобуліну крові і сечі з швидкістю 

клубочкової фільтрації, протеїнурією. Доведено, що β2-мікроглобулін сечі 

може бути використано як маркер прогнозу прогресуючого перебігу 

хронічної хвороби нирок у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу. 

Вперше обгрунтовано значення ростових факторів - трансформуючого 

фактору росту-β1 та васкуло-ендотеліального фактора у прогнозуванні 

прогресуючого перебігу хронічної хвороби нирок у хворих, що перенесли 

коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості. Вперше розроблено 

діагностичний інструмент виявлення факторів прогресування хронічної 

хвороби нирок та верифікації гломерулонефриту у пацієнтів, які хворіли 

COVID-19 та мали неуточнену хронічну хворобу нирок. За допомогою 

методу кластерного та класифікаційного аналізу визначено основні чинники 

для діагностики та прогнозування прогресуючого перебігу хронічної хвороби 

нирок (трансформуючий фактор росту-β1 та васкуло-ендотеліальний фактор 

росту сечі, β2-мікроглобулін сечі).   

Практичне значення одержаних результатів.  
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В результаті виконаної роботи, можна рекомендувати практичним 

лікарям, що працюють з нефрологічними пацієнтами, вважати основними 

неінвазивними критеріями прогресування хронічної хвороби нирок у хворих, 

що перенесли коронавірусну хворобу зниження доплерографічних 

показників кровоплину відносно норми, відповідно нижче 15% та нижче 

45%; підвищення індексу резистентності більш, як на 40%. Критеріями 

прогресування хронічної хвороби нирок вважати: зростання у 2 раза вмісту 

трансформуючого фактора росту-β1 сечі; зростання в 1,5 раза васкуло-

ендотеліального фактора росту сечі. При зростанні β2-мікроглобуліну сечі у 

2 раза перевагу слід надавати діагнозу тубуло-інтерстиціальний нефрит.  

Наявність хронічної хвороби нирок слід розглядати як важливий 

фактор у майбутніх моделях стратифікації ризику для COVID-19. 

Ключові слова: гломерулонефрит, хронічна хвороба нирок, хронічна 

ниркова недостатність, морфофункціональні власивості еритроцитів, 

діабетична хвороба нирок, β2-мікроглобулін, VЕGF, TGF-β, COVID-19, ІЛ-1, 

ІЛ-6, ІЛ-10, перекисне окиснення ліпідів, туболоінтерстиціальний нефрит. 

 

 

ANNOTATION 
Horban B. Evolution of kidney damage іn pаtiеnts with coronаvirus disеase –  

– Qualifying scientific work on manuscript rights. 

Dissertation for obtaining the scientific degree of candidate of medical 

sciences (doctor of philosophy) in specialty 222 - "Medicine" (January 14, 2002 - 

internal diseases). - Bukovynian State Medical University of the Ministry of Health 

of Ukraine, Chernivtsi, 2024. 

The dіssertatіon provіdes a theоretical generаlization аnd a nеw sоlutіon to 

the currеnt scіentіfіc and prаctіcal prоblem of іnternal mеdicine, which is to 

improvе the qualіty and speed of diagnosis of chronic kidney disease in patіents 

wіth coronary heart disease, as well as to develop measures to prevent the 

progression of chronic kidney disease, reduce the rate of progression and predict 
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the outcome оf the disеаse, bаsed оn nеw scientific data on the clinical and 

pathogenetic features of the course and progression of this pathology. 

 The aim of the dissertation study was to study the stages of chronic kidney 

disease evolution in patients with coronavirus disease and to develop a diagnostic 

tool for identifying patients at risk of chronic kidney disease progression.  

After the screening, we conducted a comprehensive clinical and laboratory 

examination and observation of 102 patients with chronic kidney disease who had 

suffered from COVID-19 and a retrospective study of 45 case histories of patients 

with the above pathology.  

Before starting work, the study groups were formed: Group I - patients with 

chronic kidney disease stage I-II (39 people); Group II - chronic kidney disease 

stage III (34 people); Group III - chronic kidney disease stage IV pre-dialysis (29 

people). In each group, patients were allocated according to nosology 

(pyelonephritis, glomerulonephritis, diabetic nephropathy, tubulointerstitial 

nephritis). The study also included an examination of 20 healthy individuals and a 

control group consisting of patients with chronic kidney disease stages I-IV (pre-

dialysis), who were appropriately allocated to each group: group I - 22 patients 

with chronic kidney disease without COVID-19; group II - 21 patients with 

chronic kidney disease without a history of COVID-19; and group III - 19 patients 

with chronic kidney disease who did not have COVID-19. 

The results of the study revealed the development of nephrotic syndrome in 

51% of the examined patients who suffered from moderate severity of COVID-19 

8-12 months ago, with a higher frequency of developing nephrotic syndrome in 

men (61.9%). Hematuria was detected in 67.6% of patients.  During a duplex 

Doppler examination of the kidneys, slowing down of blood flow was noted at the 

level of a. segmentalis almost 2 times in the III group compared to the control 

(p<0.05) and in the II group 1.5 times compared to the corresponding control 

group (p<0.05), as well as an increase in the resistance index 1.5-fold in all groups 

compared to the control (p<0.05). 
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The results of our studies of free radical oxidation of lipids showed 

important markers of chronic kidney disease progression in patients with 

coronavirus disease. The urinary malondialdehyde content increased by 1.5 times 

(p<0.05) compared with the control and was highest in group III by 22% (p<0.05) 

compared with the control, and by 61.6% (p<0.05) compared with the baseline 

during 1 year of the study.  The level of oxidative stress index increased most 

rapidly in group III, where its level was 25% higher than in the corresponding 

control group (p<0.05). In the study in nosological groups, the highest oxidative 

stress index was in patients with chronic kidney disease stage IV with diabetic 

nephropathy, which was significant compared with all other nosological groups 

(p<0.05).  

We have studied the morphological and functional properties of erythrocytes 

in patients with chronic kidney disease who have had moderate coronavirus 

disease. When evaluating the results of the study, changes were found in all groups 

of patients. In patients with chronic kidney disease who have had coronavirus 

disease, a high frequency of microcirculatory disorders was found in terms of 

morphological and functional properties of erythrocytes, which was most evident 

in group III. There was a decrease in the erythrocyte deformability index by 15% 

(p<0.05), an increase in the relative viscosity of erythrocyte suspension by 19% 

(p<0.05), and an increase in erythrocyte peroxidative haemolysis by 13% (p<0.05) 

compared to the corresponding control groups. After 1 year, the greatest increase 

in the level of relative viscosity of erythrocyte suspension was found in group III 

by 25% compared to the baseline (p<0.05), in group III control - by 9% (p<0.05). 

Indicators of erythrocyte deformability index and erythrocyte peroxidative 

haemolysis, respectively, increased by 15% (p<0.05) compared with baseline data, 

in the control groups by 9 and 13% (p<0.05). 

We found that during 1 year, the Doppler parameters in the control groups 

changed much more slowly than in the study groups. Therefore, the indicators of 

the quality of kidney blood circulation determined by us can be considered non-
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invasive markers of the prognosis of the rapid progression of chronic kidney 

disease in patients who have suffered from coronavirus disease. 

We have studied the content of beta-2-microglobulin in the blood and urine 

of patients with kidney damage who have had coronavirus disease. As a result of 

our studies, we found a significant increase in the content of beta-2-microglobulin 

in the blood and urine of patients with coronavirus disease compared with the 

corresponding indicators of control groups, which was the highest in group III 

compared with the control group - by 26.5% (p<0.05) and an increase in the level 

of this indicator in the urine, which was the highest in post-COVID patients of 

group III with tubulointerstitial nephritis compared with other nosological forms of 

this group (p<0.05). There was a 2-fold increase in the content of beta-2-

microglobulin in urine in patients of group III with tubulointerstitial nephritis 

(p<0.05).  

In patients with chronic kidney disease who had coronavirus disease, an 

imbalance in the system of pro- and anti-inflammatory cytokines in the blood and 

urine was noted: an increase in the level of pro-inflammatory interleukins IL-1β, 

IL-6 and tumour necrosis factor-α was detected in all patients of the main groups 

and control groups, which was significant against the norm in all groups (p<0.05) 

and a decrease in the level of anti-inflammatory IL-10 (p<0.05), respectively, in all 

groups against the norm. This was more pronounced in the urine of patients with 

coronavirus disease: IL-1β in patients of group I was already 2 times higher 

compared to the same control group (p<0.05), and in group III, respectively, 4 

times higher (p<0.001); IL-6 level in group III was 2.5 times higher compared to 

the corresponding control group (p<0.05); tumour necrosis factor-α level was 1.5 

times higher compared to group III control. The content of IL-10 was reduced in 

group III by 1.5 times compared to the control group (p<0.05).    

Also, a significant increase in the level of transforming growth factor-β1 and 

vasculoendothelial growth factor in blood and urine was found in patients with 

coronavirus disease, which was most pronounced in patients from the main group 

III with diabetic nephropathy compared with control and other study groups 
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(p<0.05). Urinary vasculoendothelial growth factor was highest in patients with 

tubulointerstitial nephritis of the main group III (p<0.05) compared with other 

groups (p<0.05).  

We used cluster and classification methods of Data Mining to identify 

factors predicting the verification of glomerulonephritis in patients with a 

controversial diagnosis who had been suffering from moderate-severe COVID-19. 

Based on this analysis, a diagnostic tool was developed to identify factors of 

chronic kidney disease progression and prognosis of glomerulonephritis in patients 

who had COVID-19 and had unspecified chronic kidney disease. Using the method 

of cluster and classification analysis, the main factors for the diagnosis and 

prognosis of progressive chronic kidney disease (urinary transforming growth 

factor-β1, urinary vasculoendothelial growth factor, urinary beta-2-microglobulin) 

were identified, and the relationship between the diagnosis of moderate COVID-19 

and the verification of glomerulonephritis in 8-12 months was established. 

Scientific novelty of the obtained results.  

For the first time, the pathognomonic clinical symptoms accompanying 

kidney damage in patients with moderate COVID-19 were studied. The study 

revealed the development of nephrotic syndrome and haematuria in more than 50% 

of the patients studied, with a higher frequency in men. For the first time, the 

oxidative stress index was calculated in patients with chronic kidney disease who 

had moderate coronavirus disease and this index was studied in the progression of 

renal pathology over 1 year. The values of this index were compared with the 

corresponding data in patients with chronic kidney disease without a history of 

COVID-19. It was determined that the oxidative stress index can be a marker of 

the progressive course of chronic kidney disease in post-COVID patients. For the 

first time, the role of urinary beta-2-microglobulin in predicting the progressive 

course of chronic kidney disease in patients with moderate coronavirus disease was 

determined. The correlations between blood and urinary beta-2-microglobulin 

levels with glomerular filtration rate and proteinuria were revealed. It was proved 
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that urinary beta-2-microglobulin can be used as a marker for the prognosis of 

progressive chronic kidney disease in patients with coronavirus disease. 

For the first time, the significance of growth factors transforming growth 

factor-β1, vasculoendothelial growth factor in predicting the progressive course of 

chronic kidney disease in patients with moderate coronavirus disease was 

substantiated. For the first time, a diagnostic tool was developed to identify factors 

of chronic kidney disease progression and verification of glomerulonephritis in 

patients who had COVID-19 and had unspecified chronic kidney disease. Using 

the method of cluster and classification analysis, the main factors for the diagnosis 

and prognosis of progressive chronic kidney disease (urinary transforming growth 

factor-β1, urinary vasculoendothelial growth factor, urinary beta-2-microglobulin) 

were identified.   

Practical implications of the results. 

As a result of the work performed, it can be recommended that practitioners 

working with nephrological patients consider the main non-invasive criteria for the 

progression of chronic kidney disease in patients with coronavirus disease to be a 

decrease in Doppler parameters relative to the norm: below 15% and below 45%; 

resistance index increase by more than 40%. Patients with coronavirus disease 

should undergo an integrated index of lipid/antioxidant balance - IOS, BBES - in 

addition to the conventional laboratory examination to assess and predict the 

progression of renal damage.  

For the purpose of early diagnosis of chronic kidney disease progression and 

timely correction of treatment, it is recommended to determine the content of 

urinary TNF-β1, urinary VEGF, urinary β2m in all post-COVID patients with 

chronic kidney disease and consider them the main markers of progression and 

negative prognosis of chronic kidney disease. The criteria for chronic kidney 

disease progression are: a 2-fold increase in urinary TGF-β1; a 1.5-fold increase in 

urinary VEGF. If urinary β2m increases by 2 times, the diagnosis of TIN should be 

preferred.  
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The presence of chronic kidney disease in patients may be considered a 

significant factor in future models of risk stratification for COVID-19. 

Practical significance of the results obtained. As a result of the work 

performed, it can be recommended that practitioners working with nephrological 

patients consider the main non-invasive criteria for the progression of chronic 

kidney disease in patients with coronavirus disease to be a decrease in Doppler 

parameters relative to the norm: Vs below 15%; Vd below 45%; IR increase by 

more than 40%. The criteria for chronic kidney disease progression are: a 2-fold 

increase in urinary TGF -β1; a 1.5-fold increase in urinary VEGF. If urinary β2m 

increases by 2 times, the diagnosis of TIN should be preferred.  

The presence of chronic kidney disease in patients may be considered a 

significant factor in future models of risk stratification for COVID-19. 

Key words: glomerulonephritis, chronic kidney disease, chronic renal 

failure, morphological and functional properties of erythrocytes, diabetic kidney 

disease, β2-microglobulin, VEGF, TGF-β, COVID-19, IL-1, IL-6, IL-10, lipid 

peroxidation, tubulointerstitial nephritis. 
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ВСТУП 
 
Актуальність теми.  
Коронавірусна інфекція розпочалась в грудні 2019 року як спалах, але 

швидко переросла у пандемію, охопивши всі країни світу. Дoсвід 

кoрoнавіруснoї пaндемії прoдемонстрував, щo ні одна з  крaїн усього свiту не 

змoгла забезпeчити aдекватний зaхист свoго насeлeння вiд коронавірусної 

хвороби, і це нe залeжало вiд рiвня рoзвитку eкономіки країни і мeдичного 

забезпечення, а також рiзних мoжливостей для прoведення протиeпідемічниx 

заxодів. [2, 5, 149, 162].  

На початку січня 2021 року, у світі було вже зареєстровано 87,6 млн. 

випадків коронавірусної хвороби, з яких 1,9 млн. завершились летально (e-

bmv.bsmu.edu.ua) [2, 5, 41].  В Україні перший випадок COVID-19 був 

зареєстрований 3 березня 2020 року, а наприкінці року кількість випадків 

COVID-19 становила 1099493, з них 19 505 закінчились також летально [2, 5, 

220].  
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COVID-19 ( за МКХ-10  -  U07.1) починається як гостре респіраторне 

захворювання з прогресуючим перебігом у багатьох випадках, що може 

індукувати важкі пошкодження легенів, нирок, серця та інших органів, 

формуючи гострий респіраторний дистрес синдром (ГРДС) та синдром 

поліорганної недостатності [2, 57, 235, 237]. Деякі наукові повідомлення 

вказують на те, що 44% госпіталізованих пацієнтів із COVID мали 

протеїнурію, а 26,7% - гематурію, циліндрурію (зернисті циліндри).   

Ушкодження нирок при COVID‑19 вважають, як правило, вторинними і 

обумовленими гіпоксією, ішемією, ДВЗ-синдромом у разі важкого та вкрай 

важкого ступеня хвороби [34, 47, 148, 164, 270]. Все ж, привертає увагу те, 

що пошкодження нирок виникає і прогресує паралельно з «коронавірусною 

пневмонією», а також на тлі масивного застосування нефротоксичних ліків. 

Необхідно відмітити, що ушкодження нирок у хворих на коронавірусну 

хворобу, переважно діагностують при супутньому ЦД, тобто з уже наявною 

діабетичною хворобою нирок, а отже, нирки у таких хворих є значно 

чутливішими до нефротоксичних медикаментів [10, 62, 67, 74, 104, 136] .   

Причини ураження нирок у хворих на COVID‑19 остаточно не 

з’ясовані, але незважаючи на наведені очевидні факти, більшість клініцистів 

пов’язують їх з синдромом ПОН, ішемією та розвитком ДВЗ-синдрому [27, 

28, 155, 176]. Прямим вірусним ушкодженням нефроцитів або токсичною 

дією ліків на нефроцити на сьогодні мало хто може пояснити, але є вже 

малочисельні дослідження, які пробують довести пряме вірусне ушкодження 

нирок. Також варто вказати, що у доступному інформаційному просторі 

недостатньо об’єктивних даних про патоморфологічну картину ушкодження 

нирок при COVID‑19 [68, 69].  

Сьогодні наукові джерела надають матеріал про високу частоту 

підвищення креатиніну крові (14%) та швидке зниження  ШКФ [10, 150, 167]. 

Поки ці зміни не були достатньо верифіковані, хоча є зрозумілим те, що вони 

потребують ретельного дослідження у масштабних багатоцентрових 
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рандомізованих дослідженнях. Особливу загрозу COVID-19 несе для хворих 

на ХХН, які перебувають на гемодіалізі [1, 98, 187, 270].  

Нагальною проблемою сучасної медицини сьогодні є встановлення 

впливу SARS-CoV-2 на перебіг ХХН та розробка заходів щодо попередження 

прогресування ХХН, стримування темпів прогресування та прогнозування 

наслідків у різних груп пацієнтів.  

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 
Дисертаційна робота є фрагментом планової науково-дослідної роботи 

кафедри внутрішньої медицини Буковинського державного медичного 

університету «Молекулярно-генетичні та клініко-патогенетичні особливості 

поєднаної патології внутрішніх органів, роль інфекційних, метаболічних 

чинників у її розвитку, диференційовані підходи до лікування» (номер 

держреєстрації 0117U002353) та ще однієї планової НДР кафедри “Клінічно-

патогенетичне обгрунтування диференційованого лікування хворих з 

поєднаною патологією внутрішніх органів” (0122U002209 02.2022-12.2026). 

Автор виконавець фрагмента НДР.  
Мета дослідження: вивчити етапи еволюції хронічної хвороби нирок у 

хворих, які перенесли коронавірусну хворобу та розробити діагностичний 

інструмент виявлення пацієнтів групи ризику прогресування  ХХН. 

Завдання дослідження: 

1. Вивчити патогномонічні клінічні симптоми, що супроводжують 

ураження нирок у хворих після перенесеного COVID-19 середнього 

ступеня важкості. 

2. З’ясувати особливості дисбалансу про- та протизапальних цитокінів та 

факторів росту у хворих, які перенесли COVID-19. 

3. Виявити характер порушень морфо-функціональних властивостей 

еритроцитів та стану кровообігу нирок у хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу. 

4. Дослідити динаміку вмісту бета-2-мікроглобуліну крові та сечі у 

хворих, які перенесли коронавірусну хворобу. 
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5. Розробити діагностичний інструмент виявлення пацієнтів групи ризику 

прогресування хронічної хвороби нирок та верифікації діагнозу  

хронічного гломерулонефриту серед хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості. 

Об’єкт дослідження: діагностичні маркери прогресуючого перебігу 

ХХН у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу. 

Предмет дослідження: стан про- та протизапальних цитокінів та 

факторів росту, морфо-функціональні властивості еритроцитів, кровообіг 

нирок, бета-2-мікроглобулін крові та сечі, оксидативний стрес, 

функціональний стан нирок у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну 

хворобу. 

Методи дослідження:  зaгaльнoклінічні (вивчeння aнaмнезу, 

дoслідження oб’єктивних даних), клініко-лабораторні (зaгaльний клiнiчний 

аналіз крові, зaгaльний aналіз сeчі, дoбoва прoтеїнурiя, еритроцитурія), 

біoхімiчні (вмiст в крoві сечoвини, крeатинiну, швидкiсть клубoчкoвої 

фiльтрації, визначeння прoдуктів ліпoперoксидації та aнтиoксидaнтного 

зaхисту: мaлoновий  диальдегід, церулоплазмін, трансферин, SH-групи, 

індекс оксидативного стресу; імуноферментні методи (β-2-мікроглобулін 

крові та сечі, ІЛ-1β, ФНП-α, ІЛ-6, ІЛ-10, ТФР-β1, VEGF), інструментальні 

методи (ультразвукове дуплексне доплерографічне дослідження нирок) та 

статистичні методи досліджень. 

Наукoва нoвизна одeржаних рeзультaтів. 
Пoглибленo наукові дaні щoдo діагностики прогресуючого пeрeбiгу 

хронiчної хвoрoби нирoк  у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу.  

Вперше вивчено патогномонічні клінічні симптоми, що 

супроводжують ураження нирок у хворих після перенесеного COVID-19 

середнього ступеня важкості. При цьому визначено розвиток нефротичного 

синдрому та гематурії більш, як у 50% досліджених хворих з більшою 

частотою у чоловіків. Уточнено наукові дані щодо порушення кровоплину в 
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нирках та порушення морфо-функціональних властивостей еритроцитів за 

умов післяковідної ХХН. 

Вперше розраховано індекс оксидативного стресу (ІОС) у хворих на 

ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості та 

досліджено даний індекс при прогресуванні ниркової патології протягом 1 

року. Проведено порівняльну характеристику значень цього індексу з 

відповідними даними у хворих на ХХН без анамнезу COVID-19. Визначено, 

що ІОС може бути маркером прогресуючого перебігу ХХН у післяковідних 

хворих.  

Вперше визначено роль β2-мікроглобуліну сечі у прогнозуванні 

прогресуючого перебігу ХХН у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу 

середнього ступеня важкості. Виявлено взаємозв’язки між показниками β2-

мікроглобуліну крові і сечі з ШКФ, протеїнурією. Доведено, що β2м сечі 

може бути використано як маркер прогнозу прогресуючого перебігу ХХН у 

хворих, що перенесли коронавірусну хворобу. 

Вперше обгрунтовано значення ростових факторів ТФР-β1 та VEGF у 

прогнозуванні прогресуючого перебігу ХХН у хворих, що перенесли 

коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості. Встановлено 

кореляційні зв’язки між ТФР-β1  крові і сечі та добовою протеїнурією, і з 

ШКФ, А також виявлено кореляції між рівнем VEGF крові та сечі з добовою 

протеїнурією, і з ШКФ.  

Вперше розроблено діагностичний інструмент виявлення факторів 

прогресування ХХН та маніфестації ГН у пацієнтів, які хворіли COVID-19 

через 8-12 місяців та мали неуточнену ХХН. За допомогою методу 

кластерного та класифікаційного аналізу визначено основні чинники для 

діагностики та прогнозування прогресуючого перебігу ХХН (ТGF-β1 сечі, 

VEGF сечі, β2м сечі).   

Практичне значення одержаних результатів.  

В результаті виконаної роботи, можна рекомендувати практичним 

лікарям, що працюють з нефрологічними пацієнтами, вважати основними 
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неінвазивними критеріями прогресування ХХН у хворих, додатково до 

загальноклінічних, що перенесли коронавірусну хворобу зниження 

доплерографічних показників відносно норми: Vs нижче 15%; Vd нижче 

45%; підвищення IR більш, як на 40%. Хворим, які перенесли коронавірусну 

хворобу, окрім загальноприйнятого лабораторного обстеження слід 

проводити дослідження інтегрального показника балансу ПОЛ/АОС – ІОС, 

ВВЕС для оцінки та прогнозування прогресування ураження нирок.  

З метою діагностики прогресування ХХН та вчасної корекції 

лікування можна рекомендувати визначення вмісту ТФР-β1 сечі, VEGF сечі, 

β2м сечі у всіх післяковідних хворих на ХХН та вважати їх основними 

маркерами прогресування та негативного прогнозу перебігу ХХН. 

Критеріями прогресування ХХН вважати: зростання у 2 раза вмісту ТФР-β1 

сечі; зростання в 1,5 раза VEGF сечі. При зростанні β2м сечі у 2 раза перевагу 

слід надавати діагнозу ТІН.  

Наявність хронічної хвороби нирок у пацієнтів є безумовною 

умовою включення хворих у дослідження для створення у майбутньому 

моделей відносно стратифікації ризику для COVID-19.  

Результати досліджень впроваджено в практику роботи 

нефрологічного відділення ОКНП «Чернівецька обласна клінічна лікарня», 

ОКНП «Чернівецька лікарня швидкої медичної допомоги», КНП "Путильська 

багатопрофільна лікарня",  терапевтичне відділення КНП " Сторожинецька 

багатопрофільна лікарня", відділення амбулаторного діалізу МЦ ТОВ 

"Еврика Медікал Фаундейшн", Національний науковий центр трансплантації 

та хірургії ім. О.О. Шалімова відділення трансплантації нирки, а також у 

навчальний процес кафедри внутрішньої медицини Буковинського 

державного медичного університету та кафедри внутрішньої медицини, 

клінічної фармакології та професійних хвороб Буковинського державного 

медичного університету (лекції та практичні заняття), про що засвідчують 

відповідні акти впроваджень.  
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Рeзультaтами впрoвaджeння є пiдвищeння якoсті діaгнoстики та 

прогнозування хронічної хвороби у хворих, що перенесли коронавірусну 

хворобу середнього ступеня важкості. 

Мaтеріaли дисeртaції викoристoвуються в лeкційнoму курсi та на 

прaктичних зaняттях терaпевтичними кaфедрами Букoвинськoго державнoгo 

мeдичнoго унівeрситeту. 

Осoбистий внeсок здoбувaча. Дисертaційна рoбoта є зaвершeним 

наукoвим дoсліджeнням, що викoнaне на бaзі кафeдри внутрішньoї мeдицини 

Букoвинськoго державнoго медичнoго унiверситeту. Рaзом з кeрiвником 

дисертанткою булo визначeно тeму рoбoти, здобувачка здійснила 

інформаційно-патентне дoслiджeння, опрацювaлa дaні лiтерaтури, 

прoанaлiзувала актуaльнiсть рoботи. Осoбисто дисертанткою виконано 

oбстeження хвoрих та здійснено статистичну обробку отриманих результатів, 

написано усі рoзділи рoботи. Нa оснoві полoжень дисeртації здобувачкою 

пoбудовaно вiдпoвідні виснoвки та практичні рекомендації, підготовлено 

рукoпис дисертaції. Внeсок здобувачки в отримані рeзультaти дoсліджень є 

оснoвним і пoлягає у пiдборі, обстeженні хвoрих на хрoнічну хвoробу нирoк, 

які перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості. 

Здобувачкою здійснeно клiнiчний eтап рoбoти, який включaв відбiр, фiзичне 

обстежeння хвoрих та прaктично здoрoвих осіб, підгoтoвку лaборатoрного 

мaтеріалу для визнaчення пoкaзників дослідження. Здобувачка зaбезпeчила 

впрoвадження рeзультатів у прaктику лiкувальних заклaдів, висвiтлила 

оснoвні рeзультати дoсліджень на кoнференцiях спeціaлістів відпoвіднoго 

профілю.  

Апробація результатів дослідження. Основні положення та 

результати дисертаційної роботи оприлюднено на:  104-й підсумковій 

науково-практичній конференції з міжнародною участю професорсько-

викладацького персоналу Буковинського державного медичного 

університету 8 лютого 2023 року, м. Чернівці;  науково-практичній 

конференції з міжнародною участю «Наука, освіта і суспільство: актульні 
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проблеми теорії та практики» 10 березня 2023 року, м. Кропивницький; Х 

Міжнародному медико-фармацевтичному конгресі студентів і молодих 

вчених 05 квітня 2023 року, м. Чернівці; Міжнародній науково-практичній 

конференції «Наука, освіта технології і суспільство в ХХІ столітті: наукові 

ідеї та механізми реалізації» 11 квітня 2023 року, м. Житомир;  

Всеукраїнській науково-практичній конференції за участю міжнародних 

спеціалістів з клінічної фармакології «Сучасна клінічна фармакологія в 

фармакотерапії та в профілактиці з позицій доказової медицини» 10 

листопада 2023 року, м. Вінниця; 105-ї підсумковій науково-практичній 

конференції професорсько-викладацького складу вищого державного 

навчального закладу України «Буковинський державний медичний 

університет» 8 лютого 2024 року, м. Чернівці; XVI international Science 

Conference «Trends in the development o science and teaching methods»; 22-24 

квітня 2024 року, м. Софія, Болгарія; XVI international Science Conference 

«Trends in the development o science and teaching methods» 20-22 травня 2024 

року, м. Афіни, Греція; Національній конференції «Нефрологія, діаліз, 

трансплантація нирки: up to date» 5 жовтня 2024 року, м. Чернівці. 

Публікації. За темою дисертації опубліковано 14 наукових праць, 

серед них 5 статей  в наукових фахових виданнях: (1 стаття - одноосібна), (2 

– в журналі, який входить до науковометричної бази Scopus), 9 тез доповідей 

у матеріалах з’їздів, конгресів та конференцій в Україні та за кордоном.  

Структура та обсяг дисертації. Дисертаційна робота викладена на 

198 сторінках комп’ютерного друку з додатками (основний обсяг становить 

139 сторінку) і складається з анотації українською та англійською мовами, 

вступу, 7 розділів, висновків, практичних рекомендацій, списку викорис-

таних джерел, який містить 270 джерел, з них 112 вітчизняних та 158 

зарубіжних авторів. Дисертаційна робота ілюстрована 24 рисунками та 21 

таблицями.  
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РОЗДІЛ 1 
ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ 

1.1. Сучасний стан проблеми ушкодження нирок у хворих, які 
перенесли коронавірусну хворобу 

Дoсвід кoрoнавіруснoї пaндемії прoдемонстрував, щo ні одна з крaїн 

усього свiту не змoгла забезпeчити aдекватний зaхист свoго насeлeння вiд 

коронавірусної хвороби, і це нe залeжало вiд рiвня рoзвитку eкономіки країни 

і мeдичного забезпечення, а також рiзних мoжливостей для прoведення 

протиeпідемічниx заxодів. Так, станом на початок січня 2021 року, у світі 

зареєстровано 87,6 млн. випадків захворювання на COVID-19, з яких 1,9 млн. 

випадків завершились летально[2, 41, 44, 220].   

 За даними Американської спілки нефрологів встановлено, що у осіб, які 

перехворіли COVID-19, спостерігається значно вищий ризик істотного 

погіршення функціонування нирок [113, 116, 121]. Цей ризик спостерігається 
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навіть у тих пацієнтів, які мали легкий перебіг хвороби. Автори дослідження 

оцінили ризик дисфункції нирок, шляхом аналізу федеральних даних про стан 

здоров’я, отриманих з 1 березня 2020 року до 15 березня 2021 року. Було 

проаналізовано клінічні та лабораторні дані понад 89 тисяч осіб, що 

перехворіли на COVID-19. Висновки даного дослідження полягають у 

наступному: у пацієнтів, які не були госпіталізовані з COVID-19, ризик 

термінальної стадії хвороби нирок втричі вищий (на 215%) у порівнянні з 

особами, які ніколи не хворіли Коронавірусною хворобою [168, 187]. 

Виявлено, у однієї третьої частки людей, які страждали від "затяжного 

ковіду", відзначалися розлади у роботі внутрішніх органів через пару місяців 

після виписки із стаціонару [10, 30, 40, 41, 86, 129, 177].  

У дослідженні, щ обуло опубліковане в журналі Lancet, науковці вперше 

вивчали МРТ-результати пацієнтів з коронавірусною хворобою, які довго 

після даної вірусної хвороби відчували нездужання. Проаналізувавши знімки,  

виявлено, що у пацієнтів із "затяжним ковідом" в три раза  частіше вражалися 

легені та нирки у порівнянні з групою контролю, які не хворіли на COVID-19. 

Так, було відібрано 259 пацієнтів з COVID-19, що брали участь у дослідженні 

[211, 228]. У всіх відібраних хворих важкий перебіг хвороби призводив до 

госпіталізації. Було проведено МРТ-дослідження усіх органів через півроку 

після закінчення стаціонарного лікування. Ці результати було порівняно з 

МРТ контрольної групи, яку складали 52 пацієнтів. В результаті дослідження 

було виявлено, що пошкодження легень спостерігалося майже у 15 разів  

частіше серед пацієнтів, що мали довготривалий перебіг COVID-19, тоді ж як 

аномалії, пов'язані з нирками, виявляли у них у  більш як у три раза більшими, 

ніж у осіб контрольної групи. Ступінь ушкодження органів і систем у більшої 

кількості обстежених був залежним від ступеня важкості перебігу інфекції, 

віку та супутньої патології [182, 183, 209]. Пацієнти з множинними супутніми 

захворюваннями вчетверо частіше мали психічні та фізичні зрушення, через 

що вони не могли виконувати  повсякденні справи, як зазначала головна автор 
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дослідження Бетті Раман, спеціаліст із серцево-судинної патології 

Оксфордського університету [7, 40, 57, 145, 192, 193]. 

Вкінці 2020 року кількість випадків захворювання в Україні складала 

1099493, з них 19 505 закінчилась смертельно. Слід відмітити, що 

коронавірусна хвороба починається гостро як звичайна респіраторна інфекція, 

але прогресуючий перебіг даної хворби може спричиняти важкі пошкодження 

легень, нирок, серця та інших органів з формуванням, так званого, гострого 

респіраторного дистрес синдрому (ГРДС) та синдрому поліорганної 

недостатності [2, 88, 91, 125, 126, 132, 161, 212]. Пошкодження нирок при 

коронавірусній хворобі  описують як вторинні, такі що пов’язані з гіпоксією, 

ішемією, ДВЗ-синдромом при  дуже важкому перебігу хвороби. Але ураження 

нирок може виникати ще й при масивному застосуванні нефротоксичних 

лікарських препаратів  [10, 44, 45, 76, 77, 138, 139, 140, 188, 267].  

При проведених дослідженнях, частота виявлення хронічної хвороби 

нирок (ХХН) у пацієнтів з діагнозом COVID-19 становила 1-8 % [6, 242, 253]. 

Взагалі, ХХН асоціювалася з підвищеним ризиком як стаціонарної, так і 

амбулаторної пневмонії. Виявлено, що легенева інфекційна смертність серед 

пацієнтів з ХХН у десять разів вища, ніж в загальній популяції [57]. Доведено, 

що COVID-19 у пацієнтів з хронічною супутньою патологією прогресує 

швидше, або є причиною смерті [7, 221, 235, 237]. Хворі на ХХН мають 

більший ризик зараження COVID-19 через пригнічення імунної системи, і, як 

наслідок, мають гірші результати лікування [147, 230]. 

Отже, необхідно наголосити, що пацієнти з ХХН мають високий ризик 

інфікування коронавірусною хворобою, її обтяженого перебігу та високу 

смертність [82, 86, 214, 260, 270]. Зниження швидкості клубочкової фільтрації 

(ШКФ) прогнозує вищий ризик смерті, що тісно пов’язана з COVID-19 [7, 142, 

175, 213]. Так, COVID-19 може провокувати гостре ушкодження нирок [91, 

101, 143, 144, 160], що супроводжується підвищенням рівня креатиніну та 

сечовини крові, появою гематуричного та протеїнуричного компоненту, які 

було визначено у 701 пацієнта з коронавірусною хворобою в Китаї. І не 
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потрібно забувати, що сама ХХН пов’язана з високим ризиком важкого 

перебігу коронавірусної хвороби [5, 6, 26, 29, 41, 45, 216, 264, 269]. Це все, 

звичайно, потребує докладного вивчення у багатоцентрових рандомізованих 

дослідженнях. 

Зараз вагома кількість науково-дослідних робіт вивчають гостре 

ушкодження нирок (ГУН) у хворих на коронавірусну хворобу з ХХН, що вже 

є або без ХХН та COVID-19 у пацієнтів з ХХН, що лікуються позанирковими 

методами очищення крові, одним з яких є гемодіаліз  [91, 100, 114, 119, 122]. 

ГУН — це клінічний синдром, що може з’явитися раптово, основою якого є 

важке порушення функції нирок. Цей синдром є одним із найпоширених 

ускладнень у пацієнтів з коронавірусною хворобою, який часто може 

спричинити смерть пацієнта. Основні причини ГУН, що пов’язані з 

коронавірусною хворобою, є дегідратація, поліорганна недостатність та 

вірусопосередкована травматизація ниркових канальців, тромботичні 

ураження судин, розвиток гломерулонефриту та рабдоміолізу [115, 118].   

Все ж, у більшої частки пацієнтів з діагностованим COVID-19, перебіг 

даної інфекції легкий без госпіталізації. Але наукові дослідження в цьому 

напрямку показали, що коронавірус наносить організму такий нищівний удар, 

з наслідками якого прийдеться ще довго боротися, навіть якщо інфекція  

минула з легким перебігом. То ж у даний час науковці прогнозують величезну 

кількість постковідних патологічних станів, до яких необхідно терміново 

готуватися охороні здоров’я і пацієнтам [70, 73, 95, 97, 117, 207]. 

На сучасному етапі науковці вивчили поодинокі механізми ушкодження 

нирок при коронавірусній хворобі, хоча наукові розробки у даному рапрямку 

продовжуються й далі. Так, наразі досліджено, що вірус COVID-19 є 

цитотоксичним і чинить пряму пошкоджуючу дію на ендотелій та тубулярний 

епітелій [5, 44, 73, 172, 191]. Лихоманка, блювота, діарея, надто низький 

артеріальний тиск, а також розвиток шокового стану спричиняють 

гіпоперфузію нирок і, як наслідок, гостре ушкодження нирок [100, 101, 178, 

181, 246].  Результати проведених досліджень демонструють також, що у 
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хворих,  яких було госпіталізовано у відділення реанімації, були досить високі 

рівні цитокінів IL-1, IL2, IL7, IL10, TNF- альфа, що викликало розвиток 

«цитокінового шторму» [8, 53, 58, 59, 137, 151, 154]. За даними деяких 

науковців, у хворих на коронавірусну хворобу майже завжди виявляли 

генералізовану гіпоксію, кардіоренальний синдром, рабдоміоліз, синдром 

активації макрофагів, гіперкоагуляцію, що також мало дуже сильний 

патогенний вплив на нирки [68, 69, 265]. На даний час визначено, що 

коронавірус потрапляє в клітини організму людини через АПФ-2 рецептор, 

який є ключовим в розумінні прогресування хронічних хвороб нирок, 

лікуванні артеріальної гіпертензії, діабетичної хвороби нирок. Зокрема, цей 

рецептор представлений в проксимальному канальці нирок у великій 

кількості. Отже, при тривалій віремії нирки знаходяться в зоні високого 

ризику гострого ураження [31, 32, 69, 79, 214, 264]. Ці механізми, які вказані 

вище, є складовими механізму ураження нирок у хворих на COVID-19. 

На даному етапі вивчення проблеми доведено, що смертність у хворих 

на COVID-19 з наявністю гострого ушкодження нирок є значно вищою, ніж 

без гострого пошкодження нирок (92%) проти 8% відповідно [83, 84, 91, 177, 

263].  

За даними літературних джерел, було досліджено аутопсії хворих, що 

померли від COVID-19, які виявили, що кількість супутніх захворювань 

впливала на високу вірогідність ідентифікації антигенів вірусу у тканині 

нирок. Дані спостережень за хворими підтвердили, що у 89% хворих, 

госпіталізованих з COVID-19 була протеїнурія, у 45% - підвищення екскреції 

сечової кислоти,  у 32% -  висока глюкозурія [20, 21, 76, 79, 80, 93, 105, 111].  

Більшість померлих пацієнтів з ХХН мали коморбідність з цукровим діабетом 

та артеріальною гіпертензією, що суттєво підвищувало ризик інфікування 

COVID-19 [30, 120, 135]. Ендoтеліaльна дисфункцiя, мiкрoангioпaтія, 

пoрушeння кoагуляції [27, 28] та дисбалaнс рeнін-ангiотeнзин-альдoстерoнової 

систeми (РААС) є ключoвими лaнкaми урaження нирoк у рaзі тaкої супутньoї 

пaтoлогії [11, 13, 19, 133, 269]. [11, 13, 19, 133, 269]. 
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Вищезгаданий фіброз нирки, або рубцювання, є серйозним 

довгостроковим наслідком, який може виникнути практично після будь-якої 

травми нирки та корелює з функцією нирок. Дослідження вчених показують, 

що ниркові рубці виникають у пацієнтів з COVID-19, що пояснює, чому вірус 

може викликати порушення функції нирок [68, 69, 112, 124, 141]. 

Дослідники з університетської клініки RWTH Uniklinik у Німеччині та 

медичного центру Radboudumc у Нідерландах дослідили, як коронавірус 

впливає на нирки. Спочатку вони аналізували тканину нирок у пацієнтів з 

COVID-19, які лікувалися  у відділенні інтенсивної терапії. У даних хворих 

виявили рубцювання тканини нирки, що відрізнялося від результатів пацієнтів 

з реанімації, які мали інфекції легенів, що не були пов’язані з COVID-19. 

Потім дослідники прагнули встановити, що саме стало причиною 

пошкодження нирок і чи може це бути прямий вплив вірусу, що не залежить 

від системного запалення[44, 45, 228]. 

Для того, щоб виявити причину пошкодження нирок, науковці 

виростили в умовах лабораторії та інфікували COVID-19 міні-нирки, які 

називаються органоїдами. Органоїди, що були утворені зі стовбурових клітин, 

містили багато клітин нирок, але без імунних клітин. Це дозволило вченим 

проаналізувати прямий вплив вірусу на клітини нирок, що не залежало від 

інших ефектів, наприклад, імунної відповіді. Так, дослідники виявили 

рубцювання органоїдів вирощених нирок та інші явища, які могли б сприяти 

процесу утворення рубців. Інфіковані COVID-19 органоїди нирок показали, 

що вірус безпосередньо спричиняє пошкодження клітин, незалежно від впливу 

імунних чинників. Завдяки цій роботі було вирішено частину серйозного 

питання, що демонструє шкідливий вплив вірусу на організм в цілому[44, 182, 

192].  

Наразі є дані дослідників із США, які виявили зниження функціональної 

спроможності нирок у понад 90 000 людей, які пережили COVID-19 [45, 129]. 

В той же час, вплив коронавірусної інфекції на перебіг ХХН до даного 

часу детально не охарактеризований. Відомо, що висока протеїнурія та 
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масивна гематурія підвищували смертність у хворих на ХХН та COVID-19. 

При дослідженні більш, як 50000 хворих на COVID-19 у Китаї, присутність 

ХХН підвищувала поганий прогноз та тяжкий перебіг COVID-19 у 6 разів. 

Хворі, які мали ХХН до інфікування коронавірусною інфекцією мали високий 

рівень смертності, який був учетверо вищим за рівень смертності хворих без 

ХХН. Дуже часто пацієнти з ХХН мають коморбідність, що обтяжує перебіг 

хвороби та спричиняє дисбаланс в імунній системі, і за умов інфікування 

COVID-19 прискорює прогресування ХХН та розвиток незворотніх змін у 

нирках [13, 19, 235]. 

Цікаві дані виявлено у пацієнтів з ХХН, які лікувалися програмним 

гемодіалізом під час інфікування COVID-19. Так, дослідники вказують, що 

частота коронавірусної хвороби у пацієнтів на діалізі склала 13,89%, а рівень 

смертності – 10,2%, а за даними інших авторів смертність була на рівні 33%. 

Але, в той самий час є свідчення науковців, що у більшості хворих, що 

перебувають на лікуванні програмним гемодіалізом, COVID-19 мав 

безсимптомний перебіг. Важкий перебіг COVID-19 підтверджено у хворих на 

діалізі з коморбідністю - ожирінням та серцево-судинними захворюваннями. 

Крім того, зв’язок між тяжкістю COVID-19, віком пацієнтів і тривалістю 

діалізу на сьогодні не визначено [1, 6, 7, 79, 176]. 

 
 

1.2. Діагностика ураження нирок у хворих, які перенесли 
коронавірусну хворобу, своєчасність та адекватність 
 

Перш за все, здійснюючи діагностику ураження нирок у пацієнтів, що 

хворіють, та перенесли COVID-19, необхідно виключити розвиток гострого 

ушкодження нирок (ГУН). Отже, усім пацієнтам рекомендовано провести 

обстеження на наявність ГУН, що включає:  оцінку історії хвороби пацієнта 

та наявність коморбідної патології, які можуть мати підвищені фактори 

ризику розвитку ГУН (ХХН, серцева недостатність, захворювання печінки, 
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цукровий діабет, ГУН в анамнезі, вік пацієнта >65 років); оцінку 

периферичної перфузії тканин, ступінь наповнення капілярів, оцінка частоти 

пульсу, вимірювання артеріального тиску, постурального артеріального 

тиску, яремного венозного тиску та периферичних набряків, а також набряку 

легень; оцінку водного балансу (кількість випитої рідини, діурез і маса тіла); 

проведення лабораторних досліджень (загальний аналіз крові, визначення 

рівня сечовини, креатиніну, електролітів (натрію, калію і бікабонатів) в 

крові) [16, 24, 37,204,  228, 242] .  

При проведенні діагностики ГУН у пацієнтів з підозрою чи 

підтвердженим COVID-19, чи постковідним пацієнтам рекомендовано 

дотримуватися алгоритму діагностики ГУН NHS або будь-якого з таких 

критеріїв:  

- Зростання вмісту креатиніну крові ≥26 ммоль/л протягом 48 год; 

- Підтвердження чи зростання вмісту креатиніну крові на ≥50% 

протягом останніх 7 днів; 

- Зменшення діурезу до ≤0,5 мл/кг/год за останні  ≥6 годин. 

Для визначення причин розвитку ГУН необхідно визначити кількість 

еритроцитів в сечі, білка і глюкози. Необхідно здійснювати контроль калію 

крові, так як пацієнти з COVID-19, а також з нирковими ускладненнями 

внаслідок перенесеної Коронавірусної хвороби, входять до групи ризику 

виникнення гіперкаліємії і повинні перебувати під постійним наглядом, 

відповідно до протоколів ведення даних хворих[49, 50, 51, 61, 72, 125, 143].  

Беручи до уваги надшвидкі темпи прогресування та невдалі спроби 

корекції ниркових порушень у хворих під час перебігу та після перенесеної 

Коронавірусної хвороби, наразі здійснюється потужний пошук 

малоінвазивних і найбільш інформативних методів дослідження стану нирок 

для раннього виявлення їх ураження при даній патології [71, 102, 123, 130].  

Сучасними лабораторними ознаками ураження найбільш вразливих 

ниркових структур, а саме, інтерстицію  нирок, які виявляються біохімічними 

та імуногістохімічними методами, є виявлення канальцевої тубулярної 
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протеїнурії (нездатості проксимальних канальців нирок реабсорбувати 

плазменні низькомолекулярні білки, профільтровані в нормальних 

клубочках), яка характеризується низьким рівнем білка, що екскретується 

(альбуміну), а також виявлення лізоцимурії, β2-мікроглобулінурії, 

переважання β2-мікроглобулінурії над альбумінурією при відсутності 

високомолекулярних білків[9, 35, 36, 108, 165].  

Екскреція з сечею вищевказаних білків з’являється раніше інших ознак 

ниркових порушень, які виявляються доступними у даний час методиками. І, 

взагалі, тест на визначення β2-мікроглобулінурії на сьогодні рахують 

інформативним, особливо для вияснення особливостей розвитку, 

прогресування і хронізації патології нирок, а також для дослідження 

функціонального стану проксимального відділу нефрона[9, 14, 202]. 

Необхідно відмітити, що β2-мікроглобулін (β2м) є 

низькомолекулярним білком (11 800 Да), який присутній на поверхні 

ядровмісних клітин в якості легкого ланцюга антигену головного комплексу 

гістосумісності - HLA. Було встановлено, що β2м добре фільтрується в 

клубочках і повністю реабсорбується в проксимальних канальцях. Є 

припущення, що як тільки починається формування патології нирок, 

екскреція β2м з сечею зростає у значній мірі [9, 75, 203].  

Доведено, що вміст цього білка стабільний  протягом усього дня, а 

також не виявлено статевих відмінностей концентрації β2м в крові. Не 

виявлено залежності екскреції β2м з сечею від діурезу, а тільки порушеня 

канальцевої реабсорбції і катаболічні зміни спричиняють підвищення рівня 

даного білка в сечі [9, 35, 36, 75, 165].  

Цікавим є те, що внаслідок швидкого обміну в організмі (його 

біологічний період півжиття 40–60 хв) і, фактично, повної відсутності 

екстраренального катаболізму, даний білок може бути кращим показником, 

включеним у формули для визначення ШКФ, ніж креатинін, який 

використовують з цією метою. Нерідко креатинін може бути ще в межах 

норми, тоді як вміст β2м в сечі вже різко підвищений. Рівень креатиніну є 
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непостійним показником, він залежить від ряду фізіологічних факторів 

(характер вживаної їжі, стан м’язевої мускулатури, температура тіла та інше). 

Тому визначення ШКФ за креатиніном не відрізняється великою точністю у 

порівнянні з відповідним β2-мікроглобуліновим тестом, рівень якого в крові 

стабільний. Сьогодні існує декілька підходів до заміни у формулі креатиніну, 

наприклад цистатином С. Але існує багато протиріч та багато точок зору 

вчених [9, 59, 202].  

Отже, вміст β2м в сироватці крові та сечі є чутливим і специфічним 

маркером для визначення дисфункції нефрону, а за допомогою цього маркера 

можна виявити приховану ниркову недостатність. Вимірювання одночасно 

β2м в сироватці та в сечі дозволяє виявити порушення функції нирок і 

диференціювати його з активацією лімфатичної системи [9, 36, 108, 203]. 

Наступним методом, який допомагає визначити стан нирок у хворих, 

які перенесли Коронавірусну хворобу, є радіонуклідна динамічна 

реносцинтіографія, яка є достатньо точним методом визначення роздільної 

функції нирок, але метод не завжди може показати правдивий 

функціональний стан нирок через накладання різноманітних фізіологічних 

факторів, наприклад психічного статусу, стану гідратації організму, рівня 

артеріального тиску на момент дослідження, тощо. Навідміну від цього, 

показники β2м в крові та сечі незалежать від усіх вище вказаних факторів. 

Авторами відмічається висока специфічність β2м -тесту [9, 108, 203]. 

Для визначення стану нирок можна використати також визначення 

мікроальбуміну сечі, який відноситься до низькомолекулярних білків. Дуже 

чутливим у плані виявлення ушкодження нирок цей маркер є, саме у 

пацієнтів з порушеною внутрішньонирковою гемодинамікою. На сьогодні 

встановлено, що зрушення внутрішньониркової гемодинаміки призводить до 

дисфункції ендотелію, а також появи мікроальбумінурії, що в свою чергу, 

спричиняє поступове виснаження ниркового функціонального резерву. Саме 

завдяки методу радіоізотопної сцинтіграфії нирок в гострій пробі з 
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каптоприлом можна визначати функціональний нирковий резерв, що дасть 

нам уяву про стан нирок [24, 37, 43, 127, 184] . 

 На сьогодні з успіхом використовується метод ультразвукової 

доплерографії та кольорової доплерографії. Як було вище вказано, СOVID-19 

сприяє формуванню у хворих ураження нирок, початок якого переважно 

припадає на 7-10 дні стаціонарного лікування. При проведенні оцінки 

показників ниркової гемодинаміки у обстежуваних пацієнтів можна звернути 

увагу на порушення швидкісних показників на рівні ниркової, сегментних, 

міжчасткових та дугових артерій, а саме – збільшення пікової систолічної 

(ПСШ) та зниження кінцеводіастолічної швидкостей (КДШ) кровоплину, що 

супроводжується збільшенням індексу резистентності (ІР) на кожному рівні.  

При виділенні маркерів неблагоприємного ниркового прогнозу однією 

з провідних ознак є підвищення продуктів перекисного окиснення ліпідів.  

 Наразі відомо, що процеси окиснення – це склaдoва чaстина бaгaтьoх 

життєвo вaжливих прoцесiв в oрганiзмі людини [12, 19, 159, 169]. Активація 

процесів окиснення є унiверсaльним мeханізмoм рoзвитку та прогресування 

усіх типoвих патoлoгічних прoцесів й усіх пoв’язaних з ними зaхвoрювань 

нирoк, осoбливо запaльного ґенeзу, oскільки урaження нирки вiдбувaється 

внaслiдок прямoї дії мікроорганізмів, гіпoксії абo зaпaльної рeакції імунної у 

тому числі [18, 25, 190, 210]. Так, утворення активних метаболітів кисню 

(АМК) тaкож є aктивним зaхисним мехaнiзмом, а також оснoвoю  

нeспецифiчного імунiтету; фaгoцитоз призвoдить до бaгаторазового 

збільшення вмісту вільних радикалів у фагоцитуючих клітинах з одночасним 

підвищенням споживання кисню. Слід відзначити, що моноцити та 

макрофаги, що мігрують до тканин у відповідь на дію імунних комплексів, 

здатні також продукувати АМК, що спричиняє пошкодження клітин нирок. 

За умов несвоєчасного блокування процесів окиснення, негативний вплив 

АМК на клітини нирок підсилюється та призводить до розвитку 

оксидативного стресу [17, 33, 55, 56, 180, 255]. 
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За умов перебігу Коронавірусної хвороби, виникає виражене запалення 

з надмірним утворенням перекисних радикалів, які взаємодіють з 

численними клітинними компонентами, що забезпечує часткове руйнування 

клітинних структур, а утворені внаслідок цього активні метаболіти кисню 

вражають не тільки мікроорганізми (у даному випадку віруси), але ініціюють 

процеси окиснення, тим самим ушкоджуючи тканину нирки [54, 103, 110, 

128, 232, 255]. 

Звичайно, не можна не згадати про токсичну дію протеїнурії як 

фактору, що активно пошкоджує структури ниркової тканини, посилює 

запалення і індукує фіброз. Сьогодні вже доведено, що інтенсивна 

реабсорбція епітелієм проксимальних канальців великої кількості 

профільтрованих білків спричиняє активацію епітеліальних клітин з 

експресією генів запальних і вазоактивних речовин, таких як 

трансформуючий фактор росту-β1 (ТФР-β1), судинний ендотеліальний фактор 

росту (VEGF), моноцитарного хемоатрактивного протеїну та ендотелінів. 

Молекули даних речовин, що виробляються канальцями нирок в 

надлишковій кількості, декретуються в інтерстицій через базальні відділи 

клітин. Це спричиняє тривале запалення, яке передує нефросклерозу [8, 15, 

23, 78, 96, 146, 152, 247, 268] . 

На сьогодні велике значення  в діагностиці захворювань нирок має 

імунодіагностика. Визначення про- та протизапальних цитокінів та факторів 

росту (тканинного та судинного) у сироватці крові та сечі посідає визначне 

місце у ранній та диференціальній діагностиці ниркових ушкоджень. 

Особливо, якщо йде мова про хронізацію та прогресування процесів у 

нирках.  Цитокіни – білки, які забезпечують розвиток запалення та імунної 

відповіді та протистоять запаленню. Цитокіни та ростові фактори 

забезпечують реакцію-відповідь на імунне ушкодження, запалення, 

репараційні та регенераційні зміни. Реально, що при відсутності достатньої 

продукції протизапальних цитокінів може відбутися гіперактивація імунної 

системи з вираженими імунопатологічними наслідками. Наприклад, достатня 
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кількість IЛ-10 в тканині нирки хворого на гломерулонефрит є прогностично 

сприятливою ознакою, адже він сприяє пригніченню прогресування 

вищевказаного патологічного процесу [8, 22, 158, 194, 222, 261]. Доведено, 

що ТФР-β1 відіграє важливу роль у патогенезі імуноопосередкованих 

уражень нирок. ТФР-β1 спочатку був винайдений як протизапальний цитокін. 

Але в даний час йому все більш надається значення просклеротичного 

маркера. Особливо це стосується, знову ж таки,  імуноопосередкованих 

захворювань, в тому числі нирок. В літературі вказано роль ТФР-β1 як 

фактора прогресування хронічного гломерулонефриту, процесу 

склерозування [15, 96, 157, 234]. Визначна роль в реалізації запальної реакції 

і, в цілому, реакцій першої лінії імунного захисту належить IЛ-1(α- и β- 

формам), IЛ-6, ІЛ-8, фактору некрозу пухлин- α  (ФНП-α) та іншим. 

Наприклад, такі цитокіни як ТФР-β1 і IЛ-10 служать ефективними 

інгібіторами запалення [8, 22, 63, 138, 163]. Посилення цитокіногенезу є 

маркером активації запалення, що має негативний вплив на морфологію і 

функцію нирок, та підтверджується одночасною активацією секреції ФНП-α, 

ІЛ-6, ТФР-β1 і поглибленням гломерулярно-тубулярної дисфункції [63, 195, 

200, 218]. ФНП-α відносять до потужного прозапального медіатора 

пошкодження тканин нирки. Ендотоксин-індуковане ГУН спричиняє 

продукцію ФНП-α. На фоні високої продукції ФНП-α протизапальний 

медіатор ТФР- β1 має імуномодулюючі властивості і пригнічує запальні 

процеси, що дуже важливо оцінювати разом з прозапальною ланкою для 

визначення ступеню дисбалансу у пацієнтів з пошкодженням нирок [8, 63, 

249]. Окрім протизапальних властивостей, ТФР-β1 індукує фіброз, у тому 

числі в нирках. Підвищення в крові вмісту ФНП-α, та ТФР- β1, може бути 

маркером запальних або аутоімунних уражень нирок, а також погіршення їх 

функцій та прогресування процесу в нирках. ТФР-β1 є основним 

регуляторним цитокіном за наявності ХХН, а в експериментальних 

дослідженнях було продемонстровано, що зниження сигнальної активності 

ТФР-β1 пов’язане з поліпшенням функції нирок [23, 78, 196, 227, 234] . 
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Отже, визначення вмісту про- та протизапальних цитокінів у сироватці 

крові та сечі, співвідношення їх показників може надати повну картину 

опису про імунні механізми, що відбуваються в організмі пацієнта з 

хворобою нирок. 

Важливою проблемою при прогресуванні хвороб нирок є також 

активація перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) та деактивація системи 

антиоксидантного захисту (АОЗ) у хворих з ураженням нирок. Які перенесли 

Коронавірусну хворобу. Порушення метаболізму ліпідів, в достатній мірі, є 

наслідком дисбалансу в системі ПОЛ, внаслідок порушень ліпід-білкових 

співвідношень при посиленні окиснення клітинних мембран. Обидва процеси 

тісно пов’язані між собою і спричиняють прогресування ниркової патології 

[103, 110, 169, 255].  

На сьогодні вже відомо, що при ураженні нирок зростає рівень 

гідроперекисей ліпідів і в мембранах клітин, у тому числі і в базальній 

мембрані клубочків, а також у сироватці крові. Вільні радикали, звтчайно, є 

токсичними для ендотеліоцитів, мезангіоцитів та епітеліальних клітин, для 

базальної мембрани капілярів клубочків та інших їх структурних складових 

частин нирки. За даними літератури, відома можливість використання 

кінцевих продуктів ПОЛ (малонового диальдегіду (МДА) та інших) як 

критеріїв активності нефропатій будь-якого генезу. Існують дані про 

наявність кореляції між показниками вільнорадикальних процесів в сечі та 

крові при нефропатіях різного генезу, що вказує на фільтрацію продуктів 

вільнорадикального окиснення через пошкоджений клубочковий фільтр у 

сечу. Це і є маркерами пошкодження клубочкового апарату нирок, 

визначення яких широко впроваджується у медичну практику [54, 56, 71, 131, 

231]. 

Сьогодні вчені надають велику увагу дослідженням процесів 

мікроциркуляції за наявності різних патологічних процесів, тому що 

дисбаланс цих процесів супроводжує будь-яку патологічну реакцію 
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організму, а також прогресування хронічних захворювань [34, 47, 81, 134, 

199]. 

У пацієнтів, що мають імуноопосередковану патологію, зокрема 

нефрити різного імунного походження, зазначені порушення мають свої 

особливості, вивчення яких дозволило б більш якісно та вчасно коригувати 

лікування з метою уповільнення прогресування та залучення у патологічний 

процес інших органів і тканин організму людини [16, 52, 87, 221]. 

З усього вищеперерахованого випливає, що подальше вивчeння та 

впрoваджeння нoвих підхoдів до вчасної діагностики уражень нирок у 

хворих, які перенесли Коронавірусну хворобу, сприятимe свoєчаснoму 

виявлeнню та лікувaнню дaної пaтoлогії. 

 
1.3. Медикаментозні ефекти на стан нирок у хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу 
 

Під час лікування Коронавірусної хвороби, навіть середнього та 

легкого ступеня важкості, хворі, зазвичай, приймали противірусні препарати 

та інші медикаментозні засоби для зняття симптомів хвороби та ускладнень. 

Є літературні дані про те, що препарати, які використовували для лікування 

коронавірусної хвороби, зoкрема, нестерoїдні прoтизaпальні зaсоби, 

прoтивiрусні прeпaрати та прoтигрибкoві aнтибіотики мaють високу 

нефрoтoксичнiсть  [5, 6, 46, 48, 60, 64, 188, 153]. 

Вже вкінці 2022 року з’явилися рекомендації для лікарів, в яких було 

запропоновано переконатися, що лікарські засоби, які показані для лікування 

пацієнта, інфікованого COVID-19, не призведуть до розвитку чи 

прогресування ГУН або інших ускладнень. І за можливості рекомендовано 

такі препарати виключити у схеми лікування [49, 51, 52, 224].  

В рекомендаціях зазначається, що необхідно забезпечити пацієнтів, 

членів їх родини та близьких, об’єктивною інформацією про ризики, ефекти і 

можливі результати лікування COVID-19. Це допоможе їм приймати 
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обґрунтоване рішення щодо лікування, а також дасть можливість розробити 

план лікування з урахуванням анамнезу пацієнта. Важливою умовою 

запобігання ризику розвитку ГУН є підтримання еуволемії у пацієнта. 

Необхідно пам’ятати, що деякі лікарські засоби, рекомендовані для 

лікування COVID-19, можуть підвищувати ризик розвитку ГУН (наприклад 

діуретики, застосування яких може призвести до гіповолемії). Ще важливим 

є те, що лихоманка і підвищення частоти дихання може спричиняти відчутні 

втрати рідини в організмі. При COVID-19 часто спостерігається дегідратація 

хворого, що потребує внутрішньовенної інфузійної терапії під час та навіть 

після стаціонарного лікування, а також може підвищуватися ризик розвитку 

коагулопатії [38, 39, 42, 48, 98, 99, 133, 141] .  

З метою запобігання розвитку та прогресування ХХН, пацієнти, які 

перенесли ГУН, повинні перебувати під постійним спостереженням лікаря 

[62, 66, 70, 72, 221].  

Робочою групою програми «Подумай про нирки» («Think Kidneys») 

разом з фахівцями Королівського коледжу лікарів загальної практики (Royal 

College of General Practitioners — RCGP) був створений вищевказаний список 

актуальних рекомендацій щодо менеджменту пацієнта після закінчення 

стаціонарного лікування. Список  розроблений з метою здійснення 

безпечного переходу з догляду за пацієнтами під час стаціонарного лікування 

на спостереженні за ними після виписки. Рекомендації призначені як для 

медичного персоналу стаціонару, так і для амбулаторною медичної допомоги 

[49, 89, 90, 92, 94, 244].  

Таким чином, що відомо на сьогодні: 

- У більш, ніж у 40% пацієнтів з COVID-19 було зафіксовано 

ураження нирок з патологічною протеїнурією;  

- У 30-40% пацієнтів з COVID-19, що мали важкий перебіг інфекції 

було виявлено гостре ушкодження нирок (ГУН), яке мабуть, було 

проявом не тільки поліорганної патології, але й різко вираженого 
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порушення функції нирок через пряме вірусне ураження судин 

нирок у хворих з наявністю ХХН. 

- У 2020 році було створено Адaптoвані клiнічні рeкомендації 

Укрaїнської aсоціації нeфрологів і фaхівців з трaнсплантaції нирки 

щодо діагностики та лiкування пaцієнтів з гoстрим пoшкодженням 

нирoк або хвoрих на ХХН І-ІV з гoстрим пошкoдженням нирок в 

умoвах пандeмії COVID-19,  мета яких була спрямована на боротьбу 

з вираженим порушенням фунціонального стану нирок та з ранніми 

ознаками гіперзапалення та синдрому викиду цитокінів.  

- Широко використовувалася масивна протигрибкова та противірусна 

терапія, яка у більшості випадків, як ми знаємо, є нефротоксичною.  

- У всіх випадках, де мав місце важкий перебіг  COVID-19 чи навіть 

середнього ступеня важкості, застосовувалася масивна 

антикоагулянтна та антиагрегантна терапія. 

- У всіх випадках використовували аскорбінову кислоту у 

великих дозах тривалий період часу. 

Це все – була терапія, спрямована на основні ланки патогенезу 

ураження нирок при COVID-19, що було абсолютно виправданим. 

Більшість основних препаратів, що застосовувалися для лікування 

ковідної інфекції та її ускладнень володіють прямою, чи опосередкованою 

нефротоксичністю. 

Азитроміцин: 

- показав широку противірусну дію як на стадіях in vitro, так і in vivo 

проти Ебола, Зіка, грип H1N1, респіраторно-синцитіальний вірус,і 

риновіруси.  

- у випадку SARS-CoV-2 це показало синергічний ефект при 

застосуванні з хлорохіном і гідрокси-хлорохіном у клінічних умовах [138, 

139].   

Азитроміцин діє шляхом зв'язування-приєднання до вірусних частинок 

і блокування їх приєднання до ліпідів клітин, тоді як хлорохін конкурентно 
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запобігає зв'язуванню вірусу до гангліозидів. Їх схожі механізми ді їможе 

пояснити синергетичний ефект комбінації терапії [140]. 

Однак, комбінована терапія була асоційована з серйозними побічними 

ефектами:  подовження інтервалу QT,  шлунково-кишкові симптоми (нудота, 

блювота та діарея, особливо у пацієнтів із ШКФ менше 10 мл/хв). 

Рандомізовані клінічні випробовування не показали клінічної користі; тому 

застосування азитроміцину окремо або в комбінації за допомогою 

гідроксихлорохіну для лікування COVID-19 було виключено. 

Ремдесивір: 

Ремдесивір та інші нуклеозидні та нуклеотидні аналоги вперше 

використовувалися як противірусні засоби широкого спектру дії при 

лікуванні зараження ВІЛ, вірусом герпесу та гепатитом В і С. Однак, вони 

використовувалися частіше після того, як показали ефективність проти 

Coronaviridae. Ремдесивір перетворюється на активний метаболіт 

Ремдесивіртрифосфат, який конкурентно пригнічує механізм реплікації 

геному РНК віруса COVID-19. Доведено його імуномодулюючий ефект. У 

пацієнтів із порушенням функції нирок фармарокінетика ремдесивіру на 

сьогодні неясна. Окрім того, якщо його готують до застосування у носії 

циклодекстрину, він може накопичуватися до токсичних рівнів у пацієнтів з 

порушенням функції нирок. У національних протоколах лікування США 

навіть зазначено, що Ремдесивір протипоказаний  у пацієнтів із ШКФ <30 

мл/хв  та у пацієнтівна гемодіалізі [223, 254].  

Лопінавір-ритонавір: 

На сьогодні запропоновано комбінацію препаратів лопінавір-ритонавір 

як противірусний засіб для лікування COVID-19. Лопінавір є інгібітором 

протеази і поєднується з ритонавіром для збільшення його періоду 

напіврозпаду в плазмі. Дослідження лопінавіру-ритонавіру показали 

зменшення клінічних симптомів COVID-19 без впливу на титри вірусу. Цей 

препарат виводиться переважно фекальним шляхом, виведення нирками 

становить менше 2% від загальної кількості елімінації. Тому корекція дози 
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пацієнтам з ушкодженням нирок не потрібна.  Але ці препарати сильно 

зв’язуються з білками плазми і тому можуть бути витісненими іншим 

сироватковим білком зі зв’язаними препаратами, які можуть збільшити 

кількість вільного лопінавіру-ритонавіру і фракцій у цих пацієнтів. Але 

великомасштабних досліджень у цьому плані ще не було. На сьогодні тільки 

за літніми пацієнтами потрібне ретельне спостереження, оскільки даних про 

можливі реакції у цих пацієнтів залишається недостатньо[253] . 

Тоцілізумаб: 

Тоцілізумаб – це гуманізоване моноклональне антитіло, що  потенційно 

пригнічує рецептор інтерлейкіну-6 (IL-6), тобто має виражену протизапальну 

дію. А також препарат усуває наслідки цитокінового шторму, спричиненого 

COVID-19, та ще й знижує рівень смертності у важких пацієнтів з COVID-19  

через імуносупресію. Але сьогодні вивчається  збільшення ризику 

інфікування через імуносупресію [267] .  

У даному випадку, звичайно потрібні великі рандомізовані клінічні 

дослідження для встановлення керівних принципів введення Tоцілізумабу 

при важких випадках захворювання [138] . 

Коригування дози Тоцілізумабу не рекомендується у пацієнтів на 

діалізі.  

Важливим є те, що Тоцілізумаб не виводиться нирками завдяки своїй 

високій молекулярній масі (148 кДа) [139]. 

Анакінра: 

Анакінра є антагоністом рецептора інтерлейкіну-1 (IL-1). Препарат 

використовується, в основному, для лікування ревматоїдного артриту. В 

даному випадку препарат використовують як потенційний засіб лікування 

COVID-19 завдяки здатності індукувати вироблення різних цитокінів (ІЛ-Іβ, 

ФНП-α, ІЛ-6 та інш.). Доведено, що Анакінра ефективно знижує смертність 

серед хворих на COVID-19 та зменшує потреби для ШВЛ у важких випадках. 

Анакінра, в основному, виводиться нирками. Препарат застосовувався 
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паціієнтам з порушенням функції нирок і це призводило до ще більшого 

погіршення їх функції у післяковідному періоді [224].  

Все ж, залишаються рекомендації для пацієнтів з порушенням функції 

нирок з ШКФ менше 30 мл/хв – рекомендована доза становить 100 мг на 

добу через день [49, 50, 72, 253]. 

Слід відмітити, що внаслідок прийому деяких препаратів також існує 

ризик геморагічних ускладнень з порушенням фунції нирок. Критеріями 

геморагічного ризику є: АГ (систолічний артеріальний тиск >160 мм рт. ст.), 

порушення функції нирок або печінки, інсульт в анамнезі, кровотеча в 

анамнезі, прийом ліків, які можуть викликати кровотечі, або зловживання 

алкоголем. Так, прийом одночасно нестероїдних протизапальних препаратів 

та антикоагулянтів може спричинити критичну ситуацію[72, 188].  

Щодо великих доз аскорбінової кислоти, які застосовувалися при 

лікуванні коронавірусної хвороби, слід зауважити, що внаслідок цього також 

виникають побічні реакції з боку нирок. Так, у фізіологічних умовах 

 10% оксалатів, що екскретуються з сечею, утворюються з аскорбінової 

кислоти, а надлишок оксалатів виводиться переважно нирками.  

Перенасичення сечі оксалатами спричиняє їх преципітацію у 

 вигляді кристалів. Це спричиняє виникнення мікрокальцинозу нирок, 

медулярного нефрокальцинозу, а також сечокам’яної хвороби. Ці патологічні 

стани призводять до прогресування патологічного стану в нирках та розвитку 

ниркової недостатності [86, 260, 264].  

Отже, результати нових досліджень, які покликані дoпомoгти знaйти 

мeтоди лiкувaння для тих, хто мiсяцями не може повернутися до 

нормального життя пiсля зарaження COVID-19,  обіцяють бути 

обнадійливими.   

Проте, у будь-якому випадку дослідники закликають своїх колег та 

пацієнтів, що перенесли Коронавірусну хворобу, розглядати всю інформацію 

про важкі ускладнення COVID-19, як мoжливість зрoбити крoк упeред та 
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розрoбити нові дієві методи лікування, що сповільнюватимуть розвиток 

незворотніх ускладнень даної патології. 

Не зважаючи на те, щобуло заявлено про закінчення пандемії COVID-

19, за оцінками фахових спеціалістів, мільйони людей у всьому світі 

продовжують хворіти, і не мають можливості жити нормальним життям 

через тижні або місяці після перенесеної Коронавірусної інфекції. У багатьох 

пацієнтів залишаються задишка, втомлюваність і затуманювання свідомості, 

а у  декого ковід перетікає у тяжке хронічне захворювання, зокрема ХХН з 

прогресуючими склеротичними змінами в нирках та розвитком ниркової 

недостатності. 

Як саме COVID-19 викликає такий широкий спектр симптомів,  таке 

швидке прогресування з фіброзом і склерозом, наразі залишається великою 

проблемою сучасної охорони здоров’я. 
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Розділ 2 
МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 
Комплексне клініко-лабораторне обстеження та спостереження 102 

хворих на хронічну хворобу нирок, що перенесли COVID-19 та 
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ретроспективне дослідження 45 історій хвороб пацієнтів з вищевказаною 

патологією проводилося з вересня 2021 по серпень 2024р. 

 

2.1. Клінічна характеристика обстежених хворих 
Пацієнтів обстежено на базі відділення нефрології ОКНП "Чернівецька 

обласна клінічна лікарня", ТОВ з обмеженою відповідальністю "Еврика 

медікал фаундейшн", терапевтичного відділення КНП "Путильська 

багатопрофільна лікарня". 

Серед відібраних для дослідження 102 хворих за період роботи було 39 

(40,24%)  жінок та 63 (61,76%) чоловіка, які перенесли коронавірусну 

хворобу середньої важкості та мали ураження нирок (ХХН). 

Вік пацієнтів коливався у межах від 39,5 до 70,5 років. Тривалість 

післяковідного стану на початок обстеження складала – 8-12 місяців. 

Критеріями включення пацієнтів у дослідження були: вік понад 18 

років, інформована згода пацієнта прийняти участь у дослідженні, наявність 

у хворого ХХН І – ІV додіалізної стадій, стан після перенесеного COVID-19 

середнього ступеня важкості 8-12 місяців тому.  

Критерії виключення: незгода хворого приймати участь у дослідженні,  

стан вагітності чи лактації, обструктивні захворювання сечової системи, 

зниження ШКФ <15 мл/хв/1,73 м2, наявність будь-якого іншого 

імуноопосередкованого захворювання, гострі гастроентерологічні 

захворювання, порушення функції печінки, серцева недостатність, аритмії, 

захворювання системи крові, алкогольна та наркотична залежність.  

Наявність хронічної хвороби нирок  встановлювали згідно 

класифікації, прийнятої 2-м з’їздом нефрологів України (2005). Критерії 

ХХН визначали, як вказано, у межах співпраці експертів 

NationalKidneyFoundation (США) та зазначені внаказі МОЗ України № 593 

від 02.12.2004р.  

Гендерна та вікова посимптомна характеристика обстежених пацієнтів 

представлена в таблиці 2.1. 
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В таблиці подано основні клініко-лабораторні симптоми, які 

супроводжували післяковідний перебіг ХХН у досліджених хворих та 

залежність симптоматики від гендерного та вікового розподілу пацієнтів. 

Розподіл хворих за віком проводили згідно з розподілом за віковими 

категоріями Американської асоціації геронтологів.  

З таблиці видно, що у чоловіків частота нефротичного синдрому була 

більшою, ніж у жінок, виходячи з результатів дослідження протеїнурії, а 

ШКФ у багатьох випадках у чоловіків була нижчою і відповідала ХХН IV, у 

жінок такі випадки були поодинокими, а в основному ШКФ не опускалася 

нижче 30 мл/хв/1,73 м2. Потрібно відмітити, що через ці поодинокі випадки 

вірогідної різниці по підрахунках не виявлено (р>0,05).  

Середній САТ та ДАТ у чоловіків та жінок відрізнявся та був вищим у 

чоловіків (р<0,05). Частота пульсу статистично не відрізнялася (р>0,05), але 

необхідно вказати, що, все ж, у жінок часто були епізоди більшої частоти 

пульсу, ніж у чоловіків, особливо за наявності нефротичного синдрому. 

Середнє значення ЗХС та ЛПНЩ було значно вищим у чоловіків, ніж у 

жінок (р<0,05), як показано в таблиці 2.1. Це може бути одним з факторів, що 

сприяє більш частій госпіталізації післяковідних пацієнтів з ХХН чоловічої 

статі.    

З даних таблиці видно, що показники Нв не мали значних відмінностей 

у чоловіків і у жінок (р>0,05), не зважаючи на те, що в нормі у жінок вміст 

Нв нижчий, ніж у чоловіків. Це свідчить про те, що у чоловіків, все ж, 

післяковідний перебіг ХХН є дещо важчим. 

 

 

Таблиця 2.1 - Гендерна та вікова посимптомна характеристика хворих 

на ХХН, що перенесли COVID-19(n, M±m) 

 

Показ 

Хворі на ХХН 

Стать  Вік в роках  

чол. жін. Активний Середній Похилий 
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ники (n=63) (n=39) р (25-44р) 

(n=21) 
(45-64р) 
(n=72) 

(65-75р) 
(n=9) 

р 

1 2 3 4 5 6 7 8 
Протеїн 
урія 
(г/л) 

2,62±1,31 2,21±1,42 >0,05 

1,61±0,65 2,83±1,25 3,34±1,02* >0,05 

ШКФ 
(мл/хв 
/1,73 м2) 

45,5±17,80 55,2±15,1 >0,05 

62,5±11,5 48,5±12,2 45,2±10,4* >0,05 

САТ 
мм.рт.ст 

160,5±15,2 135,0±8,5 <0,05 

130,5±13,3 148,5±12,6 158,0±11,2* >0,05 

ДАТ 
мм.рт.ст 

90,5±10,0 65,5±10,5 <0,05 
70,5±10,8 75,8±11,6 88,9±12,4 >0,05 

Частота 
пульсу 
за 1хв 

85,5±10,5 70,5±20,3 >0,05 

80,6±11,8 82,5±12,9 85,7±15,4 >0,05 

ЗХС 
ммоль/л 

7,86±1,70 5,25±1,15 <0,05 

5,15±1,18 5,59±1,23 8,11±1,26* <0,05 

ЛПНЩ 
ммоль/л 

5,91±2,55 2,35±1,35 <0,05 

2,78±1,66 4,45±1,23 6,72±1,12* <0,05 

Нв 
г/л 

98,5±12,6 87,6±11,5 >0,05 

91,7±11,5 89,8±13,7 85,5±12,5 >0,05 

р – порівняння між групами чоловіків 
та жінок 

*- вірогідність при порівнянні з активним        
віком 

р -  вірогідність у порівнянні з середнім віком  

Проводячи вікову характеристику, помітно, що у пацієнтів активного 

віку розвитку нефротичного синдрому практично не спостерігалося. Тобто 

рівень протеїнурії не був вищий за 3 г за добу, і хоча в групі хворих 

середнього віку показники гірші, але вірогідної відмінності між групами 

немає (р>0,05). А от у порівнянні відповідних показників активного віку з 

даними протеїнурії хворих похилого віку вірогідна різниця є (р<0,05). А між 

показниками протеїнурії у пацієнтів групи середнього віку та похилого віку 

різниця не є вірогідною (р>0,05).  
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Подібна ситуація виникла при дослідженні ШКФ у досліджуваних 

хворих різних вікових груп. Так, вірогідна різниця рівнів ШКФ 

спостерігалася тільки при порівнянні даних групи похилого віку та 

відповідних показників актвного віку(р<0,05).  

При дослідженні САТ достовірна різниця була при порівнянні рівнів 

артеріального тиску у групах активного та похилого віку (р<0,05), а при 

проведенні характеристики ДАТ виявилось, що при порівнянні вікових груп 

різниці поразників не було виявлено (р>0,05). При вимірюванні частоти 

пульсу вірогідної різниці між віковими групами не було виявлено(р>0,05).  

Відмічено вірогідну різницю показників ЗХС та ЛПНЩ при порівнянні 

відповідних даних  між групами активного та похилого віку (ЗХС -(р<0,05); 

ЛПНЩ -(р<0,05)) та похилого та середнього віку (ЗХС - (р<0,05); ЛПНЩ - 

(р<0,05)). Це може, у якійсь мірі, пояснити важчий перебіг та швидше 

прогресування ХХН у післяковідному періоді хворих середнього, а особливо, 

похилого віку. 

Вміст Нв вірогідно не відрізнявся при порівнянні між віковими 

групами (р>0,05), що вказано у таблиці 2.1. 

При проведенні ретроспективного аналізу 45 історій хвороб 

післяковідних хворих з ХХН у рамках тієї ж вікової категорії, було виявлено 

подібні зміни (табл. 2.2).  

В таблицю включено тільки ЗХС, без ЛПНЩ через те, що бракувало 

даних ЛПНЩ у більшості пацієнтів. Гендерну характеристику не проводили, 

тому що вибірка історій хвороб була спеціальною,через це дані могли б бути 

неточними. В цілому, середні дані ретроспективного дослідження були 

подібними, як видно з таблиці 2.2. 

 

Таблиця 2.2 - Вікова посимптомна характеристика хворих на ХХН, що 

перенесли COVID-19 (за даними ретроспективного дослідження історій 

хвороб) (n, M±m) 
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Показники 

Хворі на ХХН 

Вік в роках  

р Активний 
 (25-44р) 
 (n=15) 

Середній 
(45-64р) 
(n=15) 

Похилий 
(65-75р) 
 (n=15) 

1 2 3 4 5 
Протеїнурія 

(г/л) 
1,59±0,61 2,73±1,22 3,44±1,12* >0,05 

ШКФ (мл/хв 
/1,73 м2) 

66,67±12,51 49,66±13,12 43,37±10,11* >0,05 

САТ 
мм.рт.ст 

135,02±11,31 145,44±11,12 158,00±10,20* >0,05 

ДАТ 
мм.рт.ст 

75,50±10,42 78,82±12,55 89,66±14,00 >0,05 

Частота 
пульсу 
за 1хв 

85,66±10,75 87,64±11,90 89,90±14,33 >0,05 

ЗХС 
ммоль/л 

5,25±1,14 6,48±1,31 7,99±1,11* <0,05 

Нв г/л 95,40±10,55 88,33±12,44 90,10±10,50 >0,05 
*- вірогідність при порівнянні з активним        віком 

р -  вірогідність у порівнянні з середнім віком  

 

Отже, проведена вікова та гендерна характеристика відібраних для 

дослідження пацієнтів та історій хвороб пацієнтів, які лікувалися після 

перенесеної ковідної хвороби показала, що через 8-12 місяців після 

перенесеного COVID-19 ускладненнями з боку нирок страждають чоловіки у 

більшій мірі, ніж жінки та мають важчий перебіг ХХН, виходячи з 

характеристики вищевказаних клініко-лабораторних показників. У віковому 

ракурсі важчий перебіг ХХН після перенесеного COVID-19 виявлено, в 

основному у пацієнтів похилого віку. 

 Перед початком роботи було сформовано групи дослідження: І група – 

хворі з ХХН І-ІІ ст. (39 чол.); ІІ група – ХХН ІІІ ст. (34 чол.); ІІІ група – ХХН 

IV ст. додіалізні (29 чол.). У кожній групі виділяли пацієнтів по нозологіях. 

Дані розподілу показано на рис. 2.1. 
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Рис. 2.1 – Розподіл хворих по групах дослідження. 

 

Відповідно за даними ретроспективного дослідження історій хвороб, 

хворі розподілялися таким чином, як видно на рисунку 2.2. 

Дослідження включало також обстеження 20 здорових осіб та групи 

контролю, яку складали пацієнти з ХХН І-IV ст. (додіалізні), що були 

відповідно розподілені до кожної групи: до І групи – 22 хворих на ХХН без 

перенесеного COVID-19; до ІІ групи – 21пацієнт з ХХН без анамнезу 

COVID-19 та до ІІІ групи – 19 хворих з ХХН, які не хворіли на COVID-19. 

Отже, як бачимо з рисунків 2.1. та 2.2 найбільша когорта хворих у 

кожній групі – хворі на ГН та ДН. Хворих на ПН також значна кількість, але 

у ІІІ групі їх немає як у відібраних пацієнтів, так і за даними 

ретроспективного дослідження. Тобто, як видно, за наявності ПН 

захворювання не отримувало значних темпів прогресування. Але, 

застосувавши ще й спеціальні методи дослідження, заплановані у роботі, 

можна буде повністю підтвердити чи заперечити даний висновок. 



57 
 

 
Рис. 2.2. – Розподіл хворих за даними ретроспективного дослідження  

історій хвороб пацієнтів. 

 

Щодо кількості хворих на ТІН, на нашу думку, пацієнтів було дещо 

менше, внаслідок того, що ТІН дуже часто виникав одразу після гострого 

періоду коронавірусної хвороби та мав гострий перебіг, що часто спричиняло 

розвиток гострого ушкодження нирок, а таких пацієнтів ми не брали у 

дослідження. Хворі з хронічним ТІН склали певну частину вищевказаного 

розподілу.  

З таблиці 2.3 видно, що кардіалгії відмічалися майже вдвічі частіше у 

пацієнтів, які перенесли COVID-19.  Дизурії виявлено майже у всіх пацієнтів 

та груп контролю. Набряки та болі в попереку більш, як удвічі частіше було 

виявлено у хворих, що перенесли COVID-19.  

Отже, як видно з таблиці 2.4, добова протеїнурія вище 3 г/добу 

зустрічалася у досліджуваній групі у 2 рази частіше, ніж у хворих, що не 

мали COVID в анамнезі. Показники лейкоцитурії розподілилися майже 

однаково в обох групах. Рівень значної гематурії (> 10 х103/л)  був вищим в 

середньому на 2,2% у групі хворих, які перенесли COVID-19. 

Таблиця 2.3 - Частота виявлення окремих симптомів у хворих на ХХН, 
щоперенесли COVID-19 (n) 
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Клінічні   
симптоми 

 
 

Хворі на ХХН (n=102) 
ХХН І-ІІ ст  ХХН ІІІ ст  ХХН ІV ст  

Після 
COVID  
(n=39) 

Без 
COVID 
(n=22) 

Після 
COVID  
(n=34) 

Без 
COVID 
(n=21) 

Після 
COVID  
(n=29) 

Без 
COVID 
(n=19) 

Болі в 
попереку 37 15 32 14 25 11 

Дизурії 
39 21 34 19 29 18 

Набряки  
35 12 29 11 25 10 

Кардіалгії 
28 14 29 12 21 15 

 

Таблиця 2.4 – Порівняльна характеристика сечового осаду у хворих на ХХН, 

що перенесли COVID-19 (n, %) 

Параметри 

Кількість хворих 

Група дослідження Контроль 

абс. % абс. % 
Всього хворих        102            100%     52                 100% 

Протеїнурія  <1        19             18,6   27                 51,9 

(г/добу) 
 
 
Лейкоцитурія 
(х103/л) 
(за Нечипоренко) 

1-2 
>3 
 
< 1 
1-10 
> 10 
 

       31             30,4 
       52             51,0 

 
       54             52,9 
      32                31,4 
      53                52,0 

     17                 32,7 
      8                  15,4 

 
      25                 48,1                 
      15                  28,8                  
      25                  48,1 

Гематурія 
(х103/л) 
(за Нечипоренко)       

< 1 
1-10 

      69                67,6 
      11                10,8 

       27                  51,9 
       7                    13,5 

 > 10 
 

       12                11,8                   5                    9,6 

    
 

Також пацієнтів при поступленні обстежували за допомогою УЗД 

дуплексного сканування нирок.  
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Результати дослідження подано в таблиці 2.5. 

Таблиця 2.5 - Кількісна характеристика кровотоку ниркових судин у 

обстежених здорових осіб (n, M±m) 

Групи хворих 

Доплерометричні параметри (а. segmentalis) 
Права нирка Ліва нирка 

Vs 
(см/сек) 

 

Vd 
(см/сек) 

 
IR 

Vs 
(см/сек) 

 

Vd 
(см/сек) 

 
IR 

Здорові 
(n=20) 

47,33 ± 
3,12 

 

24,72± 
2,18 

 

0,56 ± 
0,04 

 

45,22 ± 
2,97 

 

25,62± 
3,18 

 

0,56 ± 
0,03 

Ко
нт

ро
ль

 

 ХХН І-ІІ 
47,30 ± 

2,42 
 

18,05± 
2,11 

0,64 ± 
0,02 

46,90 ± 
2,12 

 

18,03± 
2,12 

0,63 ± 
0,05 

ХХН ІІІ 
44,11 ± 

2,13 
 

17,02± 
2,27 

0,75 ± 
0,05 

41,88 ± 
2,11 

 

16,11± 
2,17 

0,76 ± 
0,04 

ХХН ІV 
42,96 ± 

2,55 
 

15,42± 
2,17 

0,85 ± 
0,04 

42,16 ± 
2,25 

 

15,83± 
2,15 

0,85 ± 
0,02 

   
   

 Г
ру

па
   

до
сл

ід
ж

ен
ня

 

       ХХН І-ІІ 
45,20 ± 

2,22 
 

17,06± 
2,12 

0,64 ± 
0,01* 

44,89 ± 
2,11 

 

17,03± 
2,14 

0,64 ± 
0,06* 

     ХХН ІІІ 
42,81 ± 

2,15 
 

15,04± 
2,17 

0,79 ± 
0,03** 

42,83 ± 
2,11* 

 

15,13± 
2,14 

0,79 ± 
0,02** 

    ХХН ІV 
39,16 ± 
2,15 ˟ 

 

13,12± 
2,12 

0,91 ± 
0,02 ˟ 

39,14 ± 
2,15 ˟ 

 

13,55± 
2,13 

0,91 ± 
0,04 ˟ 

Примітки: * - р<0,05 при порівнянні ХХН І-ІІ контролю та групи 
дослідження 
                 **- р<0,05 при порівнянні ХХН ІІІ контролю та групи дослідження 
                 ˟ - р<0,05 при порівнянні ХХН ІV контролю та групи дослідження 

 

Як видно з таблиці 2.5, вірогідної різниці між показчиками кровоплину  

лівої та правої нирок  не було у групі здорових, групах контролю та групах 

дослідження. Це пояснюється тим, що у дослідження не було включено 

хворих з урологічною патологією та аномаліями нирок. Пацієнтів з ПН, що 

мали б виражені процеси нефросклерозу у нас також не було.  
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Було виявлено вірогідну різницю показників Vs та IR між групами 

контролю та дослідження. Найбільше це проявилося ухворих на ХХН ІV ст 

(р<0,05). Але слід відмітити, що вірогідну різницю при розрахунку IR 

відмічено при порівнянні усіх груп контролю та дослідження (відповідно з 

ХХН І-ІІст різниця між показниками IR (р<0,05); у хворих з ХХН ІІІ ст також 

при порівнянні виявлено різницю (р<0,05); у пацієнтів з ХХН ІV ст було 

також  (р<0,05)). 

З даного дослідження можна зробити висновок, що у хворих, які 

перенесли коронавірусну хворобу показники кровоплину у нирках та IR 

судин нирок значно погіршені, напевно, внаслідок швидко прогресуючих 

фіброзуючих та склерозуючих процесів, про що ми отримали дані при 

проведенні подальших досліджень, результати яких викладені у 

нижченаведених главах дисертаційної роботи. 

 

2.2. Методи дослідження. 
Відповідно до поставлених завдань в роботі були використані клінічні,  

біохімічні, інструментальні і спеціальні  методи дослідження (імуноферментні, 

визначення показників ПОЛ та АОС, дослідження морфо-функціональних 

властивостей еритроцитів) та статистичні методи. 

Верифікація діагнозу ХХН та нозологічних форм ми проводили з 

використанням загальноприйнятих методик обстеження за уніфікованими 

метоами, що затверджені МОЗ України. Вивчали анамнез, клініко-

лабораторні  проби крові (загальний аналіз крові, біохімічні (сечовина, 

креатинін, протеїнограма, ліпідний спектр крові), та сечі (добовий діурез, 

добовий вміст білка, еритроцитурію), функцію нирок (сечовина та креатинін 

крові, ШКФ). За кількістю білка розділяли мінімальну, помірну та значну 

протеїнурію що відповідало рівню білка за добу відповідно до 1 г, від 1 до 3 г 

та більше 3 г. Кількість еритроцитів в сечі визначали за допомогою аналізу за 

А.З. Нечипоренко: мінімальна гематурія – кількість еритроцитів не більше 
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10х106/л, помірна гематурія – кількість еритроцитів від 10х106/л до 30 х 

106/л, значна гематурія – кількість еритроцитів більше 30х106/л. 

ШКФ визначали за сучасною формулою CKD-EPI (2009 р., з 

модифікацією у 2011 р.): 

 

 Рaса Стaть Креатинін крові, 
мг/100 мл 

Формула 

Бiлі Жiнки ≤0.7 144*(0.993)Age*Cr/0.7)-0.328 

Бiлі Жiнки >0.7 144*(0.993)Age*Cr/0.7)-1.21 

Бiлі Чоловiки ≤0.9 141*(0.993)Age*Cr/0.9)-0.412 

Бiлі Чоловiки >0.9 141*(0.993)Age*Cr/0.9)-1.21 

 

 

Кров з ліктьової вени брали у хворих вранці натще після 12-годинного  

голодування, повільно. 

Усім пацієнтам групи дослідження, здоровим та хворим груп контролю 

було визначено стан оксидантно-антиоксидантного гомеостазу. 

 

 Визначення показників ПОЛ та АОС 

Ми дослідили вміст малонового диальдегіду (МДА) як кінцевий 

продукт ПОЛ, що є інформативним для достатньої уяви про ПОЛ, що 

відбувається в організмі. Застосували спектрофотометричний модифікований 

метод Н.Д. Стальної. Проводили реaкцію з 2-тіобapбітуровою кислотою, яка 

при 950С, а також при кислoму знaченні рН утвoрює забaрвлений 

триметинoвий кoмплекс. Для визначення MДА крові та сечі ми 

використoвувaли рeaктиви: 0,025 M трис-HCl буфeр (рН 7,4) з 0,175 М 

хлoриду кaлiю; 17% розчин трихлoроцтoвої кислoти; 0,8% вoдний pозчин 2-

тiобapбітурової кислoти (ТБK). Цeнтpифугувaли та після осaдження 

вимiрювaли оптичну щiльность забаpвленогo рoзчину,  pозpаховували MДА 
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із застосуванням моляpного коeфіцiєнта eкстинкцiї зaфарбованого  

тpиметинового кoмплeксу.  

З метою вивчення антиоксидантного захисту організму дослідили 

активність церулоплазміну (ЦП), трансферин (ТФ), вміст сульфгідрильних 

груп (SH-груп). 

Активність ЦП виконували за методикою Г.О. Бабенко. Так, ЦП крові 

при температурі тіла (37°С) може окислювати парафенілендиамін, при цьому 

змінюючи інтенсивність його кольору, що є пропорційним до активності 

фермента. Визначали фермент за формулою: 

 

А=10×Е×(1+0,002×а) / 0,0016×а 

де   А – активність ферменту в у.о. в крові; 

       Е – екстинція проби; 

        А – вміст сироватки в крові за гематокритом 

Насиченість трансферину залізом також визначали за вищевказаним за 

автором методом. До сироватки крові додавали амонієвоцитратне залізо з 

уже визначеним рН, при чому необхідно враховувати, що частина заліза 

насичує ТФ, а те, що залишилося осаджувалося білками крові та спричиняло 

помутніння проби. Ступінь помутніння визначали калориметрично. Показник 

насиченості ТФ залізом вираховували за формулою: 

ТФ = 0,1×Е / 0,002×а, 

де   Е – екстинція проби 

        а – гематокрит 

Для визначення вмісту SH-груп у крові використовували метод 

Фоломеєва В.Ф. (1981). Метод показує еквівалентну взаємодію 

молекулярного йоду з вільними SH-групами білків та інших 

низькомолекулярних сполук у присутності KJ та фосфатного буфера з рН – 

7,6 при збереженні температури оточуючого середовища 20°С. На 

фотоелектроколориметрі здійснювали порівняння контрольних та 



63 
 
досліджуваних зразків та робили висновок про кількість йоду, яка 

прореагувала з SH-групами. 

Розраховували SH-групи за формулою: 

Х=0,3×(Ек – Ео) / Ек, 

де   Х – кількість SH-груп (мкмоль) 

        0,3 -  кількість йоду, який вносили в пробу (у мікроеквівалентах) 

         Ек – екстинція контрольної проби 

         Ео – екстинція досліджуваної проби 

Залишкові SH-групи визначали, осаджуючи білки крові 3% водним 

розчином сульфосаліцилової кислоти. Згідно даних фотоелектроколориметра 

визначали та розраховували залишкові SH-групи.  

Вміст білкових SH-груп визначався за різницею між кількістю 

основних та залишкових SH-груп. 

Розрахунок ІОС в сироватці крові проводили за наступною формулою 

[56]:  

ІОС = МДАх /МДАз : [(ЦПх/ЦПз) + ТФх/ТФз + SHх/ SHз) : 3, де 

ІОС – індекс оксидативного стресу; 

МДАх – концентрація МДА в крові у хворого; 

МДАз – концентрація МДА в крові у здорових осіб (середнє значення);  

ЦПх – концентрація ЦП в крові у хворого; 

ЦПз – концентрація ЦП в крові у здорових осіб (середнє значення);  

ТФх – концентрація ТФ в крові у хворого;  

ТФз – концентрація ТФ в крові у здорових осіб (середнє значення);  

SHх – концентрація SH-груп в крові у хворого; 

SHз– концентрація SH-груп в крові у здорових осіб (середнє значення). 

 

Дослідження морфо-функціональних властивостей еритроцитів 

Про морфо-функціональні властивості еритроцитів можна судити, 

дослідивши величину індексу деформабельності еритроцитів (ІДЕ), відносної 

в’язкості еритроцитарної суспензії (ВВЕС), пероксидного гемолізу 
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еритроцитів (ПГЕ).  Виконували це за допомогою фільтраційних методів за 

методикою М.Ю.Коломойця - В.М.Ходоровського, О.Ф.Пирогової, 

В.Д.Джорджикія в модифікації З.Д.Федорової, М.О.Котовщикової (1998) 

[52]. ПГЕ – за методом Н.О. Григорович та О.С. Мавричева (2010). 

 

Методи імунологічих досліджень 

Обраним для дослідження пацієнтам необхідно було визначити вміст 

β2-мкг в крові та сечі, ІЛ-1β, ІЛ-6, ІЛ-10, ФНП-α, ТGF-β1, VEGF в крові та 

сечі. Це ми робили за допомогою імуноферментного методу із застосуванням 

тест-системи ProConIL-1β, за допомогою аналізатора Stat Fax-303.  

 

Принцип імуноферментного аналізу 

Зразки крові та сечі тестували на аналізаторі StatFax 303 Plus. До 

96-лунoк плaншети дoдавали по 100 мкл розчину стaндaртів для того, щоб 

побудувати кaлібрувальну криву. В інші лунки додaвaли по 100 мкл плазми 

крові, котра підлягала дослідженню. Необхідно було додати у всі лунки по 50 

мкл aнтицитокінових aнтитіл. Потім проводили інкубацію планшет при 

кімнaтній температурі тривалістю 2 години, після цього промили лунки 

декілька разів з буферoм і видалили рідину, що залишилася. Потім у кожну 

лунку додавали по 100 мкл кoн’югату (стрептовідін-пероксидазу), з  

“нульoвою” прoбою. Потім наші проби інкубували 30 хвилин при кімнатній 

температурі. Знову промивали планшети 5 разів і додавали у всі лунки по 100 

мкл TMB-субстрaту (хромогену) aгента, який утворює кольори. Після 

проведення інкубації тривалістю 12-15 хвилин ми  зупиняли ферментативно- 

субстрaтну реакцію і додaвали в кожну лунку по 100 мкл H2SO4. Потім 

визначали oптичну щільность стандартів та зразків супернатантів. Це робили 

при дoвжині хвилі 450 нанoметрів.  

Для того, щоб ми отримали вірогідні результати, кaлібрована 

стaндартна крива під час побудови повинна бути лінійна і повинна вказувати 

на прямопропорційний характер між концентрaцією цитокіну в крові і 
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oптичною щільністю. Рівень синтезу цитoкінів ми визначали застосовуючи їх 

інтерпoляції отриманою кривoю. Нормальні показники імунних параметрів 

ми отримали, оцінюючи результати дослідження 20 здoрових oсіб.  

 

Інструментальні дослідження 

З інструментальних методик усім досліджуваним хворим проводили 

ультразвукове доплерографічне обстеження нирок та судин нирок. 

Ультразвукове дослідження нирок проводилися за допомогою  апарату 

Toshiba SSH-140A. Вимірювали пікову систолічну швидкість (Vs), кінцеву 

діастолічну (Vd) та розраховували індекс резистентності (IR).   

IR – це індекс резистентності Пурсилота, його розраховували за 

формулою в автоматичному режимі за допомогою ультразвукового апарату: 

IR = (Vs – Vd) : Vs. 

Запис доплерівської кривої проводили при затримці дихання пацієнта. 

Брали до уваги показники з обох нирок на рівні а. segmentalis, так як 

цей рівень характеризує саме стан судин паренхіми нирок, і як наслідок, 

кровозабезпечення. 

 Хворих обстежували тричі – при поступленні (8-12 місяців після 

перенесеної коронавірусної хвороби), через 6 місяців при повторному 

поступленні в стаціонар та через 1 рік при повторному поступленні в 

стаціонар. 

 

Статистичні методи 

Статистичну обробку результатів дослідження проводили в наступному 

порядку. Первинні дані, що отримували після обстеження хворих були 

занесені нами у розроблену базу даних. Подальші етапи обробки отриманих 

даних були у вигляді формалізації, стандартизації та статистичного аналізу.  

Спершу, застосовували перевірку даних на нормальність розподілу за 

допомогою критерію Уілкі-Шапіро, згідно з яким гіпотеза на нормальність 

розподілу не відхиляється (при р=0,05) [3, 85], для таких випадків 
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користувалися параметричними методами статистичного аналізу – критерій 

Стьюдента (перевіряли відповідно до критеріїв Левене та Фішера). 

Аналіз зв’язків здійснювали за допомогою лінійного кореляційного 

аналізу за Пірсоном. При відхиленні гіпотези про нормальність у вибірках 

використовували непараметричні методи статистики: критерій Манна-Уітні 

[3, 85]. Результати вважали достовірними при р<0,05, що є 

загальноприйнятим при проведенні медико-біологічних дослідженнь. Методи 

статистичної обробки виконані на персональному комп’ютері на базі 

процесора IntelCeleron Сor 2, використовуючи програму для проведення 

медико-біологічних досліджень «BioStat». Графіки оформлювали за 

допомогою ліцензійної копії комп’ютерної програми Excel. 

Протокол обстеження хворих затверджений на засіданні з питань 

біомедичної етики Буковинського державного медичного університету. 

Документ складений відповідно до вимог, регламентованих 6м розділом 

Керівництва CH GCP (1996 р.) та створеного на підставі нього вітчизняного 

керівництва «Настанови з клінічних досліджень. Лікарські засоби. Належна 

клінічна практика», затвердженого Наказом МОЗ України №373 від 

22.07.2005 р. При складанні протоколу дотримувалися основних принципів 

Гельсинської декларації щодо біомедичних досліджень (1974 р.), адаптованої 

на 41–й Міжнародній асамблеї у Гонконзі (вересень, 1989 р.), в яких людина 

виступає їх об'єктом, а також «Етичних принципів медичних наукових 

досліджень із залученням людських суб’єктів», прийнятих 52ю Асамблеєю 

Всесвітньої Медичної Асоціації (2000р.). У протоколі дотримано таких 

базисних принципів Належної Медичної Практики, як повага особистості, 

інформованість пацієнта, оцінка ризику шкоди та користі. У цілому цей 

документ відображає етичні принципи щодо людей, які виступають 

суб'єктами обстеження, викладені у Белмонтській доповіді (1979 р.). 
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Розділ 3 
ОСОБЛИВОСТІ ПОРУШЕНЬ ОКИСНЮВАЛЬНО-ВІДНОВНИХ 

ПРОЦЕСІВ У ХВОРИХ З УРАЖЕННЯМ НИРОК, ЩО ПЕРЕНЕСЛИ 
КОРОНАВІРУСНУ ХВОРОБУ 

 
Нами проведено дослідження окисно-відновних процесів у хворих 

після перенесеної коронавірусної хвороби. 

Результати проведених досліджень продемонстрували, що існує 

взаємозв’язок між порушенням балансу процесів ВРО та ушкодженням 

нирок у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу (табл. 3.1). 

Як видно з таблиці, всі показники МДА вірогідно відрізняються від 

аналогічних даних у здорових осіб і є значно вищими (р<0,05). Рівні ЦП 

змінювалися схоже (р<0,05), окрім відповідних даних у хворих з ХХН І-ІІ ст. 

групи контролю (р>0,05). Вміст ТФ починав знижуватися, починаючи з ХХН 

ІІІ ст. та відрізнявся від норми (р<0,05).  Слід відмітити, що у хворих з ХХН 

ІVст. рівень ТФ був нижчим від норми та відповідних показників у хворих на 

ХХН І-ІІ ст. у 2 раза (р<0,05). 

Вміст SH-груп у крові хворих з ХХН ІVст. був нижчим за норму 

більш, як у 2 раза (р<0,05), але показники SH-груп вірогідно відрізнялися від 

норми у всіх досліджуваних хворих та пацієнтів груп контролю (р<0,05).  

Показники ІОС сироватки крові досліджуваних хворих та груп 

контролю вірогідно відрізнялися від відповідних показників здорових осіб 

(р<0,05), а у хворих з ХХН ІІІ ст та  з ХХН ІVст даний індекс втричі і більше 

перевищував показник групи здорових осіб (р<0,05). Необхідно вказати, що 

не було вірогідної різниці між показниками ІОС у пацієнтів  з ХХН І-ІІ ст. 

групи дослідження та аналогічних хворих групи контролю (р>0,05). 

На нашу думку, така різниця показників, в основному, пов’язана зі 

змінами рівня МДА, який значно вплинув на значення індексу ІОС при 

підрахунку за допомогою вищевказаної формули. 
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Таблиця 3.1 - Характеристика  ВРО ліпідів крові у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу 

 (n, M±m) 
№ 

груп 
Групи обстежених Показники 

МДА (мкмоль/л) ЦП(г/л) ТФ(у.о.) SH-групи 
(ммоль/л) 

ІОС(од.) 

1 Здорові (n=20) 118,50±28,0 0,21±0,01 4,91±1,10 2,18±0,01 1,03±0,03 
2 ХХН І-ІІст (n=39) 311,24±15,10* 0,24±0,03* 4,90±1,21 2,01±0,01* 2,16±0,02* 
3 Контроль ХХН І-ІІ 

ст (n=22) 
258,45±12,16* 0,22±0,02 4,91±1,22 2,11±0,02* 2,13±0,04* 

4 ХХН ІІІст (n=34) 386,75±12,22* 0,35±0,02* 3,32±0,10* 1,78±0,03* 3,10±0,03* 
5 Контроль ІІІ 

ст(n=21) 
315,22±13,10* 0,31±0,03* 3,11±0,13* 1,82±0,02* 2,71±0,05* 

6 ХХН ІVст (n=29) 499,80±12,23* 0,47±0,01* 2,55±0,12* 1,51±0,03* 3,78±0,02* 
7 Контроль ХХН 

ІVст (n=19) 
423,12±11,21* 0,38±0,02* 2,96±0,11* 1,69±0,01* 3,40±0,01* 

 *- р <0,05 
р 2-3< 
р 2-4< 
р 2-6< 
р 4-6< 
р 4-5< 
р 6-7< 

 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 

 
- 

0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 

 
- 

0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 

 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 

 
- 

0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 
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Так, як зміни МДА були найбільш значущими.  

Після 6-місячного терміну хворих обстежували повторно, також через 

1 рік поспіль.  

На рисунку 3.1 показано динаміку змін ІОС у вищевказані періоди. 

З рисунка видно стрімке зростання ІОС у хворих, які перенесли 

COVID-19, особливо швидке прогресування посилення окисних процесів 

спостерігається у хворих з ХХН ІVст., де протягом 1 року рівень ІОС зріс на 

25% (р<0,05), а у відповідній групі контролю всього на 9% (р>0,05). У 

хворих на ХХН ІІІст рівень ІОС зростав відповідно на 29% (р<0,05) у 

порівнянні з групою контролю ХХН ІІІст –  на 13% (р<0,05) , і відповідно у 

хворих на ХХН І-ІІ ст – зріс на 33,5% (р<0,05) проти своєї групи контролю – 

9% (р>0,05).  

 

 
Рис. 3.1 – Динаміка змін ІОС через 6 місяців та 1 рік після первинного  

обстеження. 

 

 Отже, виходячи з результатів дослідження, можна спостерігати 

виражене зростання ІОС протягом 1 року у пацієнтів, що перенесли COVID-

19 середнього ступеня важкості. Вищевказані зміни, звичайно, призведуть до 

швидкого прогресування ХХН.  
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Враховуючи велике значення МДА сироватки крові для визначення 

ІОС, цікаво було дослідити його зміни в сечі у хворих усіх груп.  

Так, з рисунка 3.2 видно, що протягом року рівень МДА сечі стрімко 

зростав у хворих, що перенесли COVID-19, причому в усіх групах 

дослідження. Виражена  динаміка вмісту МДА відбулася у хворих на ХХН ІІІ 

ст.. Так, порівняно з вихідним рівнем, відбулося підвищення його на 30,2% 

(р<0,05).  

 

 
Рис. 3.2 – Динаміка вмісту МДА сечі протягом 1 року у хворих на 

ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу. 

 

У відповідній групі контролю вміст МДА в сечі підвищився протягом 

року лише на 17%. У пацієнтів з ХХН І-ІІ ст відбулася найвиразніша 

динаміка показників МДА сечі з підвищенням за рік на 33,68% порівняно з 

вихідним рівнем – на 7,5%, але в обох випадках - (р<0,05). Група хворих з 

ХХН ІVст. також відзначилася достовірним зростанням рівня МДА сечі у 
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річний період на 21,2% (р<0,05) у порівнянні з відповідною групою 

контролю (на 7,66%) (р<0,05). 

Слід відмітити, що динаміка МДА крові та сечі дуже схожа з 

динамікою показників ІОС, тому показник МДА, особливо сечі є дуже 

інформативним щодо характеристики прогресування ХХН взагалі, а 

особливо у післяковідному періоді. 

Враховуючи різноманітність нозологічних форм ХХН у нашому 

дослідженні, на нашу думку, доречним було охарактеризувати динаміку 

окисно-відновного балансу у досліджуваних хворих залежно від нозологій 

(табл 3.2). 

Отримані результати вищенаведеного дослідження показали, що 

достатньо було б визначити ІОС у даних пацієнтів для того, щоб отримати 

правильні достовірні результати. 

Як видно з таблиці 3.2, показники ІОС не відрізнялися від норми тільки 

в групі хворих на ХХН І-ІІ ст з ПН, і тільки вихідні дані (р>0,05). 

 Вже через 6 місяців дані показники відрізнялися від нормальних 

величин (р<0,05), а через 1 рік вони вірогідно відрізнялися навіть від 6-

місячних даних (р<0,05).  

У групі хворих на ХХН ІІІ ст рівні ІОС у пацієнтів з ПН вірогідно 

піднімалися і були значно вищі за норму, а через 1 рік майже у 2 раза 

перевищували вихідні дані (р<0,05). У групі хворих на ХХН IV ст пацієнтів з 

ПН не було.  

У хворих з ГН та ТІН (ХХН І-ІІ ст) показники ІОС змінювалися 

подібним чином і вірогідно відрізнялися від норми (р<0,05), а через 6 місяців 

відповідно відрізнялися від вихідних даних (р<0,05) та через 1 рік були 

значно вищі за 6-місячні результати (р<0,05).  

У хворих на ХХН ІІІ ст рівні ІОС продовжували наростати, і у 

пацієнтів з ХХН IV ст були вищими за вихідні дані (ГН – на 35%; ТІН – на 

33%) (р<0,05). 
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Таблиця 3.2 – Характеристика показників ІОС у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу, 

залежно від нозологій  (n, M±m) 
 

Групи хворих ІОС у різні періоди обстеження (у.од.) 
Вихідні значення Через 6 місяців Через 1 рік 

Здорові (n=20) 1,03±0,02 1,03±0,02 1,03±0,02 

Х
Х

Н
 І-

ІІ 
ст

 
(n

=3
9)

 ГН (n=11) 2,16±0,10* 2,71±0,08** 3,05±0,07*** 
ПН (n=17) 1,08±0,03 1,09±0,01* 1,18±0,03*** 
ДН (n=6) 2,29±0,12* 2,33±0,11* 3,15±0,12*** 
ТІН (n=9) 2,15±0,04* 2,32±0,05** 3,22±0,03*** 

Х
Х

Н
 ІІ

І 
ст

 
(n

=3
4)

 ГН (n=10) 2,89±0,02* 3,70±0,03** 4,55±0,04*** 
ПН (n=11) 1,88±0,03* 1,98±0,04** 2,79±0,02*** 
ДН (n=10) 2,95±0,02* 3,99±0,04** 4,87±0,03*** 
ТІН (n=6) 2,95±0,03* 3,92±0,02** 4,59±0,03*** 

Х
Х

Н
 ІV

 
ст

 
(n

=2
9)

 ГН (n=8) 3,25±0,10* 3,95±0,11** 4,99±0,12*** 
ПН (n=0) - - - 
ДН (n=10) 3,56±0,05* 4,29±0,04** 5,45±0,03*** 
ТІН (n=4) 3,22±0,11* 3,91±0,12** 4,88±0,14*** 

Примітки *- р<0,05 у порівнянні з нормою; 
** - р<0,05 у порівнянні з вихідними даними; 
*** - р<0,05 у порівнянні з 6-місячними даними  
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Найактивніше наростали рівні ІОС у хворих з ДХН у всіх групах 

дослідження. Так, у першій групі (ХХН І-ІІ ст) значення ІОС змінювалися з 

2,29±0,12 у.од. до 2,33±0,11 у. од. при обстеженні через 6 місяців та до 

3,15±0,12  у.од (річний період).  

Усі показники були відмінними від нормальних (р<0,05), через 6 

місяців відрізнялися від вихідних (р<0,05) та через 1 рік відрізнялися від 6-

місячних (р<0,05). У ІІ групі дослідження (ХХН ІІІ ст) дані показники 

змінювалися подібним чином, тільки набували вищих значень. Відповідно: з 

2,95±0,02 у.од. ((р<0,05) проти норми) до 3,99±0,04 у.од. ((р<0,05) проти 

вихідних даних) через півроку та до 4,87±0,03 у.од. ((р<0,05) проти 6-

місячних показників) через 1 рік. 

У хворих на ХХН IV ст з ДХН рівні ІОС продовжували зростати і через 

1 рік були вищими на 34% від вихідних даних (р<0,05). 

Резюме.  Проведений порівняльний анaліз вeличин IОС у сирoватці 

крoві  хвoрих нa ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу та груп 

контролю, наoчно  та  стaтистично  дoказово  пiдтвердив  дoцільність  

вибранoго  підхoду  дo  інфoрмативного  та  oб’єктивнoго  прoгнoзування  

пoдальшoго  перебігу  ХХН у післяковідному періоді хвoроби.  

На нашу думку, застосування даного методу з визначенням ІОС, 

дозволить визначати індивідуально у кожного хворого на початку 

комплексної нефропротекторної терапії пoказники ІОС. ІОС як інтегрaльний 

пoказник надaє oб’єктивну oцінку  балансу  ПОЛ/АОС у  сирoватці  крoві,  

що дозволяє здійснювати  прогнoзування  подaльшого  пeребігу  хвoроби  і  

тaким чинoм завчaсно проводити корекцію протоколу  лікування  та   

пoпередити   мoжливий   нeсприятливий  пeребіг (прискорене прогресування)  

ХХН у постковідних хворих.  

Метод прогнозування прогресуючого перебігу ХХН шляхом 

визначення ІОС як інтегрального показника балансу ПОЛ/АОС у крoві 

хвoрих, є  дoступним,  інфoрмативним,  дaє  oб’єктивну  oцінку  oтримaних  

рeзультатів  за  рaхунок  oбчислення  запрoпонoваного  індeксу  у  віднoсних  
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oдиницях,  дoзволяє  пiдвищити  тoчність прогнозування прогресуючого 

перебігу ХХН у постковідних пацієнтів. 
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Розділ 4 
ХАРАКТЕРИСТИКА ПОКАЗНИКІВ МОРФО-ФУНКЦІОНАЛЬНОГО  

СТАНУ  ЕРИТРОЦИТІВ  ТА КРОВООБІГУ НИРОК У ХВОРИХ З 
УРАЖЕННЯМ НИРОК, ЩО ПЕРЕНЕСЛИ КОРОНАВІРУСНУ 

ХВОРОБУ 
 

4.1. Характеристика показників морфо-функціонального стану 
еритроцитів у хворих на ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу 

 

У попередньому розділі ми охарактеризували дисбаланс ПОЛ/АОС у 

досліджуваних пацієнтів з визначенням індексу оксидативного стресу. Даний 

розділ тісно пов’язаний з попереднім через те, що вільні радикали кисню,  які 

утворюються внаслідок процесів оксидації, змінюють влaстивості мембран 

клітин організму, у тому числі і еритроцитів, внаслідок чого порушуються 

функції, які вони виконують.  

Тому, на нашу думку, було б доцільним дослідити морфо-

функціональні властивості еритроцитів у хворих на ХХН, що перенесли 

коронавірусну хворобу. 

Нами було вивчено  морфо-функціональні властивості еритроцитів у 

хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня 

важкості.  

При оцінці результатів дослідження виявлено зміни у всіх групах 

хворих у порівнянні з нормою (табл. 4.1). 

Так, виявлено, що стан досліджуваних пацієнтів з ХХН, що перенесли 

коронавірусну інфекцію, супроводжувався вираженим порушенням морфо-

функціональних властивостей еритроцитів, а у хворих основної групи з 

наявністю ХХН ІV ст вищевказані порушення були найбільш поглибленими. 
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  Як видно з таблиці 4.1, у всіх хворих спостерігається вірогідне 

зниження рівня показників ІДЕ у порівнянні з групою здорових осіб (р<0,05) 

на тлі збільшення рівня ВВЕС (р<0,05) та вмісту ПГЕ (р<0,05).  

Найбільші зміни виявлено у ІІІ основній групі хворих, тобто у 

пацієнтів з ХХН ІV стадії. 

У хворих усіх груп дослідження при порівнянні значень показників 

морфо-функціональних властивостей еритроцитів, ми бачимо вірогідну 

відмінність між показниками основної групи та відповідної групи контролю 

(р<0,05), що вказує на важкі зрушення в системі мікроциркуляції у хворих на 

ХХН, що перенесли COVID-19. Але, необхідно відмітити, що у групах 

контролю різниця показників морфо-функціональних властивостей 

еритроцитів у порівнянні з нормальними показниками здорових осіб, також 

була вірогідною (р<0,05). 

Такі зміни, звичайно спричинятимуть швидке прогресування ниркової 

патології з розвитком незворотніх змін в нирках. 

При порівнянні показників основних груп між собою, також виявлено 

достовірну відмінність їх значень: між І та ІІ групами (р<0,05), між ІІ та ІІІ 

групами  (р<0,05), а також між, звичайно, між І та ІІІ основними групами 

(р<0,05). Це вказує на те, що у хворих ІІІ основної групи зміни були 

найважчими, і при спостереженні за такими пацієнтами було видно швидке 

прогресування з переходом на апаратні методи очищення крові протягом 

півроку чи 1 року.  

Більшість таких пацієнтів вже при наступному лікуванні у стаціонарі, 

через 6 місяців, були переведені на гемодіаліз.  

Більшість хворих, що увійшли в ІІ групу дослідження (з ХХН ІІІ ст) 

протягом 1 року також були переведені на позаниркові методи очищення 

крові. 
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Таблиця 4.1 - Характеристика  морфо-функціонального стану  еритроцитів у хворих на ХХН, що перенесли 

коронавірусну хворобу (n, M±m) 

Показники 

Групи дослідження 

Здорові 
(n=20) 

І група Контроль І ІІ група Контроль ІІ ІІІ група Контроль ІІІ 

ХХН І-ІІ ст 
(n=39) 

ХХН І-ІІ ст 
(n=22) 

ХХН ІІІ ст 
(n=34) 

ХХН ІІІ ст 
(n=21) 

ХХН ІV ст 
(n=29) 

ХХН ІV ст 
(n=19) 

ІДЕ 

(у.од.) 
2,01±0,03 1,71±0,01* 1,81±0,02** 1,25±0,03**° 1,49±0,04*** 1,16±0,04*^ 1,39±0,05*˟ 

ВВЕС 

(у.од.) 
1,38±0,06 2,38±0,02* 1,26±0,03** 2,54±0,02**° 1,90±0,05*** 2,710,03* 2,45±0,05*˟ 

ПГЕ (%) 4,720,28 6,57±0,30* 5,220,12** 9,98±0,22**° 7,390,12*** 9,87±0,22* 8,520,12*˟ 

*- р <0,05 відносно норми 
**- р <0,05  контроль І відносно групи І 
***- р <0,05  контроль ІІ відносно групи ІІ  
*°- р <0,05  контроль ІІІ відносно групи ІІІ  
**° - р <0,05  група ІІ відносно групи І 
* ˟ - р <0,05  група ІІІ відносно групи ІІ 
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У зв’язку з цим, доцільним було провести дослідження та 

охарактеризувати вищевказані показники морфо-функціонального стану 

еритроцитів у 6-місячний та 1-річний терміни. 

На рисунку 4.1 видно, як змінювалися показники ВВЕС протягом 6 

місяців та 1 року. 

 

 
Рис. 4.1 – Динаміка показників ВВЕС у хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу. 

 

З даних рисунку видно, що показники ВВЕС у всіх основних групах 

зростали протягом року інтенсивніше, ніж у відповідних групах контролю, 

хоча в обох випадках зміни були вірогідними  (р<0,05). Найвищими через 1 

рік були показники ВВЕС в основній ІІІ групі (р<0,001) у порівнянні з 

нормою та (р<0,05) у порівнянні з вихідними даними та 6-місячними даними 

(р<0,05). 
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На рисунку 4.2 наглядно видно зміни показників ІДЕ протягом 1 року. 

 

 
Рис. 4.2 – Динаміка показників ІДЕ у хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу. 

 

З рисунку видно, що значення показників ІДЕ у всіх основних групах 

знижувалися протягом року інтенсивніше, ніж у відповідних групах 

контролю, але в обох випадках зміни були вірогідними  (р<0,05). 

Найнижчими через 1 рік були показники ІДЕ в основній ІІІ групі (р<0,001) у 

порівнянні з нормою та (р<0,05) у порівнянні з вихідними даними та 6-

місячними даними (р<0,05). 

Рисунок 4.3 чітко показує динаміку показників %-ого вмісту ПГЕ 

протягом 1 року. 

Аналізуючи рисунок 4.3 можна зазначити, що вміст ПГЕ в основних 

групах збільшувався через 6 місяців та протягом 1 року.  
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Цей процес був інтенсивнішим, ніж у відповідних досліджуваних 

групах контролю, але в усіх основних групах та групах контролю зміни були 

вірогідними (р<0,05). 

 

 
Рис. 4.3 – Динаміка показників ПГЕ у хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу. 

 

Найбільшим через 1 рік був вміст ПГЕ також в основній ІІІ групі 

(р<0,05) у порівнянні з нормою та (р<0,05) у порівнянні з вихідними даними 

та 6-місячними даними (р<0,05). 

Враховуючи те, що у нашому дослідженні приймали участь хворі з 

різними нозологічними формами ХХН, доцільно було охарактеризувати 

також динаміку морфо-функціонального стану еритроцитів у хворих залежно 

від нозологій (табл 4.2). 
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Таблиця 4.2 – Характеристика показників морфо-функціонального стану еритроцитів у хворих на ХХН, що 
перенесли коронавірусну хворобу, залежно від нозологій  (n, M±m) 

 
Групи хворих Періоди обстеження  

Вихідні значення Через 6 місяців Через 1 рік 
 ІДЕ 

(у.од.) 
ВВЕС 
(у.од.) 

ПГЕ  
(%) 

ІДЕ 
(у.од.) 

ВВЕС 
(у.од.) 

ПГЕ  
(%) 

ІДЕ 
(у.од.) 

ВВЕС 
(у.од.) 

ПГЕ  
(%) 

Здорові (n=20) 2,01±0,03 1,38±0,06 4,720,3 2,01±0,03 1,38±0,06 4,720,3 2,01±0,04 1,38±0,06 4,720,3 

Х
Х

Н
 І-

ІІ 
ст

 
(n

=3
9)

 ГН (n=11) 1,49±0,01 2,38±0,02 6,57±0,3 1,21±0,02 2,42±0,03 7,68±0,2 1,13±0,02 2,61±0,04 8,89±0,2 
ПН (n=17) 1,96±0,03 1,39±0,03 4,99±0,3 1,88±0,04 1,39±0,02 5,28±0,3 1,86±0,01 1,45±0,03 5,91±0,3 
ДХН (n=6) 1,66±0,04 2,42±0,06 7,87±0,2 1,22±0,12 2,53±0,03 8,89±0,2 1,08±0,13 2,79±0,02 9,74±0,2 
ТІН (n=9) 1,58±0,03 1,98±0,04 6,59±0,2 1,22±0,03 2,48±0,04 7,55±0,1 1,14±0,02 2,68±0,05 8,91±0,1 

Х
Х

Н
 ІІ

І 
ст

 
(n

=3
4)

 ГН (n=10) 1,34±0,01 2,54±0,01 7,66±0,3 1,12±0,02 2,71±0,02 8,55±0,2 1,05±0,03 2,82±0,01 9,68±0,2 
ПН (n=11) 1,88±0,02 1,41±0,02 5,49±0,3 1,72±0,03 1,44±0,03 5,57±0,3 1,65±0,02 1,48±0,02 6,43±0,2 

ДХН (n=10) 1,51±0,02 2,59±0,02 8,850,3 1,16±0,04 2,67±0,03 9,270,3 1,04±0,03 2,88±0,02 10,210,2 
ТІН (n=6) 1,31±0,01 2,49±0,01 7,77±0,4 1,15±0,02 2,69±0,02 8,46±0,3 1,03±0,01 2,91±0,03 9,66±0,3 

Х
Х

Н
 ІV

 
ст

 
(n

=2
9)

 ГН (n=8) 1,22±0,01 2,710,03 8,86±0,2 1,08±0,03 2,880,04 8,89±0,2 0,87±0,02 3,180,03 10,35±0,1 
ПН (n=0) - - - - - - - - - 

ДХН (n=10) 1,74±0,02 2,84±0,02 9,760,3 1,12±0,04 2,95±0,03 9,980,2 0,63±0,04 3,92±0,04 10,850,2 
ТІН (n=4) 1,21±0,04 2,71±0,01 8,97±0,2 1,09±0,02 2,86±0,02 8,90±0,2 0,82±0,02 3,16±0,03 10,41±0,2 

Примі
тки 

Зелений - р>0,05 у порівнянні з нормою; 
рожевий - р<0,05 у порівнянні з вихідними даними; 
червоний - р<0,05 у порівнянні з 6-місячними даними  
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Отже, характеризуючи таблицю 4.2, видно, що у хворих  на ХХН І-ІІ ст 

з ПН  показники ІДЕ та ВВЕС не відрізнялися від норми (р>0,05), а  

достовірними у порівнянні з нормою стають вже починаючи з ІІ групи 

дослідження (р<0,05).  

Але вміст ПГЕ відрізнявся від норми вже, навіть, у І групі дослідження 

(р<0,05). а  достовірними у порівнянні з нормою стають вже починаючи з ІІ 

групи дослідження (р<0,05).  

 При порівнянні  показників  після 6-місячного обстеження з вихідними 

даними, різниця у хворих з ПН І групи також була, в основному, 

недостовірною (р>0,05). Врешті, майже у всіх групах нозологічні дані 

відрізнялися від вихідних рівнів  при 6-місячному обстеженні (р<0,05).  

При порівнянні значень показників морфо-функціонального стану 

еритроцитів 1-річного дослідження з даними 6-місячного етапу дослідження 

виявлено достовірність у всіх групах з нозологічними формами ХХН 

(р<0,05), окрім І групи з ПН (р>0,05). Але найбільша різниця виявлена при 

порівнянні показників хворих з ДХН, що входили до всіх груп 

дослідження(р<0,05).  

Таким чином, під впливом оксидативного стресу відбуваються 

негативні зміни структури та функцій клітинних мембран клітин організму, 

зокрема еритроцитів, що призводить до зниження їх функціональної 

активності та збільшення кількості змінених форм еритроцитів,  а також 

посиленого лізису, що, звичайно, зумовлює розлади мікроциркуляції.  

У нашому дослідженні доведено, що доказом цього є зниження індексу 

деформабельності еритроцитів, збільшення показника відносної в’язкості 

еритроцитарної суспензії та  підвищення пероксидного гемолізу 

еритроцитів.  

Найбільш значимі зміни цих показникиів спостерігаються у хворих на 

ХХН ІІІ та IV стадій, що перенесли коронавірусну хворобу, з такими 

нозологіями як ГН, ТІН, а особливо, з ДХН. 
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4.2. Характеристика показників кровообігу нирок у хворих на ХХН, 

які перенесли коронавірусну хворобу 
 
При відборі пацієнтів у дослідження, нами було проведено 

доплерогафію нирок та визначення відповідних показників на рівні а. 

segmentalis, так як цей рівень достатньо добре показує ситуацію щодо 

кровопостачання нирок.  

У процесі дослідження, враховуючи такі значимі зміни морфо-

функціонального стану нирок протягом 1 року, виникла необхідність 

оцінити нирковий кровотік через 6 місяців та 1 рік у даних пацієнтів з ХХН, 

що перенесли коронавірусну хворобу та відповідних груп контролю. 

Так, результати дослідження подано у таблиці 4.3. 

Враховуючи те, що при дослідженні обох нирок, деякі відмінності 

спостерігалися тільки у хворих на ПН, а також те, що ці хворі були відсутні 

у ІІІ групі дослідження, ми користувалися усередненими даними з обох 

нирок.  

Як видно з таблиці 4.3, виявлено вірогідну різницю значень вихідних 

показників IR з нормою у всіх групах контролю та групах дослідження  

(р<0,05).  

Вихідні рівні Vs та Vd відрізнялися від норми тільки у хворих з ХХН 

ІVст (р<0,05), але через 6 місяців  рівні Vs та Vd вірогідно відрізнялися від 

норми вже у хворих також з ХХН ІІІ ст (р<0,05).  

У пацієнтів з ХХН І-ІІ ст показники Vs та Vd через 6 місяців не мали 

різниці з нормальними даними (р>0,05). 

 У групах дослідження, тобто у післяковідних хворих, показники усіх 

груп відрізнялися від норми (р<0,05). 
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Таблиця 4.3 - Кількісна характеристика кровотоку ниркових судин 

у обстежених здорових осіб через 6 місяців (n, M±m) 

Групи хворих 

Доплерометричні параметри (а. segmentalis) 
Усереднені показники правої та лівої нирок 

Vs 
(см/сек) 

 

Vd 
(см/сек) 

 
IR 

Vs 
(см/сек) 

 

Vd 
(см/сек) 

 
IR 

Вихідні дані Через 6 місяців 

Здорові 
(n=20) 

47,33 ± 
3,12 

 

24,72± 
2,18 

 

0,56 ± 
0,04 

 

47,33 ± 
1,12 

 

24,72± 
2,18 

 

0,56 ± 
0,04 

 

Ко
нт

ро
ль

 

 ХХН І-ІІ 
47,30 ± 

2,42 
 

23,05± 
2,11 

0,64 ± 
0,02* 

46,90 ± 
1,13 

 

22,01± 
2,02 

0,65 ± 
0,06* 

ХХН ІІІ 
44,11 ± 

2,13 
 

22,02± 
2,27 

0,75 ± 
0,05* 

42,85 ± 
1,12* 

 

21,32± 
2,14* 

0,77 ± 
0,02* 

ХХН ІV 
42,16 ± 
1,55* 

 

21,02± 
1,17* 

0,85 ± 
0,04* 

42,00 ± 
1,15* 

 

20,03± 
1,10* 

0,86 ± 
0,02* 

   
   

 Г
ру

па
   

до
сл

ід
ж

ен
ня

 

       ХХН І-ІІ 
41,20 ± 
2,22* 

 

21,00± 
2,12* 

0,64 ± 
0,01* 

41,07 ± 
2,11* 

 

20,01± 
2,14* 

0,66 ± 
0,01*˟ 

     ХХН ІІІ 
40,81 ± 
2,15* 

 

20,04± 
2,17* 

0,79 ± 
0,03* 

40,14 ± 
2,12* 

 

19,89± 
2,12* 

0,80 ± 
0,03*˟ 

    ХХН ІV 
39,16 ± 
2,15 *˟ 

 

19,12± 
2,12* 

0,71 ± 
0,02 *˟ 

38,10 ± 
2,12* ˟ 

 

18,01± 
1,23* 

0,95 ± 
0,03 *˟ 

Примітки: * - р<0,05 при порівнянні з нормою 
                   ˟ - р<0,05 при порівнянні з вихідними даними 

 

У порівнянні з вихідними даними у пацієнтів групи контролю через 6 

місяців не було різниці значень показників ні в одній групі (р>0,05). А в 

групах дослідження не було різниці з вихідними показниками Vs та Vd у 

пацієнтів з ХХН І-ІІ та ІІІ ст, відповідно (р>0,05), але значення IR вірогідно 
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відрізнялися від вихідних даних в усіх групах дослідження порівняно з 

вихідними даними (р<0,05).   

У хворих на ХХН ІV ст всі доплерографічні показники кровообігу 

нирок значно відрізнялися від вихідних рівнів(р<0,05).   

  Через 1 рік дослідження ситуація погіршилася, кровоплин у судинах 

нирок ще більше сповільнився, а IR підвищився (табл. 4.4). 

 

Таблиця 4.4 - Кількісна характеристика кровотоку ниркових судин 

у обстежених здорових осіб через 1 рік (n, M±m) 

Групи хворих 

Доплерометричні параметри (а. segmentalis) 
Усереднені показники правої та лівої нирок 

Vs 
(см/сек) 

 

Vd 
(см/сек) 

 
IR 

Vs 
(см/сек) 

 

Vd 
(см/сек) 

 
IR 

Через 6 місяців Через 1 рік 

Здорові 
(n=20) 

47,33 ± 
3,12 

 

24,72± 
2,18 

 

0,56 ± 
0,04 

 

47,33 ± 
1,12 

 

24,72± 
2,18 

 

0,56 ± 
0,04 

 

Ко
нт

ро
ль

 

 ХХН І-ІІ 
46,90 ± 

1,13 
 

22,01± 
2,02 

0,65 ± 
0,06* 

45,95 ± 
1,12* 

 

21,05± 
1,02* 

0,67 ± 
0,05* 

ХХН ІІІ 
42,85 ± 
1,12* 

 

21,32± 
2,14* 

0,77 ± 
0,02* 

40,15 ± 
2,13* 

 

20,12± 
1,15* 

0,79 ± 
0,02* 

ХХН ІV 
42,00 ± 
1,15* 

 

20,03± 
1,10* 

0,86 ± 
0,02* 

39,23 ± 
1,17*˟  

19,03± 
1,12* 

0,89 ± 
0,01*˟ 

   
   

 Г
ру

па
   

до
сл

ід
ж

ен
ня

 

       ХХН І-ІІ 
41,07 ± 
2,11* 

 

20,01± 
2,14* 

0,66 ± 
0,01*˟ 

37,05 ± 
1,01*˟ 

 

18,01± 
1,03* 

0,71 ± 
0,01*˟ 

     ХХН ІІІ 
40,14 ± 
2,12* 

 

19,89± 
2,12* 

0,80 ± 
0,03* 

36,81 ± 
1,11*˟  

17,37 
1,14* 

0,84 ± 
0,02*˟ 

    ХХН ІV 
38,10 ± 
2,12* 

 

18,01± 
1,23* 

0,95 ± 
0,03 * 

35,00 ± 
1,05*˟ 

 

15,45± 
1,13*˟ 

0,99 ± 
0,02 *˟ 

Примітки: * - р<0,05 при порівнянні з нормою 
                   ˟ - р<0,05 при порівнянні з 6-місячними даними 
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З таблиці 4.4 видно вірогідну різницю значень усіх груп (контролю та 

дослідження) 1-річних доплерографічних даних з нормальними величинами 

(р<0,05), чого не було через 6 місяців.  

При порівнянні 1-річних з 6-місячними даними у групах контролю 

спостерігалася вірогідна різниця тільки рівнів Vs та IR у хворих з ХХН ІVст, 

відповідно (р<0,05). 

В основних групах дослідження через 1 рік порівняно з 6-місячними 

даними вірогідності не було тільки серед  показників Vd у хворих на ХХН І-

ІІ та ІІІ ст, відповідно (р>0,05). Усі решта доплерографічних показників через 

1 рік достовірно відрізнялися від відповідних даних 6-місячного 

дослідження(р<0,05). 

Як видно з дослідження  у хворих, які перенесли коронавірусну 

хворобу показники кровоплину у нирках та IR судин нирок значно погіршені, 

напевно, внаслідок швидко прогресуючих фіброзуючих та склерозуючих 

процесів.  

Протягом 1 року доплерографічні показники у групах контролю 

змінювалися значно повільніше, ніж у групах дослідження, як показано в 

таблицях 4.3 та 4.4. Тому визначувані нами показники якості кровообігу 

нирок можна вважати неінвазивними маркерами прогнозу швидкого 

прогресування ХХН у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу. 

Резюме. Під впливом оксидативного стресу відбуваються негативні 

зміни структури та функцій клітинних мембран клітин організму, зокрема 

еритроцитів, що призводить до зниження їх функціональної активності та 

збільшення кількості змінених форм еритроцитів, а також посиленого лізису, 

що, звичайно, зумовлює розлади мікроциркуляції.  

У нашому дослідженні доведено, що доказом цього є зниження індексу 

деформабельності еритроцитів, збільшення показника відносної в’язкості 

еритроцитарної суспензії та підвищення пероксидного гемолізу еритроцитів.  
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Відмічено зниження рівнів ІДЕ на 15% (р<0,05), підвищення ВВЕС на 

19% (р<0,05), підвищення ПГЕ на 13% (р<0,05) проти відповідних груп 

контролю. Через 1 рік виявлено найбільше зростання рівня ВВЕС у ІІІ групі 

на 25% проти вихідного рівня(р<0,05), у ІІІ групі контролю – на 9% (р<0,05). 

Показники ІДЕ та ПГЕ відповідно зросли порівняно з вихідними даними на 

15%(р<0,05), у групах контролю відповідно на 9 та 13%(р<0,05) Усі 

показники достовірно відрізнялися від груп контролю (р<0,05). Рівень ВВЕС 

корелював з показниками ШКФ (r= -0,75) (р<0,05) та добової протеїнурії (r= 

0,58) (р<0,05). Найбільш значимі зміни цих показників спостерігаються у 

хворих на ХХН ІІІ та IV стадій, що перенесли коронавірусну хворобу, з 

такими нозологічними формами захворювання як ГН, ТІН, а особливо, з 

ДХН. 

Дослідження кровоплину нирок доводить значне погіршення 

кровообігу нирок у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу з 

прогресуванням протягом 1 року спостереження. На нашу думку, це 

відбувається внаслідок швидко прогресуючих фіброзуючих та склерозуючих 

процесів в нирках. Про це говорить зростання показників IR судин нирок.  

Протягом 1 року доплерографічні показники у групах контролю 

змінювалися значно повільніше, ніж у групах дослідження, Тому визначувані 

нами показники якості кровообігу нирок можна вважати неінвазивними 

маркерами прогнозу швидкого прогресування ХХН у хворих, які перенесли 

коронавірусну хворобу. 

 

Результати розділу опубліковано у науковій праці автора: 

 

1. Зуб ЛО, Горбан БВ, Буздуган ІО. Морфофункціональні властивості 

еритроцитів як маркер прогресування уражень нирок у хворих, які 

перенесли коронавірусну хворобу Буковинський медичний вісник. 

2024;28(1):106-11. doi. 10.24061/2413-0737.28.1.109.2024.17 
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2. Zub LO Horban BV CoVID-19 as trigger factor for the development of 

gromerulonephritis; XVI international Science Conference «Trends in the 

development o science and teaching methods»; 2024 Apr 22-24, Sofia. 

Bulgaria 2024, с.163-4 (Здобувач проводив відбір та обстеження 

хворих, аналіз та статистичну обробку, написання тез). 

3. Zub LO Horban BV Morpho-functional properties of erythrocytes as a 

marker of the progress of kindey injuries in patients who had coronavirus 

diasease; XVI international Science Conference «Trends in the 

development o science and teaching methods»; 2024 May 20-22, Athens. 

Greece 2024, с.233-4 (Здобувач проводив відбір та обстеження 

хворих, аналіз та статистичну обробку, написання тез). 
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Розділ 5 
ХАРАКТЕРИСТИКА ЗМІН ПОКАЗНИКІВ β2- МІКРОГЛОБУЛІНУ 

КРОВІ ТА СЕЧІ У ХВОРИХ З УРАЖЕННЯМ НИРОК, ЯКІ 
ПЕРЕНЕСЛИ КОРОНАВІРУСНУ ХВОРОБУ 

 

Нами проведено дослідження вмісту бетa-2-мікрoглoбуліну в крoві та 

сечі хвoрих з урaженням нирoк, що пeрeнесли кoрoнавірусну хворoбу. 

В результаті проведених досліджень нами виявлено зростання рівня β2-

мкг в крові і сечі досліджуваних хворих (табл. 5.1). 

З таблиці 5.1 видно підвищення вмісту β2-мкг крові у всіх хворих 

групи дослідження(р<0,05), окрім контролю І групи (р>0,05), у яких ниркові 

порушення розвивалися повільніше.  

Усі решта показників відрізнялися від відповідних даних здорових осіб 

(р<0,05) та при порівнянні з контролем кожної групи (р<0,05), а також 

спостерігалися достовірні відмінності при порівнянні даних І і ІІ (р<0,05) та 

ІІ і ІІІ груп (р<0,05).  

Необхідно відмітити, що вміст β2-мкг сечі вже, навіть у І групі 

відрізнявся від норми (р<0,05), на відміну від відповідних показників крові 

цієї групи контролю.  

Це вказує на те, що показник β2-мкг сечі у більшій мірі характеризує 

стан нирок у пацієнтів. Але ж, звичайно, вміст β2-мкг сечі вірогідно 

відрізнявся між відповідними показниками І та ІІ груп дослідження, та був 

значно вищим у ІІ групі (р<0,05).  

Відмічено також достовірні відмінності при порівнянні даних ІІ та IІІ 

груп з відповідними показниками І групи дослідження (р<0,05). 
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Таким чином, збільшення рівня β2-мкг в крові усіх досліджуваних 

хворих, що перенесли COVID-19 середнього ступеня важкості, свідчить про 

виражені зрушeння у клубoчкoвому апaрaті нирoк, значні пошкодження 

мембран ниркових клубочків та пошкодження канальцевих структур.
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Таблиця 5.1. - Характеристика  вмісту β2-мкг крові та сечі у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну 

хворобу (n, M±m) 

Показники 

Групи дослідження 

Здорові 
(n=20) 

І група Контроль І ІІ група Контроль 
ІІ 

ІІІ група Контроль 
ІІІ 

ХХН І-ІІ ст 
(n=39) 

ХХН І-ІІ ст 
(n=22) 

ХХН ІІІ ст (n=34) ХХН ІІІ ст 
(n=21) 

ХХН ІV ст (n=29) ХХН ІV ст 
(n=19) 

Β2-мкг 
крові 
(мкг/мл) 

1,37±0,02 1,51±0,05*/** 1,39±0,05 1,78±0,02*/***/**° 1,69±0,02* 1,85±0,03*/*°/*˟ 
 

1,71±0,02* 

Β2-мкг 
сечі 

(мкг/мл) 

0,19±0,03 0,32±0,04* 
 

0,25±0,04* 
 

1,24±0,03*/***/**° 1,15±0,03* 1,41±0,04*/*°/*˟ 
 

1,29±0,03* 

*- р <0,05 відносно норми 
**- р <0,05  контроль І відносно групи І 
***- р <0,05  контроль ІІ відносно групи ІІ  
*°- р <0,05  контроль ІІІ відносно групи ІІІ  
**° - р <0,05  група ІІ відносно групи І 
* ˟ - р <0,05  група ІІІ відносно групи ІІ 
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Це може відбуватися як за рахунок наслідків вірусного ураження, так і 

через пришвидшення прогресування ХХН. Із зростанням стадії ХХН, 

вищевказані зміни посилювалися. 

Відмічені нами зміни значень показників β2-мкг в сечі вказують на 

досить швидке прогресування інтерстиціальних патологічних змін у хворих з 

ХХН після перенесеного COVID-19.  

Під час дослідження β2-мкг крові та сечі хворих у розподілених 

нозологічних групах, нами виявлено значні зміни їх динаміки, що неоднаково 

відрізнялися як у нозологіях, так і у групах ХХН.  

Так, з рисунку 5.1 видно, що вірогідне підвищення показників β2-мкг 

крові у хворих на ПН, що перенесли COVID-19 середнього ступеня важкості, 

спостерігалося у І та IІ групах дослідження – відповідно 1,41±0,03 мкг/мл 

(р<0,05) та 1,58±0,03 мкг/мл (р<0,05) у порівнянні з даними здорових осіб. ІІІ 

група відсутня тому, що хворих на ПН не було у групі з ХХН IV стадії.  
 

 
Рис. 5.1. Динаміка вмісту β2-мкг в крові у хворих на ХХН з ПН, що 

перенесли коронавірусну хворобу. 

 

В дану групу могли б входити хворі на ПН, але із супутньою 

патологією (гіпертонічна хвороба, цукровий діабет серцева недостатність і 
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т.д.), але у критерії включення пацієнтів до нашого дослідження не увійшли 

хворі з такою коморбідною патологією, яка могла б сприяти тому, що хворі з 

ПН могли б опинитися у ІІІ групі дослідження. 

 
Рис. 5.2. Динаміка вмісту β2-мкг в крові у хворих з ГН, що перенесли 

коронавірусну хворобу 

Примітка:       * - р<0,05 у порівнянні з групою здорових 

      ^ - р<0,05 при порівнянні з даними І групи 

    ×- р<0,05 при порівнянні з даними ІІ групи 
 

На рисунку 5.2 пoказано, що за нaявності у хвoрих на ХХН ГН після 

перенесеного COVID-19  вiдбулися бiльш глибокі змiни, що прoявилися 

вірoгідним підвищeнням пoказників β2-мкг  в крові у пацієнтів І (ХХН І-ІІ 

ст), ІІ (ХХН ІІІ ст) та ІІІ (ХХН ІV ст) груп дослідження у порівнянні з їх 

нoрмальними знaченнями  – відповідно – 1,45 ±0,03 мкг/мл (р<0,05), 

1,56±0,04 мкг/мл (р<0,05) та 1,89±0,03 мкг/мл, що у всіх групах відповідало  

(р<0,05). 

З рисунка 5.3 видно, що у пацієнтів на ХХН з наявною  ДХН, які 

перенесли коронавірусну хворобу, показники  β2-мкг в крові значно 

підвищені навіть у І групі дослідження (р<0,05), далі це набуває ще більшого 

росту порівняно з нормальними величинами, що відповідно склало: 1,58±0,02 
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мкг/мл, 1,79±0,03 мкг/мл та 1,95±0,04 мкг/мл, що у всіх групах відповідало  

(р<0,05).  
 

 
Рис. 5.3. Динаміка вмісту β2-мкг в крові у хворих з ДХН, що перенесли 

коронавірусну хворобу 

Примітка:       * - р<0,05 у порівнянні з групою здорових 

      ^ - р<0,05 при порівнянні з даними І групи 

    ×- р<0,05 при порівнянні з даними ІІ групи 
 

Подібним чином відбувалися зміни показників β2-мкг в сечі у 

нозологічних групах хворих, які перенесли COVID-19. Так, показники β2-мкг 

в сечі вірогідно зростали у пацієнтів усіх нозологічних форм захворювання з 

наявністю ХХН.  

Але були, все ж, відмінності. Якщо у хворих на ПН вірогідні зміни 

даного показника виникали за наявності ХХН-ІІІ ст (0,30±0,02мкг/мл) 

(р<0,05) проти норми (0,19±0,03 мкг/мл), то у пацієнтів з ГН та ДН вірогідні 

зміни вмісту β2-мкг вже фіксувалися у І групі хворих, тобто у пацієнтів з 

ХХН-І-ІІст і відповідно складали: ГН - 0,29±0,03 мкг/мл (р<0,05) та при ДН - 

0,31±0,02 мкг/мл (р<0,05).  

У решти груп хворих на ГН, що перенесли COVID-19, показники  β2-мкг 

в сечі мали наступні значення відповідно до груп: ІІ група - 0,95±0,04 мкг/мл, 

що у порівнянні з нормою було вірогідним (р<0,05), ІІІ група - 1,25±0,02 

мкг/мл (р<0,05).  
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Серйозна ситуація з приводу підвищення вмісту β2-мкг в сечі була у 

групи хворих з ДН. Так, відповідно до груп ХХН: І група - 0,31±0,03мкг/мл 

(р<0,05), ІІ група - 0,99±0,02 мкг/мл (р<0,05), ІІІ група - 1,32±0,04 мкг/мл 

(р<0,05) (рис. 5.4).  
 

 
Рис. 5.4. Динаміка вмісту β2-мкг в сечі у хворих з ДХН, що перенесли 

коронавірусну хворобу 

            Примітка:      * - р<0,05 у порівнянні з групою здорових 

                     ^ - р<0,05 при порівнянні з даними І групи 

                                   ʺ- р<0,05 при порівнянні з даними ІІ групи 

 

Отримано цікаві дані у групі з ТІН, що показали найвищий рівень β2-

мкг в сечі у даній нозологічній групі (рис 5.5). 

З рисунка видно, що показники β2-мкг в сечі різко збільшувалися 

протягом року. Була велика різниця у кожній групі з нормою (р<0,001), з 

вихідними даними (р<0,001), з шестимісячними даними проти 1 річних 

значень (р<0,05).  

Цікаво, що у кожній групі дослідження рівень β2-мкг в сечі хворих з 

ТІН вірогідно відрізнявся від відповідних даних усіх решти нозологічних 

груп (р<0,05), навіть  групи з ДХН (р<0,05), окрім ХХН IV ст (р>0,05), де 

рівні β2-мкг в сечі були подібними, а через 1 рік також відрізнялися (р<0,05), 

і це стосується тільки постковідних пацієнтів. 
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Рис. 5.5. Динаміка вмісту β2-мкг в сечі у хворих з ТІН, що перенесли 

коронавірусну хворобу. 

 

При проведенні дослідження кореляційних зв’язків, нами виявлено  

прямий кореляційний зв’язок середньої сили між рівнями β2-мкг сечі та 

ШКФ (r=-0,65) (р<0,05) (рис.5.6). 

 
Рис. 5.6. Кореляційний зв’язок між показниками β2-мкг сечі та ШКФ у 

хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу 
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Це дoводить, що вмiст β2-мкг в сечі хвoрих на ХХН мaє велике 

знaчення для прoцесів фiльтрації в ниркaх, а як відомо, ШКФ є основним 

показником, за яким визнaчають стaдію хрoнічної хвoроби нирoк. 

Також досліджено зв’язoк між пoказникaми β2-мкг сечі та дoбової 

прoтеїнурії (рис.5.7). 

Так, з даних рисунку 5.7 видно сильний прямий кoреляційний зв’язoк 

між рівнем β2-мкг сечі та добової протеїнурії (r=0,75) (р<0,05).  

Тобто, показник β2-мкг сечі, завдяки виявленій даній кореляції, може 

вказувати на природу швидкого прогресування ХХН, що проявляється у 

вираженому запаленні, що перебігаючи довгий період часу стає причиною 

подальшого зниження функції нирок, адже багато показників добової 

протеїнурії були складовою частиною нефротичного синдрому пацієнтів, 

який важко піддавався медикаментозній корекції, що проводилася згідно 

уніфікованого протоколу лікування. 

 

 
               (Примітка: вісь Х - β2-мкг сечі; вісь У – добова протеїнурія ) 

Рис. 5.7. Кореляційний зв’язок між показниками β2-мкг сечі та добовою 

протеїнурією у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну 

хворобу. 
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Нами проведено  аналіз  показників β2-мкг крові та сечі у хворих на 

ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу, залежно від нозологічних форм 

хронічної хвороби нирок. 

З таблиці 5.2 видно, що переважно і тільки у хворих на ПН не було 

вірогідності при деяких порівняннях.  

Так, при порівнянні вихідних показників хворих на ПН І групи з 

показниками здорових осіб, не було різниці у їх значеннях (р>0,05). А також 

при порівнянні цієї ж нозологічної групи у І основній групі показників 6-

місячного обстеження з вихідними даними, не спостерігалося вірогідних 

відмінностей (р>0,05).  

Також при порівнянні показників β2-мкг крові хворих на ПН у ІІ основній 

групі не спостерігали значної різниці значень (р>0,05).  І, знову ж таки, пацієнти 

з ПН не увійшли до ІІІ групи, так як при відборі хворих до дослідження, 

таких пацієнтів без додаткових коморбідних станів не було.  Це і не дивно, 

так, як при відсутності інших супутніх чи коморбідних станів у таких хворих, 

а також при відповідній комплаентності даних пацієнтів, відсутності 

рецидивів запалення, пієлонефрит прогресує найповільніше серед 

вищевказаних нозологічних станів. 

У всіх інших випадках спостерігали достовірну різницю при порівнянні 

показників β2-мкг крові та сечі з  нормою (р<0,05), вихідними даними (р<0,05), 

та при порівнянні 1-річних даних з показниками 6-місячного дослідження 

(р<0,05).  

Необхідно відмітити, що при проведенні порівняльної характеристики 

показників β2-мкг сечі, навіть у хворих на ПН І основної групи, різниця була 

вірогідною (р<0,05). Так, зміни, які відбуваються в сечі досліджуваних нами 

пацієнтів, є  показовими для того, щоб були зроблені правильні висновки з 

даного дослідження.
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Таблиця 5.2 – Характеристика показників β2-мкг крові та сечі у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну 
хворобу, залежно від нозологій  (n, M±m) 

 
Групи хворих β2-мкг у різні періоди обстеження (мкг/мл) 

Вихідні значення Через 6 місяців Через 1 рік 
Β2-мкг 
крові 

Β2-мкг сечі Β2-мкг крові Β2-мкг сечі Β2-мкг крові Β2-мкг сечі 

Здорові (n=20) 1,37±0,02 0,19±0,02 1,37±0,02 0,19±0,02 1,37±0,02 0,19±0,02 

Х
Х

Н
 І-

ІІ 
ст

 
(n

=3
9)

 ГН (n=11) 1,51±0,02* 0,32±0,02* 1,78±0,02*˟ 1,44±0,03*˟ 1,85±0,03*˟° 1,52±0,04*˟° 
ПН(n=17) 1,39±0,02 0,25±0,01* 1,40±0,02 0,29±0,01* 1,49±0,02*° 0,32±0,01*° 

ДХН (n=6) 2,18±0,02* 0,43±0,02* 2,27±0,01*˟ 1,45±0,02*˟ 2,41±0,03*˟° 1,56±0,02*˟° 
ТІН (n=9) 1,55±0,02* 0,39±0,01* 1,81±0,02*˟ 1,33±0,01*˟ 1,87±0,02*˟° 1,52±0,03*˟° 

Х
Х

Н
 ІІ

І 
ст

 
(n

=3
4)

 ГН (n=10) 1,89±0,01* 1,54±0,04* 1,97±0,02*˟ 1,59±0,02*˟ 2,15±0,03 *˟° 1,71±0,02*˟° 
ПН(n=11) 1,42±0,03* 0,38±0,02* 1,48±0,04*˟ 0,49±0,02*˟ 1,62±0,02*˟° 0,55±0,02*˟° 

ДХН(n=10) 2,28±0,02* 1,65±0,03* 2,43±0,04*˟ 1,87±0,03*˟ 2,57±0,03*˟° 1,98±0,02*˟° 
ТІН (n=6) 1,91±0,03* 0,42±0,02* 1,98±0,02*˟ 1,49±0,02*˟ 2,01±0,03*˟° 1,99±0,02*˟° 

Х
Х

Н
 ІV

 
ст

 
(n

=2
9)

 ГН (n=8) 2,21±0,01* 1,69±0,02* 2,85±0,03*˟ 1,77±0,02*˟ 3,16±0,02*˟° 1,99±0,02*˟° 
ПН (n=0) - - - - - - 

ДХН n=10) 2,37±0,05* 1,88±0,03* 2,89±0,04*˟ 2,16±0,02*˟ 3,24±0,03*˟° 2,42±0,03*˟° 
ТІН (n=4) 2,24±0,01* 1,78±0,02* 2,91±0,02*˟ 1,99±0,02*˟ 3,12±0,04*˟° 3,47±0,02*˟° 

Приміт 
ки 

*- р<0,05 у порівнянні з нормою;                                ˟ °  - нема різниці; 
˟ - р<0,05 у порівнянні з вихідними даними; 
° - р<0,05 у порівнянні з 6-місячними даними  
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Резюме. Таким чином, проведені нами дослідження впливу наслідків 

перенесеної коронавірусної хвороби середнього ступеня важкості на 

прогресування ХХН продемонстрували виражений негативний вплив на 

швидкість погіршення функціонального стану нирок зі зниженням ШКФ. 

Вміст β2-мкг в крові та сечі має значні характерні зміни та залежить від 

прогресування ХХН і є найбільш вираженою у хворих з ХХН ІІІ- IV стадії, 

що за наявності ДХН та ТІН проявляється найбільше і свідчить про суттєве 

пошкодження ниркової тканини, як клубочків, так і інтерстицію нирок.  

Показник β2-мкг сечі, завдяки виявлених нами кореляційних зв’язків з 

основними факторами прогресування хвороб нирок, може вказувати на 

природу швидкого прогресування ХХН, що проявляється у вираженому 

запаленні, що перебігаючи довгий період часу стає причиною подальшого 

зниження функції нирок, адже багато показників добової протеїнурії були 

складовою частиною нефротичного синдрому пацієнтів, який важко 

піддавався медикаментозній корекції, що проводилася згідно уніфікованого 

протоколу лікування. 

З результатів даного дослідження видно, що вміст β2-мкг в крoві та сeчі  

є високочутливим маркером виявлення прогресуючого перебігу хвороби 

нирок пiсля пeренeсеної кoронaвірусної хвoроби серeднього ступeня 

вaжкості.  

 Даний маркер може використовуватись для покращання прогнозу та 

уточнення діагностики прoгресування ХХН у хвoрих які перенесли  COVID-

19. Особливе значення даний маркер має у прогнозуванні прогресуючого 

перебігу ДХН та ТІН. 
 

Результати розділу опубліковано у науковій праці автора: 
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Розділ 6 
ОСОБЛИВОСТІ ДИСБАЛАНСУ ПРО- ТА ПРОТИЗАПАЛЬНИХ 

ЦИТОКІНІВ ТА ФАКТОРІВ РОСТУ  У ХВОРИХ З УРАЖЕННЯМ 
НИРОК, ЯКІ ПЕРЕНЕСЛИ КОРОНАВІРУСНУ ХВОРОБУ 

 
6.1. Характеристика порушень балансу про- та 

протизапальних цитокінів у хворих, що перенесли коронавірусну 
хворобу. 
 

Вважаючи на вищевказане, наступним нашим завданням було 

охарактеризувати дисбаланс вмісту про- та протизапальних цитокінів у 

сироватці крові та сечі хворих на ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу. 

В результаті проведених досліджень вмісту досліджуваних цитокінів у 

крові пацієнтів, було виявлено наступне (табл. 6.1).  

Так,  не було відмінностей тільки у контролю І проти показників групи 

здорових (р>0,05).  Це можна пояснити тим, що ІЛ–6, взагалі показник 

вираженого запалення, а у пацієнтів без COVID-19 в анамнезі з І-ІІ стадією 

ХХН , в принципі могло б і не бути даних про виражений запальний процес в 

організмі.  

Тим більше, рівень ІЛ-6 піднімався при коронавірусній інфекції в її 

гостру фазу, а пацієнти групи контролю І не мали даної інфекції в анамнезі.  

Разом з тим, це цікаві дані тому, що пацієнти нашого дослідження 

перехворіли коронавірусною інфекцією середнього ступеня важкості, але, на 

нашу думку, виражене імунне запалення все ж, залишилося і продовжує свій 

руйнівний процес. Тому у решти пацієнтів цей показник вищий за норму 

(р<0,05). 

Щодо рівнів ІЛ-1β та ФНПα , потрібно відмітити, що ці прозапальні 

цитокіни  відреагували підвищенням  у всіх групах дослідження та контролю 

(р<0,05), а найвищий вміст їх відмічено у хворих ІІІ групи, що вірогідно 

відрізнялося від відповідних показників І (р<0,05) та ІІ груп (р<0,05). 
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Таблиця 6.1 - Характеристика  дисбалансу цитокінів крові у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну 

хворобу (n, M±m) 

Показ 
ники 

Групи дослідження 

Здорові 
(n=20) 

І група Контроль І ІІ група Контроль ІІ ІІІ група Контроль ІІІ 

ХХН І-ІІ ст 
(n=39) 

ХХН І-ІІ ст 
(n=22) 

ХХН ІІІ ст 
(n=34) 

ХХН ІІІ ст 
(n=21) 

ХХН ІV ст 
(n=29) 

ХХН ІV ст 
(n=19) 

ІЛ-1β  
(пг/мл) 

83,93±2,03 99,70±3,12* 95,42±1,15* ʺ 114,12±4,32*^ 102,22±3,85*# 129,14±3,31*˟ 117,18±3,28*° 

ІЛ-6 
(пг/мл) 

9,38±2,06 16,39±3,02* 14,27±1,02 ʺ 37,52±3,03*^ 25,90±2,05*# 49,733,03*˟ 31,25±2,05*° 

ІЛ-10  
(пг/мл) 

201,04+3,42 124,0±4,22* 109,34±4,09* ʺ 114,98±3,12*^ 99,390,12*# 101,32±3,08*˟ 88,522,12*° 

ФНПα 
(пг/мл) 

44,02±4,17 75,87±6,37* 55,03±4,35* ʺ 98,25±6,23*^ 62,75±4,32*# 121,25±5,35*˟ 83,03±4,38*° 

*- р <0,05 відносно норми                                                    синій – не відрізняється 
ʺ- р <0,05  контроль І відносно групи І 
# - р <0,05 контроль ІІ відносно групи ІІ  
°- р <0,05  контроль ІІІ відносно групи ІІІ  
 ^ - р <0,05 група ІІ відносно групи І  
 ˟ - р <0,05  група ІІІ відносно групи ІІ 
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Таблиця 6.2 - Характеристика  дисбалансу цитокінів сечі у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну 

хворобу (n, M±m) 

Показники 

Групи дослідження 

Здорові 
(n=20) 

І група Контроль І ІІ група Контроль ІІ ІІІ група Контроль ІІІ 

ХХН І-ІІ ст 
(n=39) 

ХХН І-ІІ ст 
(n=22) 

ХХН ІІІ ст 
(n=34) 

ХХН ІІІ ст 
(n=21) 

ХХН ІV ст 
(n=29) 

ХХН ІV ст 
(n=19) 

ІЛ-1β  
(пг/мл) 

4,95±1,21 16,15±1,38* 9,42±1,25* ʺ 34,87±2,26*^ 19,55±2,02*# 66,82±2,21*˟ 28,13±0,05*° 

ІЛ-6 
(пг/мл) 

0,23±0,12 2,38±0,10* 1,06±0,13* ʺ 4,04±0,12*^ 1,80±0,15*# 5,210,13*˟ 2,05±0,11*° 

ІЛ-10  
(пг/мл) 

10,57±1,06 7,87±1,02* 9,92±1,01 ʺ 6,15±0,69*^ 7,590,89*# 4,57±0,82*˟ 7,021,10*° 

ФНПα 
(пг/мл) 

1,98±0,32 2,97±0,24* 1,99±0,49 ʺ 3,55±0,12*^ 2,46±0,31*# 4,70±0,12*˟ 2,87±0,24*° 

*- р <0,05 відносно норми                                                    синій – не відрізняється 
ʺ- р <0,05  контроль І відносно групи І 
# - р <0,05 контроль ІІ відносно групи ІІ  
°- р <0,05  контроль ІІІ відносно групи ІІІ  
 ^ - р <0,05 група ІІ відносно групи І  
 ˟ - р <0,05  група ІІІ відносно групи ІІ 
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Тобто у нашому дослідженні ці показники продемонстрували свій 

могутній прозапальний ефект, який був найвиразнішим у післяковідних 

пацієнтів ІІІ групи. 

Показники ІЛ-10 крові були вірогідно зниженими у всіх групах 

дослідження (р<0,05), що підтверджувало дисбаланс у системі про- та 

протизапальних цитокінів. 

З таблиці 6.2 можна побачити зміни тих же цитокінів у сечі 

досліджуваних хворих. При захворюваннях нирок, особливо таких грізних як 

післяковідні імуноопосередковані процеси, зміни цитокінів сечі є дуже 

характерними для ниркових уражень. 

Так, рівень ІЛ-1β був вірогідно підвищений у всіх групах пацієнтів у 

порівнянні з нормою (р<0,05), але головне, що спостерігалися відмінності 

між рівнями цього прозапального цитокіну між групами контролю та 

відповідними до них основними групами як у межах однієї (кожної) групи 

(р<0,05), так і між основними групами (р<0,05). Найвищим був вміст ІЛ-1β в 

сечі хворих основної ІІІ групи дослідження. 

Щодо ІЛ-6, необхідно відмітити, що в сечі його рівень був вірогідно 

підвищений у всіх групах (р<0,05). Це свідчить про те, що даний цитокін є 

дуже показовим для патології нирок. Найвищий його рівень також 

спостерігався у хворих на ХХН ІV ст, що перенесли коронавірусну хворобу. 

Вміст ІЛ-10 дуже сильно знижувався в сечі хворих ІІІ основної групи у 

порівнянні з усіма рештою групами (р<0,001), що вказує на виражений 

дисбаланс в системі про- та протизапальних цитокінів. Але у І групі 

контролю він не відрізнявся від нормальних показників (р>0,05). 

Рівень ФНПα зростав не так показово в сечі хворих та у пацієнтів І та ІІ 

груп контролю не відрізнявся від норми (р>0,05). Але, знову ж таки, у ІІІ 

основній групі його вміст був найвищим у порівнянні з усіма групами 

(р<0,05). 
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Результати дослідження показали, що дослідження балансу цитокінів в 

сечі хворих з патологією нирок є більш показовим та точним. В крові деякі 

результати потребують пошуку пояснення. 

Тому нами було проведено дослідження цитокінового дисбалансу в 

сечі пацієнтів, залежно від нозологічної форми ХХН (Рис. 6.1). 

 

 

 
Рис.6.1 – Характеристика дисбалансу цитокінів у хворих на ХХН, що 

перенесли коронавірусну хворобу, залежно від нозологій. 

 

З рисунку 6.1 видно, що при усіх нозологічних формах ХХН показники 

ІЛ-1β значно зростали в сечі хворих, і в усіх групах та нозологічних формах 

це було вірогідним відносно норми (р<0,05). Найбільш значущими в усіх 

групах ХХН було зростання показників в групі з ДХН (р<0,001). Така ж 

ситуація була і з ІЛ-6, найвищим його вміст був у хворих на ХХН ІІІ групи з 
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ГН та ДХН (р<0,05). Рівень ІЛ-10 знижувався повільно, але виражене його 

зниження відмічали у ІІІ групі дослідження, і найяскравіше це проявилося у 

хворих на ГН та ДХН (р<0,05). Вміст ФНПα в сечі хворих був найвищим, 

знову ж таки, у пацієнтів ІІІ групи дослідження з ГН та ДХН (р<0,05). 

Було цікавим і в цьому дослідженні перевірити виявлені результати 

через 6 місяців та через 1 рік. 

 
 

 
Рис.6.2 – Динаміка вмісту ІЛ-1β  сечі протягом 1 року у хворих на ХХН, 

що перенесли коронавірусну хворобу. 

 

При дослідженні вмісту ІЛ-1β  в сечі (рис. 6.2) видно, що протягом 1 

року вміст даного цитокіну різко зростав в основних групах дослідження у 

порівнянні з даними відповідних контрольних груп(р<0,05). Особливо високі 

показники були в ІІІ основній групі у порівнянні з показниками даного 

цитокіна у І (р<0,05) та І І(р<0,05) групах дослідження. 

При дослідженні рівнів ІЛ-6 в сечі наших пацієнтів (рис. 6.3), було 

виявлено таку ж тенденцію змін, як і при визначенні ІЛ-1β. Знову ж таки, 
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показники ІЛ-6 у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу наростали 

протягом року дуже стрімко, навідміну від показників даного цитокіну груп 

контролю. Це свідчить про те, що у післяковідних хворих з ХХН, які 

перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості, 

продовжується виражене імунне запалення. Найвищі рівні ІЛ-6 були в ІІІ 

основній групі хворих, що у порівнянні з відповідною групою контролю було 

вірогідним (р<0,05). 

 

 
Рис.6.3 – Динаміка вмісту ІЛ-6  сечі протягом 1 року у хворих на ХХН, 

що перенесли коронавірусну хворобу. 

 

Результати дослідження вмісту ІЛ-10 в сечі хворих (рис. 6.4) показало 

зниження показників цього протизапального цитокіну, що підтвердило 

дисбаланс в системі про- та протизапальних цитокінів.  

Так, найнижчими були показники у ІІІ основній групі, тобто у хворих з 

ХХН IV стадії – найважчих пацієнтів нашого дослідження, що у порівнянні з 

вихідними даними було вірогідним (р<0,001), а також у порівнянні з 
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відповідними даними ІІ основної групи підтверджувалася достовірність 

(р<0,05).  

 

 

 

 
Рис.6.4 – Динаміка вмісту ІЛ-10  сечі протягом 1 року у хворих на ХХН, 

що перенесли коронавірусну хворобу. 

 

Слід відмітити, що показники усіх основних груп значно відрізнялися 

від відповідних даних груп контролю та були нижчими (р<0,05).  

Це свідчить про те, що у додіалізних хворих на ХХН IV стадії дуже 

низький протизапальний імунний потенціал, дисбаланс цитокінів найбільш 

виражений, і запальний процес прогресує та призводитиме до руйнівних 

незворотніх змін паренхіми нирок. 

І, саме в сечі дуже показово це відслідковується, що для нефрологічних 

хворих є дуже важливим. 
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В результаті визначення вмісту прозапального ФНПα , було відзначено 

зростання його  значень у всіх групах досліджуваних пацієнтів (рис. 6.5). 

Знову ж таки, вміст цього фактора в сечі має велике значення у 

прогнозуванні перебігу ХХН. 

 
Рис.6.5 – Динаміка вмісту ФНПα сечі протягом 1 року у хворих на 

ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу. 

 

Дане дослідження у часі підтверджує те, що саме значимість вмісту 

ФНПα  дає більш точне уявлення про імунне запалення в нирках, ніж його 

вміст у крові досліджуваних хворих. 

Так, з рисунку видно, що рівень даного цитокіну рівномірно зростає 

протягом 1 року, і в 6-місячний термін вже вірогідно відрізняється від 

вихідних даних, але тільки у пацієнтів основної групи (р<0,05).  

У хворих І та ІІ груп контролю цей показник не відрізняється від 

нормальних величин (р>0,05). З 6-місячного терміну обстеження до 1 року 

рівень ФНПα  в основних групах наростає ще більше і вірогідно відрізняється 

від рівнів 6-місячного обстеження (р<0,05).  
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Отже, з результатів дослідження цитокінового дисбалансу можна 

побачити виражене прогресування імунного запалення в нирках (судячи з 

показників рівня цитокінів в сечі) саме у пацієнтів, що перенесли 

коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості, що в подальшому, 

звичайно, призведе до виражених незворотніх змін в нирках.  

 

6.2. Динаміка показників ростових факторів (тканинного та 
судинного) ТФР-β1 та VEGF у хворих, що перенесли коронавірусну 
хворобу. 

 
Нами було досліджено динаміку VEGF та ТФР-β1 у крові та сечі 

досліджуваних хворих, що перенесли коронавірусну хворобу (табл. 6.3). 

З таблиці видно підвищення відносно норми показників крові та сечі 

усіх груп дослідження (р<0,05), окрім показників  VEGF крові та сечі у І групі 

контролю, що відповідно складало (р>0,05).  

Можливо, це означає менш виражені судинні ураження у пацієнтів І 

групи контролю, що не мали в анамнезі коронавірусної хвороби. 

Усі решта показники мали вірогідну різницю не тільки з нормальними 

величинами, але і між основними групами дослідження (р<0,05).  

Найвищими були значення VEGF та ТФР-β1 у крові та сечі в ІІІ 

основній групі дослідження з найважчими пацієнтами (р<0,05). Всередині 

кожної групи, тобто різниця усіх груп контролю з відповідними до них 

основними групами також була вірогідною в усіх випадках (р<0,05). 

Необхідно відмітити, що ТФР-β1 сечі виявився більш значущим та 

показовим при прогресуванні ХХН, ніж VEGF сечі, тому що показав зміни 

вже, навіть у І групі хворих, які не хворіли COVID-19, тобто, навіть у 

пацієнтів з мінімальними змінами він продемонстрував свою реакцію у 

нашому дослідженні у вигляді підвищення  свого вмісту. 
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Тобто,  ТФР-β1 сечі може бути дуже важливим маркером 

прогресуючого перебігу хронічної хвороби нирок, особливо у пацієнтів. Що 

перенесли коронавірусну хворобу.
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Таблиця 6.3 -Динаміка вмісту ТФР-β1 та VEGF крові та сечі у хворих, що перенесли коронавірусну 

хворобу (n, M±m) 

Показники 

Групи дослідження 

Здорові 
(n=20) 

І група Контроль І ІІ група Контроль ІІ ІІІ група Контроль ІІІ 

ХХН І-ІІ ст 
(n=39) 

ХХН І-ІІ ст 
(n=22) 

ХХН ІІІ ст 
(n=34) 

ХХН ІІІ ст 
(n=21) 

ХХН ІV ст 
(n=29) 

ХХН ІV ст 
(n=19) 

ТФРβ1 крові 
(пг/мл) 

50,59±4,32 94,66±4,31* 72,53±5,01*ʺ 124,82±4,33*^ 103,66±3,15*# 139,81±4,31*˟ 119,30±3,42*° 

ТФРβ1 сечі 
(пг/мл) 

2,17±0,04 2,87±0,34* 2,39±0,24*ʺ 4,07±0,08*^ 2,71±0,35*# 4,82±0,33*˟ 3,05±0,03*° 

VEGF 
крові 
(пг/мл) 

185,56,51 299,07,82* 189,026,81*ʺ 375,09,32*^ 267,08,31*# 395,06,31*˟ 319,04,12*° 

VEGF сечі 
(пг/мл) 

202,187,71 238,015,33* 209,215,62*ʺ 374,06,62*^ 327,56,63*# 388,05,61*˟ 351,06,65*° 

*- р <0,05 відносно норми                                                    синій – не відрізняється 
ʺ- р <0,05  контроль І відносно групи І 
# - р <0,05 контроль ІІ відносно групи ІІ  
°- р <0,05  контроль ІІІ відносно групи ІІІ  
 ^ - р <0,05 група ІІ відносно групи І  
 ˟ - р <0,05  група ІІІ відносно групи ІІ 
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Нами було проведено дослідження ростових факторів VEGF та ТФР-β1 

у крові та сечі пацієнтів, залежно від нозологічної форми ХХН (Рис. 6.6). 

 

 
Рис. 6.6 – Динаміка VEGF та ТФР-β1 крові та сечі хворих, що перенесли 

коронавірусну хворобу, залежно від нозологічної форми ХХН 

 

З рисунка 6.6 видно, що найвищим був рівень ростових факторів у 

пацієнтів з ХХН IV ст з наявністю ГН та ДХН (р<0,05), а найнижчі рівні даних 

факторів спостерігалися у хворих на ПН І та ІІ груп дослідження.  

Необхідно відмітити, що у ІІІ групу дослідження не увійшли хворі на 

ПН з причини того, що такі пацієнти були відсутні при відборі у дослідження. 

Вище було вказано на причини цього.  

З рисунка видно також, що показники ростових факторів майже не 

відрізнялися у хворих на ГН та ІН (ТІН у тексті), особливо при визначенні 
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даних показників у крові (р>0,05). Це вказує, на нашу думку, на те, що 

дослідження VEGF та ТФР-β1 в сечі хворих із захворюваннями нирок є більш 

інформативним методом. 

Також було цікаво подивитися на динаміку значень показників VEGF та 

ТФР-β1 у сечі хворих, що перенесли коронавірусну хворобу, через 6 місяців та 

через 1 рік, враховуючи виявлені найбільш показові значення даних факторів 

у сечі. 

 

 
Рис.6.7 – Динаміка вмісту ТФР-β1 сечі протягом 1 року у хворих на 

ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу. 

 

Так, з рисунка 6.7 видно, що рівні ТФР-β1 сечі наростали протягом 1 

року і були найвищими в основній ІІІ групі хворих на ХХН, що перенесли 

COVID-19, що було вірогідним у порівнянні з іншими показниками усіх груп 

дослідження (р<0,05). Необхідно відмітити, що навіть дані груп контролю 

були вищі за норму (р<0,05), що підтверджує раніше висунуте нами 

припущення, що ТФР-β1 сечі може бути маркером прогресування ХХН. 

 З даного рисунка також видно, що в усіх групах дослідження 

спостерігалася вірогідна різниця між показниками основних груп та груп 
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контролю (р<0,05), що доводить більш значні та швикопрогресуючі ураження 

нирок у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу. 

При дослідженні динаміки VEGF сечі  протягом 1 року (рис. 6.8), було 

виявлено  найвищі рівні даного ростового фактора також у ІІІ основній групі 

хворих на ХХН, що перенесли COVID-19. Показники VEGF сечі  цієї групи 

хворих вірогідно відрізнялися від решти відповідних даних усіх груп (р<0,05).  

 

 
Рис.6.8 – Динаміка вмісту VEGF сечі протягом 1 року у хворих на ХХН, 

що перенесли коронавірусну хворобу. 

 

Але слід відмітити, що у даному дослідженні показники VEGF сечі не 

відрізнялися від норми у І та ІІ групах контролю (р>0,05). Тому, на нашу 

думку, даний фактор росту має велике значення при визначенні його в сечі 

хворих після перенесеної коронавірусної хвороби, у груп контролю він не мав 

такого значення. Але, все ж, рівні VEGF сечі відрізнялися у всіх основних 

групах від відповідних даних груп контролю (р<0,05). 

Нами проведено кореляційні дослідження для підтвердження важливості 

даних факторів росту при вивченні прогресуючого перебігу ХХН, особливо у 

постковідних пацієнтів (рис. 6.9). 
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Рис. 6.9 - Кореляційні взаємозв’язки між показниками  ТФРβ1 та VEGF 

крові та сечі та ШКФ і добовою протеїнурією у хворих на ХХН, 

що перенесли коронавірусну інфекцію. 

 

З рисунка 6.9 видно сильні обернені кoреляційні зв’язки мiж ШКФ та 

ТФРβ1 крові (r= -0,78) (р<0,05) та сeчі (r= -0,79) (р<0,05), а такoж з VEGF 

крoві (r= -0,74) (р<0,05) та VEGF сечi (r= -0,75) (р<0,05).  

Також видно сильний прямий коpeляційний зв’язoк мiж дoбoвою 

прoтеїнурiєю та ТФРβ1 сечі (r= 0,88) (р<0,05), а такoж прямi зв’язки сeрeдньої 

сили мiж дoбoвою прoтеїнурiєю та ТФРβ1 крові (r= 0,67) (р<0,05), з VEGF 

крові (r= 0,55) (р<0,05) та з VEGF сeчі (r=0,66) (р<0,05). 

Резюме. З результатів дослідження цитокінового дисбалансу можна 

побачити виражене прогресування імунного запалення в нирках (судячи з 

показників рівня цитокінів в сечі) саме у пацієнтів, що перенесли 

коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості, що в подальшому, 

звичайно, призведе до виражених незворотніх змін в нирках. Результати 
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дослідження показали, що дослідження балансу цитокінів в сечі хворих з 

патологією нирок є більш показовим та точним. В крові деякі результати 

потребують пошуку пояснення. 

Необхідно відмітити, що стрімка динаміка протягом року показнків ІЛ-6 

у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу, навідміну від показників 

даного цитокіну груп контролю свідчить про те, що у післяковідних хворих з 

ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості, 

продовжується виражене імунне запалення. Найвищі рівні ІЛ-6 були в ІІІ 

основній групі хворих. Найгірші результати дисбалансу цитокінів у ІІІ 

основній групі хворих свідчить про те, що у додіалізних хворих на ХХН IV ст 

дуже низький протизапальний імунний потенціал, руйнівний запальний 

процес прогресує та призводитиме до незворотніх змін. 

Результати дослідження показали також, що ростові фактори крові та 

сечі ТФРβ1 та VEGF мають велике значення у прогресуванні ХХН, особливо у 

післяковідних хворих. Дуже важливим є значення ТФРβ1, адже він має 

найсильнішу кореляцію його рівня в крові та сечі з основними факторами 

прогресування ХХН (ШКФ та добовою протеїнурією). На нашу думку, саме 

зростання рівня даного просклеротичного фактора в сечі вказує на 

прогресуючий характер ниркової патології, а збільшення його вмісту в крові 

можуть супроводжувати різні супутні захворювання, що супроводжуються 

імунними порушеннями.  
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Розділ 7 
РОЗРОБКА ІНСТРУМЕНТУ ДЛЯ ВИЯВЛЕННЯ ГРУПИ РИЗИКУ 

ПРОГРЕСУВАННЯ ХХН ТА ФАКТОРІВ ВЕРИФІКАЦІЇ 
ГЛОМЕРУЛОНЕФРИТУ У ХВОРИХ, ЯКІ ПЕРЕНЕСЛИ 

КОРОНАВІРУСНУ ХВОРОБУ 

 

Слід вказати, що при відборі пацієнтів для нашого дослідження, дуже 

часто виникали питання диференціальної діагностики, особливо важко часто 

було поставити діагноз первинного хронічного гломерулонефриту чи ТІН. 

Тобто у пацієнта могли бути скарги до початку хвороби COVID-19, але у 

багатьох випадках це були пацієнти з виставленим діагнозом «ХХН 

неуточнена» (за МКХ-10), тобто не мали діагнозу ГН. 

Виходячи з вищевикладеного, для виявлeння фaктoрів, які допомогли б у 

верифікації ГН у пацієнтів, які хворіли COVID-19 сeрeдньої тяжкoсті 8-12 

місяців, ми застосували клaстерні та клaсифікаційні мeтоди Data Mining. 

Здійcнили клaстeризацію oб’єктів за мнoжинoю вищезaзначених мнoжин 

чинників нa три клaстери та визнaчили вміст дaних клaстерів. Якщо oдин 

клaстер прeзентує здoрoвих людей без aнамнезу COVID-19, дpугий – 

пaцієнтів, які хвoріли COVID-19 сeредньoї тяжкoсті 8-12 місяців тому з 

неуточненим ГН (без ГН), а третій – пацієнтів з хронічним ГН, які хворіли 

COVID-19 середньої тяжкості 8-12 місяцiв тому, це мaє бути пiдтверджeнням 

гіпoтези. Цeй клaсифікaційний aналіз допoміг нам виявити значущість 

факторів та прийняти рішення для уточнення діагностики ГН. Нами вивчено 

можливі зв’язки між COVID-19 середньої тяжкості та ГН. Для нами було 

застосовано три рiзних метoди клaстеризaції, які мaють бaзу aбсолютно рiзних 

мaтемaтичних теорiй: перший метод - клaсичний «k-серeдніх», другий метод – 

із застосуванням кaрт Кoхонена так званий метод «нeйрoнних мeреж», і третій 

метод – так званий метод нечіткої логіки «k-сeредні».  Всі показники, які ми 
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брали до уваги, було нами досліджено та описано вище, тому ми обрали 

найбільш значущі показники для характеристики ГН (МДА сечі, β2м сечі, 

ТФР-β1 та VEGF крові та сечі).  

При дослідженні ТФР-β1 та VEGF сечі виявлено, що їх показники 

вірогідно відрізнялися між групами пацієнтів (1 група – здорові (n=20); 2 

група – пацієнти після COVID-19 середньої тяжкості без діагнозу ГН (n=19 та 

3 група – з ГН (n=19)). Це доводить значне підвищення вмісту ТФР-β1 сечі, 

МДА сечі, β2м сечі та VEGF крові  та сечі у пацієнтів з хронічним ГН, які 

хворіли COVID-19 середньої тяжкості 8-12 місяців тому (р<0,05), та ТФР-β1 

сечі, МДА сечі, β2м сечі і VEGF тільки крові у пацієнтів, які хворіли COVID-

19 середньої тяжкості 8-12 місяців тому з неуточненим ХХН 

(р<0,05)(табл.7.1). 

 

Таблиця 7.1 – Вміст основних маркерів, що мали значення для у 
пацієнтів з ХХН, які перенесли COVID середньої тяжкості (М±m, n) 

(пг/мл) 
Показники 1 група(здорові) 

(n=20) 
2 група  
без ГН 
(n=19) 

3 група з ГН 
(n=19) 

Β2м сечі 
(мкг/мл) 

0,20±0,01 0,88±0,02* 0,29±0,04*^ 

ТФР-β1 сечі 
(пг/мл) 1,57±0,08 1,90±0,02* 4,82±0,07*^ 

VEGF крові 
(пг/мл) 182,211,3 30110,2* 378,211,7*^ 

VEGF сечі 
(пг/мл) 200,158,5 255,210,4*^* 391,29,5*^ 

Примітка: * - р<0,05 у порівнянні з групою здорових осіб 
 ^ - р<0,05 при порівнянні з 2 групою 

Високий вміст VEGF крові у пацієнтів без ГН, які перенесли COVID-19 

середньої важкості, може вказувати на ураження ендотелію судин та, як 

наслідок, ураження інтерстицію нирки після COVID-19, і це потребує 

окремого вивчення.  Показники VEGF сечі були підвищені в обох групах 

(р<0,05). 
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Щодо показників ТФР-β1 сечі, з таблиці видно значне підвищення їх 

рівнів у пацієнтів з хронічним ГН, що відрізнялося від відповідних даних 

пацієнтів без ГН (р<0,001), але було вірогідно підвищено у порівнянні з 

нормою (р<0,05). Така ж ситуація відбулася і з показниками β2м сечі, але 

навпаки – виражене підвищення цього показника спостерігалося у хворих 

обох груп у порівнянні з нормою (р<0,05), але у пацієнтів 2 групи вміст β2м 

сечі значно відрізнявся  від відповідних даних 3 групи та був дуже високим 

(р<0,001). 

При проведенні кластерного аналізу, ми виявили наступний розподіл 

пацієнтів (табл. 3).  

Таблиця 7.2 – Результати класифікаційного аналізу за методом 
нейронних    мереж 

Групи обстежених пацієнтів з реальними діагнозами 
 Класифіковано 

ФАКТИЧНО Здорові  без ГН з ГН Разом 

Здорові  20   20 
без ГН  19  19 
з ГН   19 19 

Разом 20 19 19 58 
Карта Кохонена 

 Класифіковано 
ФАКТИЧНО Здорові  без ГН з ГН Разом 

Здорові  20   20 
без ГН  15  15 
з ГН   23 23 

Разом 20 15 23 58 
k-середні (нечітка кластеризація) 

 Класифіковано 
ФАКТИЧНО Здорові  без ГН з ГН Разом 

Здорові  20   20 
без ГН  15  15 
з ГН  1 22 23 

Разом 20 16 22 58 
Всі здорові досліджувані увійшли до окремого нульового кластеру 

(клaстер 0). Так, було отримано висновки усiх, використаних нами  

кластеризаційних методів. Але нами було виявлено відмінності у 

діагностуванні ХГН тa групи бeз ГH. 
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Після побудованих нами карт Кoxонeна, хвoрі, з діагнозом ГН увійшли 

до окремого кластеру «2». Досліджені хворі без ГH, котрі перенесли  COVID-

19 (19 пацієнтів), згiднo кaрт Кoхонeна, у більшості увійшли до першого 

кластеру «1» (15 хворих). Але 4 пацієнти були віднесені за результатами 

класифікації до другого кластеру «2». Отже, ці 4 пацієнти повинні були мати 

ознаки, хоча у них не був діагностований ГH, але з анамнезу відомо про їх 

перенесений COVID-19 середнього ступеня тяжкості. Так, ці хворі 

перебувають у групі ризику щодо уточнення діагнозу ГH. За результатами 

проведеного нами аналізу з’явилася підстава віднести COVID-19 середнього 

ступеня важкості до фактору, що призводить до розвитку ГH. Після 

проведення кластеризаційних методів «k-середніх» і методу нечіткої 

кластеризації нами визначено однозначні результати належності до кластерів. 

Все ж, вихідні результати такого методу різняться від методів, які було 

вказано вище. Отже, 19 пацієнтів перенесли COVID-19 середнього ступеня 

важкості, але ознаки ГН у них не підтверджено, а 4 хворих потрапили у 

кластер «2». Але ж у кластері «2» також нами визначено невідповідність, яка 

проявилася тим, що 1 досліджуваного хворого було класифіковано у кластер 

«1», який представляє хворих без наявного ГH. Такий хід справи означає 

деяку розмитість межі між кластерами з ГН та без ГH у післяковідних хворих.  

Так, виходячи з цього, ми маємо право вважати, що COVID-19 середнього 

ступеня важкості може призводити до  діагностування ГН. Під час проведення 

аналізу «нечіткої кластеризації»,  у випадку якщо для нoвoго хвoрoго  

μ2 = 0,02 
oтримaли тaкі дaні: μ0 = 0,95 ,  μ1 = 0,08  - це має спiввiднoшення з клaстeрoм 

«0» на 96% та означає, що досліджуваний пацієнт є здoрoвим.  

Так, μ2 = 0,41  -  μ0 = 0,01,   μ1 = 0,55, що являє кореляцію з віднесенням 

до діагнозу ГH, що означає другий кластер «2»,  і це не дивлячись на те, що 

пацієнт формально знаходиться у першому кластері «1». Але діагноз ГH 

можна буде поставити у подальшому.  
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Така методика кластеризації може  виявити та підтвердити тісний  

зв’язок між  COVID-19 середньої важкості та ГH. Все ж, це ніяк не  може 

означати, щo ця метoдика дає визначення правилам співвідношення нових 

пацієнтів та належності їх до визначуваних кластерів. Слід зазначити, що це  

не надає можливості для проведення попередньої діагностики без введення  

типових інформаційних систем, в які запрограмовано вищевказані 

кластеризаційні методи. Слідуючи цьому, визначені правила можуть бути 

структуровані як «дерева рішень», які можна отримати, проводячи 

класифікаційний аналіз з так званими «нейронними мережами». «Дeрeва 

рiшeнь» прeдстaвляють прaвила в  iєрaрхiчній структурi, щo є послiдовними, 

дe кoжнoму з oб’єктiв вiдпoвiдає тiльки oдин вузoл, який дaє рiшeння. Для 

цьoго ми застoсувaли мeтод CART (Classification and Regression Tree). Мeтoд 

CАRT – це aлгoритм побудoви бiнaрного дeрева рiшень (дихoтoмічної 

клaсифiкаційної мoделі). Даний алгоритм містить вузли «дерева рішень» і 

кожен з них має своїх послідовників. У вузлах формуються правила, які 

відповідають кожному з кроків побудови «дерева рішень». Ці правила 

розділяють задану множину прикладів на дві частини. Одна – це послідовник 

RIGHT, а інша це послідовник LEFT. RIGHT – це частина, у якій виконується 

правило, а LEFT – в якій не виконується правило. Для того, щоб обрати 

правило, яке буде найбільш оптимальним, застосовують функцію oцiнки 

якoсті рoзбиття. В результаті «нейронні мережі» реалізують даний метод. 

«Вхідні» параметри  - є тими самими чинниками, «вихідний» - це номер 

кластеру. Таким чином, для встановлення правил було проведено 

класифікаційний аналіз для трьох вихідних полів: фактичний діагноз, клaстер 

згiдно кaрт Коxонена, клaстер згiдно k-середніx (нeчіткoї клaстeризації).  

З табл. 7.3 видно, щo у пeрших 2-х випaдках нeйрoнна мeрежа пoвністю 

мoже клaсифiкувати нaлeжність дoсліджувaного дo тoго чи iншoго клaстеру. У 

випaдку нeчіткoї клaстeризації ми бачимo тiльки oдну пoмилку нейрoннoї 

мeрeжі (розподілу хворого з ГН дo пeршого клaстеру). 
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Визначена точність результатів уможливлює прeдстaвлення «дeрeва 

рiшень» тa визнaчення знaчимості чинникiв для встанoвлення дiагнозу. У 

пeршому випaдку (клaсифiкація фaктичних дiагнозів) знaчимим є нaступний 

чинник:  ТФР-β1 сeчі. 

Таблиця 7.3 -  «дерево рішень». 

Діагноз ТФР-β1 сечі, пг/мл 
Здорові ТФР-β1 сечі <1,352 
без ГН ТФР-β1 сечі ≤ 1,352 
з ГН 1,352≤ ТФР-β1 сечі ≤ 5,285 

 

Після прoведeння клaстеризaції зa дoпомoгою мeтoду кaрт Кохонена 

oдержaно тaкі клaсифiкaційні прaвила (тaблиця  7.4): 

 

Таблиця 7.4 -  Класифікаційні правила. 

Діагноз ТФР-β1 сечі,пг/мл,  VEGF сечі, пг/мл, VEGF крові 
пг/мл, β2м сечі мкг/мл 

Здорові ТФР-β1 сечі <1,352 
без ГН 185,272 ≤ VEGF крові< 350,859 

ТФР-β1 сечі <1,352 
VEGF сечі< 209,116 

Β2м сечі ≤ 0,075 
з ГН VEGF сечі> 214,119 

1,352≤ ТФР-β1 сечі ≤ 5,285 
 

Уточнено показники, що мають значення: ТФР-β1 сечі, VEGF сечі, 

VEGF крові, МДА сечі, β2м сечі. З таблиць розрахунків видно, що правила для 

характеристики здорового пацієнта співпадають. А відмінність 

спостерігається за показником VEGF крові, МДА сечі та β2м сечі. 

При використанні нами методу нечіткої кластеризації рішення 

відрізнялося від попередніх, що подано в таблиці 7.5. 

 

Таблиця 7.5 – використання нечіткої кластеризації. 

Діагноз ТФР-β1 сечі,пг/мл,  VEGF сечі, пг/мл, β2м сечі 
Здорові ТФР-β1 сечі <1,352 
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без ГН 209,116<VEGF сечі< 214,119 
ТФР-β1 сечі <1,352 

Β2м сечі ≤ 0,075 
з ГН VEGF сечі> 209,116 

1,352≤ ТФР-β1 сечі ≤ 5,285 
 

Основним фактором, який визначає належність пацієнта до кластеру 

здорових є - ТФР-β1 сечі з однаковою пороговою величиною, але фактор, який 

визначає належність до типу захворювання є фактор β2м сечі ,VEGF сечі.  

Резюме. За умов використання даних проведеного статистичного 

дослідження, можливим стає попередній аналіз і новий метод діагностики та 

уточнення діагностики за допомогою факторів, що допоможуть верифікувати 

діагноз ГН у пацієнтів, які хворіли COVID-19 середнього ступеня важкості 

через відтермінований період часу.  

У клініці може бути застосований мeтод клaстернoго тa клaсифiкаційного 

aналізу, який визнaчає oснoвні мaркери для верифікації діагнозу та 

прoгнозувaння перебігу ХХН (ТФР-β1 сечі, VEGF сечі, β2м сечі).  Даний 

мeтод діагнoстики, який вiдрізняється вiд звичaйних рeгресiйних мeтодів 

бaзується на зaстoсуванні клaстeрних тa клaсифiкаційних мeтодів Data Mining, 

що дало можливість встановити взаємозв’язок мiж дiагнозoм COVID-19  

сeредньої вaжкості тa ГH, що верифікується через 8-12 місяців. При 

інтегруванні даного методу в сучасні дiaгностичні систeми мoжливим може 

бути вирішення дуже важливої проблеми охорони здоров’я  – пiдвищeння 

eфективнoсті дiагнoстики тa прoгнoзувaння перебігу хвoроб нирoк. 

Отже, нами розроблено діагностичний інструмент виявлення факторів 

прогресування та прогнозу несприятливого перебігу ХХН у пацієнтів, які 

хворіли COVID-19. За допомогою методу кластерного та класифікаційного 

аналізу визначено основні чинники для  прогнозування прогресуючого 

перебігу ХХН (ТGF-β1 сечі, VEGF сечі, β2м сечі),  встановлено взаємозв’язок 

між діагнозом COVID-19 середньої тяжкості та ГН, діагностика якого 

уточнюється через 8-12 місяців. 
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АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Станом на початок січня 2021 року, у світі зареєстровано 87,6 млн. 

випадків захворювання на коронавірусну хворобу, з яких 1,9 млн. випадків 

завершились летально.  В Україні перший випадок  COVID-19 був 

зареєстрований 3 березня 2020 року, а наприкінці року кількість випадків 

становила 1099493, з них 19 505 закінчились також летально. COVID-19 ( за 

МКХ-10-U07.1) починається як гостре респіраторне захворювання з 

прогресуючим перебігом у багатьох випадках, що може індукувати важкі 

пошкодження легенів, нирок, серця та інших органів, формуючи гострий 

респіраторний дистрес синдром (ГРДС) та синдром поліорганної 

недостатності. Деякі наукові повідомлення вказують на те, що 44% 

госпіталізованих пацієнтів із COVID мали протеїнурію, а 26,7% - гематурію, 

циліндрурію (зернисті циліндри) [118, 122].   

Ураження нирок при COVID‑19 вважають, як правило, вторинними і 

обумовленими гіпоксією, ішемією, ДВЗ-синдромом у разі важкого та вкрай 

важкого ступеня хвороби. Все ж, привертає увагу те, що пошкодження нирок 

виникає і прогресує паралельно з «коронавірусною пневмонією», а також на 

тлі масивного застосування нефротоксичних ліків. Необхідно відмітити, що 

ушкодження нирок у хворих на коронавірусну хворобу, переважно 
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діагностують при супутньому ЦД, тобто з уже наявною діабетичною 

нефропатією, а отже, нирки у таких хворих є значно чутливішими до 

нефротоксичних медикаментів[267, 140].   

Причини ураження нирок у хворих на COVID‑19 остаточно не з’ясовані, 

але незважаючи на наведені очевидні факти, більшість клініцистів пов’язують 

їх з синдромом ПОН, ішемією та розвитком ДВЗ-синдрому. Прямим вірусним 

ушкодженням ниркових клітин або токсичною дією ліків на нирки на сьогодні 

мало хто може пояснити, але є вже малочисельні дослідження, які пробують 

довести пряме вірусне ушкодження нирок. Також варто вказати, що у 

доступному інформаційному просторі недостатньо об’єктивних даних про 

патоморфологічну картину ушкодження нирок при COVID‑19 [178, 246].  

У даний час наукові джерела надають матеріал про високу частоту 

підвищення креатиніну крові (14%) та швидке зниження  ШКФ. Поки ці зміни 

не були достатньо верифіковані, хоча є зрозумілим те, що вони потребують 

ретельного дослідження у масштабних багатоцентрових рандомізованих 

дослідженнях. Особливу загрозу COVID-19 несе для хворих на ХХН, які 

перебувають на гемодіалізі. Нагальною проблемою сучасної медицини 

сьогодні є застосування інструментів діагностики у інфікованиих вірусом 

SARS-CoV-2 пацієнтів для верифікації виявлених патологічних маркерів 

хронічної хвороби нирок та моніторинг стану пацієнта з метою визначення 

об’єму лікування. Терміновою необхідністю є розробка заходів щодо 

попередження прогресування ХХН, стримування темпів прогресування та 

прогнозування наслідків у різних груп пацієнтів.  

Враховуючи надзвичайну актуальність даного питання, нами було 

обрану тему дисертаційного дослідження, сформовано мету та завдання для 

виконання поставленої мети. Це допомогло нaм у прoведeнні даного 

дoсліджeння тa oтримaнні знaчимих рeзультатів. 

Oдним iз зaвдань нaшого дoслiдження булo визнaчити пaтогномонічні 

клiнічні симптoми, якi супрoвoджують урaжeння нирoк у хвoрих після 

перенесеного COVID-19 середнього ступеня важкості. Нами було визначено 
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розподіл основних симптомів у хворих, які перенесли коронавірусну інфекцію 

середнього ступеня важкості. Так. Було виявлено, що у чоловіків частота 

нефротичного синдрому була більшою, ніж у жінок, виходячи з результатів 

дослідження протеїнурії, а ШКФ у багатьох випадках у чоловіків була нижчою 

і відповідала ХХН IV, у жінок такі випадки були поодинокими, а в основному 

ШКФ не опускалася нижче 30 мл/хв/1,73 м2.  Середній САТ та ДАТ у 

чоловіків та жінок відрізнявся та був вищим у чоловіків (р<0,05). Частота 

пульсу статистично не відрізнялася (р>0,05), але необхідно вказати, що, все ж, 

у жінок часто були епізоди більшої частоти пульсу, ніж у чоловіків, особливо 

за наявності нефротичного синдрому. Середнє значення ЗХС та ЛПНЩ було 

значно вищим у чоловіків, ніж у жінок (р<0,05), як показано. Це може бути 

одним з факторів, що сприяє більш частій госпіталізації післяковідних 

пацієнтів з ХХН чоловічої статі. Показники Нв не мали значних відмінностей 

у чоловіків і у жінок (р>0,05), не зважаючи на те, що в нормі у жінок вміст Нв 

нижчий, ніж у чоловіків. Це свідчить про те, що у чоловіків, все ж, 

післяковідний перебіг ХХН є дещо важчим. Результати даного дослідження 

співпадають з дослідженнями інших авторів, але ми значно розширили їх 

площину, розклавши вікові особливості по клінічних симптомах [145, 192, 

193]. 

Проводячи вікову характеристику, помітно, що у пацієнтів активного 

віку розвитку нефротичного синдрому практично не спостерігалося. Подібна 

ситуація виникла при дослідженні ШКФ у досліджуваних хворих різних 

вікових груп. Так, вірогідна різниця рівнів ШКФ спостерігалася тільки при 

порівнянні даних групи похилого віку та відповідних показників активного 

віку(р<0,05). При дослідженні САТ достовірна різниця була при порівнянні 

рівнів артеріального тиску у групах активного та похилого віку (р<0,05), а при 

проведенні характеристики ДАТ виявилось, що при порівнянні вікових груп 

різниці поразників не було виявлено (р>0,05). При вимірюванні частоти 

пульсу вірогідної різниці між віковими групами не було виявлено(р>0,05).  
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Відмічено вірогідну різницю показників ЗХС та ЛПНЩ при порівнянні 

відповідних даних  між групами активного та похилого віку (ЗХС -(р<0,05); 

ЛПНЩ -(р<0,05)) та похилого та середнього віку (ЗХС - (р<0,05); ЛПНЩ - 

(р<0,05)). Це може, у якійсь мірі, пояснити важчий перебіг та швидше 

прогресування ХХН у післяковідному періоді хворих середнього, а особливо, 

похилого віку.  

Отже, проведена вікова та гендерна характеристика відібраних для 

дослідження пацієнтів та історій хвороб пацієнтів, які лікувалися після 

перенесеної ковідної хвороби показала, що через 8-12 місяців після 

перенесеного COVID-19 ускладненнями з боку нирок страждають чоловіки у 

більшій мірі, ніж жінки та мають важчий перебіг ХХН, виходячи з 

характеристики вищевказаних клініко-лабораторних показників. У віковому 

ракурсі важчий перебіг ХХН після перенесеного COVID-19 виявлено, в 

основному у пацієнтів похилого віку. Описання деяких наших результатів 

даного розподілу хворих у віковому та гендерному відношення зустрічаються 

в літературних джерелах, такий докладний опис, включаючи клінічну 

симптоматику у післяковідних хворих на ХХН, ми провели вперше [6, 7].  

 Перед початком проведення спеціальних власних досліджень було 

сформовано групи дослідження: І група – хворі з ХХН І-ІІ ст. (39 чол.); ІІ 

група – ХХН ІІІ ст. (34 чол.); ІІІ група – ХХН IV ст. додіалізні (29 чол.). У 

кожній групі виділяли пацієнтів по нозологіях. Дослідження включало також 

обстеження 20 здорових осіб та групи контролю, яку складали пацієнти з ХХН 

І-IV ст. (додіалізні), що були відповідно розподілені до кожної групи: до І 

групи – 22 хворих на ХХН без перенесеного COVID-19; до ІІ групи – 

21пацієнт з ХХН без анамнезу COVID-19 та до ІІІ групи – 19 хворих з ХХН, 

які не хворіли на COVID-19. 

Пацієнтів при поступленні обстежували за допомогою УЗД дуплексного 

сканування нирок. При проведенні узд-дослідження ми вимірювали 

систолічну швидкість кровоплину (Vs), також діастолічну швидкість 

кровоплину (Vd) та вирахували індекс резистентності судинної стінки (IR). 
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Розраховували IR Пурсилота за формулою в автоматичному режимі за 

допомогою ультразвукового апарату: IR = (Vs – Vd) : Vs. Брали до уваги 

показники з обох нирок на рівні а. segmentalis, так як цей рівень характеризує 

саме стан судин паренхіми нирок, і як наслідок, кровозабезпечення. 

Результати показали, що у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу 

показники кровоплину у нирках та IR судин нирок значно погіршені.  

Наступним завданням нашої роботи було охарактеризувати дисбаланс в 

системі ПОЛ/АОС. Дисбаланс вмісту перекисей ліпідів на рівні біологічних 

мембран відбувається внаслідок  взаємодії процесів оксидації та  механізмів, 

які спричиняють пригнічення оксидації – антиоксидантних процесів. 

Окиснювальні процеси мають велике значення у пошкодженні  структури 

нирок, і, як наслідок, у прогресуванні ХХН [159, 169]. Але, на даний час не 

доведено прогностичне  значення деяких важливих маркерів ВРО при  

пошкодженні нирок у хворих з ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу.  

Результати проведених нами досліджень продемонстрували, що існує 

взаємозв’язок між порушенням балансу процесів ВРО та ушкодженням нирок 

у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу.  

Щодо дослідження ВРО при різних патологічних станах, і хворобах 

нирок в т.ч., на даний час існує багато наукових робіт [190, 255], але наше 

дослідження відрізняється тим, що досліджено інтегральну величину ІОС, і 

саме, у післяковідних хворих на ХХН та проведено порівняльну 

характеристику результатів дослідження з відповідними даними контрольної 

групи хворих, тобто пацієнтів, які не хворіли COVID-19, т.ч. протягом 1 року.  

Нами виявлено вірогідне підвищення ІОС у хворих на ХХН ІІІ та IV ст, 

особливо тих, які мали  ДН. Через 6 місяців та 1 рік спостерігали подальше 

зростання ІОС, що достовірно відрізнялося від відповідних показників груп 

контролю, у яких таке зростання показників було значно сповільненим.  

Отже, проведений порівняльний анaліз вeличин IОС у сирoватці крoві 

хвoрих нa ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу та груп контролю, 

наoчно  тa  стaтистичнo  дoкaзово  підтвeрдив  дoцільність  вибрaного  пiдходу  
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дo  інфoрмaтивного  тa  oб’єктивногo  прoгнозування  пoдальшого  пeребігу   

ХХН у післяковідному періоді хвороби.  

Застосування даного методу з визначенням ІОС, дозволить визначати 

індивідуально у кожного хворого на початку комплексної нефропротекторної 

терaпії вeличини IOС. IOС як інтeгрaльний пoказник нaдає oб’єктивну oцінку  

балансу  ПОЛ/АОС у  сирoватці  крoві,  що дозволяє здійснювати  

прoгнозувaння  пoдальшoго  пeребігу  хвoроби  і  тaким чинoм зaвчасно 

проводити корекцію протоколу   лікування  тa   попeредити   мoжливий   

нeсприятливий  пeребіг  (прискорене прогресування)  ХХН у постковідних 

хворих. Метод прогнозування прогресуючого перебігу ХХН шляхом 

визначення ІОС як інтегрального показника балансу ПОЛ/АОС у сирoватці 

крoві,  є  дoступним,  iнформaтивним,  дaє  oб’єктивну  оцiнку  oтриманих  

рeзультатів  зa  рахунoк  обчислeння  запрoпонованого  індeксу  у  віднoсних  

oдиницях,  дoзволяє  пiдвищити  тoчність прогнозування прогресуючого 

перебігу ХХН у постковідних пацієнтів. 

Наступним етапом нашого дослідження було виявити характер 

порушень морфо-функціональних властивостей еритроцитів та стану 

кровообігу нирок у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу. 

Дослідження було проведено також з порівнянням даних групи контролю, 

дослідженням змін у нозологічних групах хворих. Пацієнтів досліжували 

тричі протягом 1 року.  

ВРОЛ призводить до порушення морфо-функціональних здатностей 

еритроцитарних мембран, що може стати причиною порушення процесів 

мікроциркуляції у хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу. 

Порушення морфо-функціональної здатності еритроцитів впливає на 

реологічні властивості крові і ще бере участь у регуляторних процесах різного 

роду, які регулюють мікроциркуляцію нирок. Патологія морфо-

функціональної здатності еритроцитів впливає на рецептори мембран 

ниркових клітин, призводячи до негативних розладів їх функціонування. Тому 

актуальність даного дослідження не викликала сумнівів. 
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В результаті нашого дослідження визначено зміни у всіх групах хворих  

порівняно з нормою. Стан досліджуваних пацієнтів з ХХН, що перенесли 

коронавірусну інфекцію, супроводжувався вираженим порушенням морфо-

функціональних властивостей еритроцитів, а у хворих основної групи з 

наявністю ХХН  ІV ст вищевказані порушення були найбільш поглибленими. 

Так, у всіх хворих спостерігалося вірогідне зниження рівня показників ІДЕ у 

порівнянні з групою здорових осіб (р<0,05) на тлі збільшення рівня ВВЕС 

(р<0,05) та вмісту ПГЕ (р<0,05).  

У хворих усіх груп дослідження при порівнянні значень показників 

морфо-функціональних властивостей еритроцитів, ми побачили вірогідну 

відмінність між показниками основної групи та відповідної групи контролю 

(р<0,05), що вказує на важкі зрушення в системі мікроциркуляції у хворих на 

ХХН, що перенесли COVID-19. Такі зміни, звичайно спричинятимуть швидке 

прогресування ниркової патології з розвитком незворотніх змін. 

При порівнянні показників основних груп між собою, також виявлено 

достовірну відмінність їх значень: між І та ІІ групами (р<0,05), між ІІ та ІІІ 

групами (р<0,05), а також між, І та ІІІ основними групами (р<0,05). Це вказує 

на те, що у хворих ІІІ основної групи зміни були найважчими, і при 

спостереженні за такими пацієнтами було видно швидке прогресування з 

переходом на апаратні методи очищення крові протягом півроку чи 1 року. 

Більшість таких пацієнтів вже при наступному лікуванні у стаціонарі, через 6 

місяців, були переведені на гемодіаліз. Більшість хворих, що увійшли в ІІ 

групу дослідження (з ХХН ІІІ ст) протягом 1 року також були переведені на 

позаниркові методи очищення крові. 

При порівнянні значень показників морфо-функціонального стану 

еритроцитів 1-річного дослідження з даними 6-місячного етапу дослідження 

було виявлено достовірність у групах з усіма нозологічними формами ХХН 

(р<0,05), окрім І групи з ПН (р>0,05). Але найбільша різниця виявлена при 

порівнянні показників хворих з ДХН, що входили до всіх груп дослідження 

(р<0,05).  
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Таким чином, під впливом оксидативного стресу відбулися зміни 

структури та функцій клітинних мембран, зокрема еритроцитів, що 

проявилося зниженням їх функціональної активності та збільшенням кількості 

модифікованих форм еритроцитів, їх підвищеного лізису, що, звичайно, 

зумовлює розлади мікроциркуляції. У нашому дослідженні доведено, що 

доказом цього є зниження деформабельності еритроцитів, збільшення 

відносної в’язкості еритроцитарної суспензії та підвищення пероксидного 

гемолізу еритроцитів. Найбільш значимі зміни цих показників 

спостерігаються у хворих на ХХН ІІІ та IV стадій, що перенесли 

коронавірусну хворобу, з такими нозологіями як ГН, ТІН, а особливо, з ДХН. 

У процесі дослідження, враховуючи такі значимі зміни морфо-

функціонального стану нирок протягом 1 року, виникла необхідність оцінити 

нирковий кровотік через 6 місяців та 1 рік у даних пацієнтів з ХХН, що 

перенесли коронавірусну хворобу та відповідних груп контролю. 

Враховуючи те, що при дослідженні обох нирок, деякі відмінності 

спостерігалися тільки у хворих на ПН, а також те, що ці хворі були відсутні у 

ІІІ групі дослідження, ми користувалися усередненими даними з обох нирок. 

Було виявлено вірогідну різницю значень вихідних показників IR з нормою у 

всіх групах контролю та групах дослідження  (р<0,05). Вихідні рівні Vs та Vd 

відрізнялися від норми тільки у хворих з ХХН ІVст (р<0,05), але через 6 

місяців  рівні Vs та Vd вірогідно відрізнялися від норми вже у хворих також з 

ХХН ІІІ ст (р<0,05). У пацієнтів з ХХН І-ІІ ст показники Vs та Vd через 6 

місяців не мали різниці з нормальними даними (р>0,05). У групах 

дослідження, тобто у післяковідних хворих, показники усіх груп відрізнялися 

від норми (р<0,05).  

У порівнянні з вихідними даними у пацієнтів групи контролю через 6 

місяців не було різниці значень показників ні в одній групі (р>0,05). А в 

групах дослідження не було різниці з вихідними показниками Vs та Vd у 

пацієнтів з ХХН І-ІІ та ІІІ ст, відповідно (р>0,05), але значення IR вірогідно 

відрізнялися від вихідних даних в усіх групах дослідження порівняно з 
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вихідними даними (р<0,05).  У хворих на ХХН ІV ст всі доплерографічні 

показники кровообігу нирок значно відрізнялися від вихідних рівнів(р<0,05).   

  Через 1 рік дослідження ситуація погіршилася, кровоплин у судинах 

нирок ще більше сповільнився, а IR підвищився. В основних групах 

дослідження через 1 рік порівняно з 6-місячними даними вірогідності не було 

тільки серед  показників Vd у хворих на ХХН І-ІІ та ІІІ ст, відповідно 

(р>0,05). Усі решта доплерографічних показників через 1 рік достовірно 

відрізнялися від відповідних даних 6-місячного дослідження(р<0,05). 

Як видно з дослідження  у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу 

показники кровоплину у нирках та IR судин нирок значно погіршені, напевно, 

внаслідок швидко прогресуючих фіброзуючих та склерозуючих процесів.  

Протягом 1 року доплерографічні показники у групах контролю 

змінювалися значно повільніше, ніж у групах дослідження.  

Тому визначувані нами показники якості кровообігу нирок можна 

вважати неінвазивними маркерами прогнозу швидкого прогресування ХХН у 

хворих, які перенесли коронавірусну хворобу. 

Результати нашого дослідження перекликаються з деякими науковими 

спостереженнями, які вивчали морфо-функціональні властивості еритроцитів 

[141, 199], але наша робота відрізняється тим, що ми довели значущість 

морфо-функціональних показників, і підтвердили це тим, що у цьому ж 

розділі показали значення показників кровоплину в нирках і стан ниркових 

судин. Також наше дослідження відрізняється тим, що ми досліджували 

хворих на ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня 

важкості, а на сьогодні, враховуючи багато випадків відтермінованого 

постковідного синдрому, пов’язаного із судинними змінами, наше 

дослідження є надзвичайно актуальним. 

Відомо, що при будь-яких процесах, що супроводжуються активацією 

імунної системи, зростає синтез β2-мкг крові (запальні процеси, відторгнення 

при трансплантації донорського органу та тканин, аутоімунні захворювання, 

інфекції, спричинені вірусами). Вміст β2-мкг в сечі може підвищуватися через 
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порушення ниркової фільтрації (в нормі тільки мінімальна кількість даного 

білка детектирується в сечі, оскільки більша частина його реабсорбується у 

ниркових канальцях). Елімінація β2-мкг з крові відбувається у нирках, таким 

чином він фільтрується через мембрану ниркових клубочків, а потім майже 

100% цього білка реабсорбується в канальцях нирок (проксимальному відділі). 

Період напіврозпаду β2-мкг складає приблизно 40 хв. В нормі, в сечі 

виявляють тільки сліди β2-мкг. За умов зниження функції нирок вміст β2-мкг 

в крові може підвищуватися. Зниження ШКФ спричиняє зростання рівня 

даного білка у крові. При порушенні функції канальців відбувається 

збільшення виділення β2-мкг з сечею [35, 36, 165].  

На даний час науковці-медики вже почали застосовувати визначення 

вмісту β2-мкг сечі для виявлення пошкодження  проксимальних канальців 

нирок, відмічено високу специфічність тесту на визначення β2-мкг в крові та 

сечі, зокрема при ниркових ураженнях.  [75, 108].  Але ці дані неповні, вміст 

даного білка в сечі охарактеризовано не у повній мірі, а у хворих на ХХН, що 

перенесли коронавірусну хворобу, включаючи відстрочені протягом 1 року 

дослідження, взагалі такі дослідження на сьогодні не проводились. 

На даний час у деякій мірі вивчено динаміку вмісту β2-мкг при вірусних 

захворюваннях [36, 202, 203]. Тому вивчення змін динаміки цього показника  

у хворих з ураженням нирок, які перенесли коронавірусну хворобу, а також 

його діагностичної цінності при ураженнях нирок після COVID-19 є дуже 

актуальним завданням, що і стало наступним етапом нашого дослідження. 

Нами проведено дослідження вмісту β2-мкг в крові та сечі хворих з 

ураженням нирок, що перенесли коронавірусну хворобу. 

В результаті проведених досліджень виявлено зростання рівня β2-мкг в 

крові і сечі досліджуваних хворих. Необхідно відмітити, що вміст β2-мкг сечі 

вже, навіть у І групі відрізнявся від норми (р<0,05), на відміну від відповідних 

показників крові цієї групи контролю. Таким чином, збільшення рівня β2-мкг 

в крові усіх досліджуваних хворих, що перенесли COVID-19 середнього 

ступеня важкості, свідчить про виражені зрушeння у клубoчкoвому апaрaті 
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нирoк, значні пошкодження мембран ниркових клубочків та пошкодження 

канальцевих структур. Це може відбуватися як за рахунок наслідків вірусного 

ураження, так і через пришвидшення прогресування ХХН. Із зростанням стадії 

ХХН, вищевказані зміни посилювалися. 

Відмічені нами зміни значень показників β2-мкг в сечі вказують на 

досить швидке прогресування інтерстиціальних патологічних змін у хворих з 

ХХН після перенесеного COVID-19.  

Під час дослідження β2-мкг крові та сечі хворих у розподілених 

нозологічних групах, нами виявлено значні зміни їх динаміки, що неоднаково 

відрізнялися як у нозологіях, так і у групах ХХН. Вірогідне підвищення 

показників β2-мкг спостерігали у крові у хворих на ПН, що перенесли COVID-

19 середнього ступеня важкості, але ці зміни були у порівнянні з іншими 

нозологічними групами, найменшими. У пацієнтів з ГН та ДХН вірогідні 

зміни вмісту β2-мкг вже фіксувалися у І групі хворих (р<0,05). Серйозна 

ситуація з приводу підвищення вмісту β2-мкг в сечі була у групи хворих з ДН, 

де зміни були значними, особливо у хворих з ХХН IV ст. (р<0,001) у 

порівнянні з ПН та навіть ГН.  

Показники β2-мкг в сечі різко зростали протягом року. Була велика 

різниця у кожній групі з нормою (р<0,001), з вихідними даними (р<0,001), з 

шестимісячними даними проти 1 річних значень (р<0,05). Цікаво, що у кожній 

групі дослідження рівень β2-мкг в сечі хворих з ТІН вірогідно відрізнявся від 

відповідних даних усіх решти нозологічних груп (р<0,05), навіть  групи з ДХН 

(р<0,05), окрім ХХН IV ст (р>0,05), де рівні β2-мкг в сечі були подібними, а 

через 1 рік також відрізнялися (р<0,05), і це стосується тільки постковідних 

пацієнтів. 

При проведенні дослідження кореляційних зв’язків, нами виявлено  

прямий кореляційний зв’язок середньої сили між рівнями β2-мкг сечі та ШКФ 

(r=-0,65) (р<0,05). Це доводить, що вміст β2-мкг в сечі хворих на ХХН має 

велике значення для процесів фільтрації в нирках, а як відомо, ШКФ є 

основним показником, за яким визначають стадію хронічної хвороби нирок.  
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Також досліджено зв’язок між показниками β2-мкг сечі та добової 

протеїнурії. Виявлено сильний  прямий  кореляційний зв’язок між  рівнем β2-

мкг сечі та добової протеїнурії  (r=0,75) (р<0,05). Тобто, показник β2-мкг сечі, 

завдяки виявленій даній кореляції, може вказувати на природу швидкого 

прогресування ХХН, що проявляється у вираженому запаленні, що 

перебігаючи довгий період часу стає причиною подальшого зниження функції 

нирок, адже багато показників добової протеїнурії були складовою частиною 

нефротичного синдрому пацієнтів, який важко піддавався медикаментозній 

корекції, що проводилася згідно уніфікованого протоколу лікування. 

Проведені нами дослідження впливу наслідків перенесеної 

коронавірусної хвороби середнього ступеня важкості на прогресування ХХН 

продемонстрували виражений негативний вплив на швидкість погіршення 

функціонального стану нирок зі зниженням ШКФ. Вміст β2-мкг в крові та сечі 

має значні характерні зміни та залежить від прогресування ХХН і є найбільш 

вираженою у хворих з ХХН ІІІ- IV стадії, що за наявності ДХН та ТІН 

проявляється найбільше і свідчить про суттєве пошкодження ниркової 

тканини, як клубочків, так і інтерстицію нирок.  

З результатів даного дослідження видно, що вміст β2-мкг в крові та сечі 

є високочутливим маркером виявлення прогресуючого перебігу хвороби 

нирок пiсля перенeсеної корoнавірусної хворoби серeднього ступeня вaжкості. 

Даний маркер може використовуватись для ранньої діагностики 

прогресування ХХН у хворих, які перенесли  COVID-19. Особливе значення 

даний маркер має у прогнозуванні прогресуючого перебігу ДН та ТІН. 

У розвитку тубуло-інтерстиціальних зрушень імунне запалення виступає 

первинною ланкою цього процесу, а такі зміни можуть призводити до 

швидкого фіброзування та склерозування ниркової тканини. Процес 

фіброзування  - це морфологічна основа виникнення та прогресування 

ниркової недостатності. Отже, швидке прогресування порушення 

функціонального стану нирок  - це наслідок активного імунного запалення, що 

врешті решт призводить до фіброзу ниркової тканини та розвитку незворотніх 
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змін в паренхімі нирок. Цей імунний процес обумовлений порушенням 

балансу про- та протизапальних цитокінів. Прозапальним цитокінами, які 

мають важливе значення у розвитку патології нирок є ІЛ-1β, ІЛ-6, ФНП-α. 

Щодо ІЛ-6, було виявлено, що даний цитокін відігравав велику роль у 

розвитку важкого перебігу COVID-19. Тому було б доречним дослідити його 

ролль у порушеннях та прогресуванні ниркової патології у післяковідному 

періоді. Могутніми протизапальними цитокінами є ІЛ-10 та ТФР-β1. Але слід 

мати на увазі, що одночасно з протизапальним ефектом, ТФР-β1 має 

виражений просклеротичний ефект, стимулюючи роботу фібробластів [39].  

Невизначеною у цьому плані залишається, роль ТФР-β1  як ростового 

фактору, що має просклеротичний тканинний ефект, а також  ендотеліального 

фактору росту судин (VEGF). Фактор росту судинного ендотелію відомий 

також як білок, що індукується гіпоксією [69, 86, 92]. Він може відігравати 

велику роль у пoрушeнні ниркoвого кровoтоку. Механізми впливу цих 

факторів на ниpки зa умoв прoгресування хрoнiчної хвoроби нирoк у 

післяковідних пацієнтів наразі залишають багато питань.  

Вважаючи на вищевказане, наступним нашим завданням було 

охарактеризувати дисбаланс вмісту про- та протизапальних цитокінів у 

сироватці крові та сечі хворих на ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу. 

В результаті проведених досліджень вмісту досліджуваних цитокінів у 

крові пацієнтів, було виявлено, що  не було відмінностей тільки у контролю І 

проти показників групи здорових (р>0,05).  Це можна пояснити тим, що ІЛ–6, 

взагалі показник вираженого запалення, а у пацієнтів без COVID-19 в анамнезі 

з І-ІІ стадією ХХН, в принципі могло б і не бути даних про виражений 

запальний процес в організмі. Тим більше, рівень ІЛ-6 піднімався при 

коронавірусній інфекції в її гостру фазу, а пацієнти групи контролю І не мали 

даної інфекції в анамнезі. Разом з тим, це цікаві дані тому, що пацієнти нашого 

дослідження перехворіли коронавірусною інфекцією середнього ступеня 

важкості, але, на нашу думку, виражене імунне запалення все ж, залишилося і 
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продовжує свій руйнівний процес. Тому у решти пацієнтів цей показник 

вищий за норму (р<0,05).  

З цього приводу є деякі наукові дані по вивченню ІЛ-6 при COVID-19, 

але при важкому перебігу хвороби [137, 151, 227], і не вивчався він при 

дослідженні наслідків COVID-19, що як раз ми виконали у нашому 

дослідженні. 

Щодо рівнів ІЛ-1β та ФНПα, потрібно відмітити, що ці прозапальні 

цитокіни  відреагували підвищенням  у всіх групах дослідження та контролю 

(р<0,05), а найвищий вміст їх відмічено у хворих ІІІ групи, що вірогідно 

відрізнялося від відповідних показників І (р<0,05) та ІІ груп (р<0,05). Тобто у 

нашому дослідженні ці показники продемонстрували свій могутній 

прозапальний ефект, який був найвиразнішим у післяковідних пацієнтів ІІІ 

групи. Показники ІЛ-10 крові були вірогідно зниженими у всіх групах 

дослідження (р<0,05), що підтверджувало дисбаланс у системі про- та 

протизапальних цитокінів. 

Нами проведено дослідження тих же цитокінів у сечі хворих. При 

захворюваннях нирок, особливо таких грізних як післяковідні 

імуноопосередковані процеси, зміни цитокінів сечі є дуже характерними для 

ниркових уражень. Так, рівень ІЛ-1β був вірогідно підвищений у всіх групах 

пацієнтів у порівнянні з нормою (р<0,05), але головне, що спостерігалися 

відмінності між рівнями цього прозапального цитокіну між групами контролю 

та відповідними до них основними групами як у межах однієї (кожної) групи 

(р<0,05), так і між основними групами (р<0,05). Найвищим був вміст ІЛ-1β в 

сечі хворих основної ІІІ групи дослідження. Щодо ІЛ-6, необхідно відмітити, 

що в сечі його рівень був вірогідно підвищений у всіх групах (р<0,05). Це 

свідчить про те, що даний цитокін є дуже показовим для патології нирок. 

Найвищий його рівень також спостерігався у хворих на ХХН ІV ст, що 

перенесли коронавірусну хворобу. Вміст ІЛ-10 дуже сильно знижувався в сечі 

хворих ІІІ основної групи у порівнянні з усіма рештою групами (р<0,001), що 

вказує на виражений дисбаланс в системі про- та протизапальних цитокінів. 
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Але у І групі контролю він не відрізнявся від нормальних показників (р>0,05). 

Рівень ФНПα зростав не так показово в сечі хворих та у пацієнтів І та ІІ груп 

контролю не відрізнявся від норми (р>0,05). Але, знову ж таки, у ІІІ основній 

групі його вміст був найвищим у порівнянні з усіма групами (р<0,05). 

Результати дослідження показали, що дослідження балансу цитокінів в 

сечі хворих з патологією нирок є більш показовим та точним. В крові деякі 

результати потребують пошуку пояснення. 

Тому нами було проведено дослідження цитокінового дисбалансу в сечі 

пацієнтів, залежно від нозологічної форми ХХН.   

Виявлено, що при усіх нозологічних формах ХХН показники ІЛ-1β 

значно зростали в сечі хворих, і в усіх групах та нозологічних формах це було 

вірогідним відносно норми (р<0,05). Найбільш значущими в усіх групах ХХН 

було зростання показників в групі з ДХН (р<0,001). Така ж ситуація була і з 

ІЛ-6, найвищим його вміст був у хворих на ХХН ІІІ групи з ГН та ДХН 

(р<0,05). Рівень ІЛ-10 знижувався повільно, але виражене його зниження 

відмічали у ІІІ групі дослідження, і найяскравіше це проявилося у хворих на 

ГН та ДХН (р<0,05). Вміст ФНПα в сечі хворих був найвищим, знову ж таки, у 

пацієнтів ІІІ групи дослідження з ГН та ДХН (р<0,05). 

Було цікавим і в цьому дослідженні перевірити виявлені результати 

через 6 місяців та через 1 рік. 

Отже, при дослідженні вмісту ІЛ-1β  в сечі видно, що протягом 1 року 

вміст даного цитокіну різко зростав в основних групах дослідження у 

порівнянні з даними відповідних контрольних груп(р<0,05). Особливо високі 

показники були в ІІІ основній групі у порівнянні з показниками даного 

цитокіна у І (р<0,05) та ІІ(р<0,05) групах дослідження. При дослідженні рівнів 

ІЛ-6 в сечі наших пацієнтів, було виявлено таку ж тенденцію змін, як і при 

визначенні ІЛ-1β. Знову ж таки, показники ІЛ-6 у хворих, що перенесли 

коронавірусну хворобу наростали протягом року дуже стрімко, навідміну від 

показників даного цитокіну груп контролю. Це свідчить про те, що у 

післяковідних хворих з ХХН, які перенесли коронавірусну хворобу середнього 
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ступеня важкості, продовжується виражене імунне запалення. Найвищі рівні 

ІЛ-6 були в ІІІ основній групі хворих, що у порівнянні з відповідною групою 

контролю було вірогідним (р<0,05). Результати дослідження вмісту ІЛ-10 в 

сечі хворих показали зниження показників цього протизапального цитокіну, 

що підтвердило дисбаланс в системі про- та протизапальних цитокінів. 

Найнижчими були показники у ІІІ основній групі, що у порівнянні з 

вихідними даними було вірогідним (р<0,001), а також у порівнянні з 

відповідними даними ІІ основної групи підтверджувалася достовірність 

(р<0,05). Слід відмітити, що показники усіх основних груп значно 

відрізнялися від відповідних даних груп контролю та були нижчими (р<0,05).  

Це свідчить про те, що у додіалізних хворих на ХХН IV ст дуже низький 

протизапальний імунний потенціал, руйнівний запальний процес прогресує та 

призводитиме до незворотніх змін. І, саме в сечі дуже показово це 

відслідковується, що для нефрологічних хворих є дуже важливим. 

В результаті визначення вмісту прозапального ФНПα , було відзначено 

зростання його  значень у всіх групах досліджуваних пацієнтів. 

Дане дослідження у часі підтверджує те, що саме значимість вмісту 

ФНПα  дає більш точне уявлення про імунне запалення в нирках, ніж його 

вміст у крові досліджуваних хворих. Рівень даного цитокіну рівномірно 

зростав протягом 1 року, і в 6-місячний термін вже вірогідно відрізнявся від 

вихідних даних, але тільки у пацієнтів основної групи (р<0,05). У хворих І та 

ІІ груп контролю цей показник не відрізняється від нормальних величин 

(р>0,05). З 6-місячного терміну обстеження до 1 року рівень ФНПα  в основних 

групах наростає ще більше і вірогідно відрізняється від рівнів 6-місячного 

обстеження (р<0,05).  

Отже, з результатів дослідження цитокінового дисбалансу можна 

побачити виражене прогресування імунного запалення в нирках (судячи з 

показників рівня цитокінів в сечі) саме у пацієнтів, що перенесли 

коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості, що в подальшому, 

звичайно, призведе до виражених незворотніх змін в нирках.  
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Одним із наших завдань було дослідити динаміку VEGF та ТФР-β1 у 

крові та сечі досліджуваних хворих, що перенесли коронавірусну хворобу. 

Під час літературно-інформаційного пошуку, було знайдено наукові 

джерела зі схожими даними дослідження ростових факторів у хворих на ХХН, 

в деяких джерелах було показано динаміку ростового фактору VEGF в сечі, 

що перекликається з нашим дослідженням і вказує на його актуальність і 

значущість [86, 152, 234], але в нашому дослідженні вивчаються дані 

показники у хворих, що перенесли коронавірусну хворобу та ще особливістю 

нашого дослідження є те. що динаміку ростових факторів ми вивчали у часі. 

Протягом 1 року, що не було висвітлено в жодному із наукових джерел. 

В результаті дослідження виявлено підвищення відносно норми 

показників усіх груп дослідження (р<0,05), окрім показників  VEGF крові та 

сечі у І групі контролю, що відповідно складало (р>0,05). Можливо, це означає 

менш виражені судинні ураження у пацієнтів І групи контролю, що не мали в 

анамнезі коронавірусну хворобу. Усі решта показники мали вірогідну різницю 

не тільки з нормальними величинами, але і між основними групами 

дослідження (р<0,05). Найвищими були значення VEGF та ТФР-β1 у крові та 

сечі в ІІІ основній групі дослідження (р<0,05). Всередині кожної групи, тобто 

різниця усіх груп контролю з відповідними до них основними групами також 

була вірогідною в усіх випадках (р<0,05). Необхідно відмітити, що ТФР-β1 

сечі виявився більш значущим та показовим при прогресуванні ХХН, ніж 

VEGF сечі, тому що показав зміни вже, навіть у І групі хворих, які не хворіли 

COVID-19, тобто, навіть мінімальні зміни він продемонстрував у нашому 

дослідженні. 

Нами було проведено дослідження ростових факторів VEGF та ТФР-β1 у 

крові та сечі пацієнтів, залежно від нозологічної форми ХХН.  Так, найвищим 

був рівень ростових факторів у пацієнтів з ХХН IV ст з наявністю ГН та ДХН 

(р<0,05), а найнижчі рівні даних факторів спостерігалися у хворих на ПН І та 

ІІ груп дослідження. Необхідно відмітити, що у ІІІ групу дослідження не 

увійшли хворі на ПН з причини того, що такі пацієнти були відсутні при 
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відборі у дослідження. Вище було вказано на причини цього. З рисунка видно 

також, що показники ростових факторів майже не відрізнялися у хворих на ГН 

та ТІН, особливо при визначенні даних показників у крові (р>0,05). Це вказує, 

на нашу думку, на те, що дослідження VEGF та ТФР-β1 в сечі хворих із 

захворюваннями нирок є більш інформативним методом. 

Також було цікаво подивитися на динаміку значень показників VEGF та 

ТФР-β1 у сечі хворих, що перенесли коронавірусну хворобу, через 6 місяців та 

через 1 рік, враховуючи виявлені найбільш показові значення даних факторів 

у сечі. Результати продемонстрували, що рівні ТФР-β1 сечі наростали 

протягом 1 року і були найвищими в основній ІІІ групі хворих на ХХН, що 

перенесли COVID-19, що було вірогідним у порівнянні з іншими показниками 

усіх груп дослідження (р<0,05). Необхідно відмітити, що навіть дані груп 

контролю були вищі за норму (р<0,05), що підтверджує раніше висунуте нами 

припущення, що ТФР-β1 сечі може бути маркером прогресування ХХН. В усіх 

групах дослідження спостерігалася вірогідна різниця між показниками 

основних груп та груп контролю (р<0,05), що доводить більш значні та 

швикопрогресуючі ураження нирок у хворих, які перенесли коронавірусну 

хворобу. 

При дослідженні динаміки VEGF сечі  протягом 1 року, було виявлено  

найвищі рівні даного ростового фактора також у ІІІ основній групі хворих на 

ХХН, що перенесли COVID-19. Показники VEGF сечі цієї групи хворих 

вірогідно відрізнялися від решти відповідних даних усіх груп (р<0,05).  

Але слід відмітити, що у даному дослідженні показники VEGF сечі не 

відрізнялися від норми у І та ІІ групах контролю (р>0,05). Тому, на нашу 

думку, даний фактор росту має велике значення при визначенні його в сечі 

хворих після перенесеної коронавірусної хвороби, у груп контролю він не мав 

такого значення. Але, все ж, рівні VEGF сечі відрізнялися у всіх основних 

групах від відповідних даних груп контролю (р<0,05). 

Нами проведено кореляційні дослідження для підтвердження важливості 

даних факторів росту при вивченні прогресуючого перебігу ХХН, особливо у 
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постковідних пацієнтів. Виявлено сильні обернені кореляційні зв’язки між 

ШКФ та ТФРβ1 крові (r= -0,78) (р<0,05) та сечі (r= -0,79) (р<0,05), а також з 

VEGF крові (r= -0,74) (р<0,05) та VEGF сечі (r= -0,75) (р<0,05). Також видно 

сильний прямий кореляційний зв’язок між добовою протеїнурією та ТФРβ1 

сечі (r= 0,88)(р<0,05), а також прямі зв’язки середньої сили між добовою 

протеїнурією та ТФРβ1 крові (r= 0,67) (р<0,05), з VEGF крові (r= 0,55) (р<0,05) 

та з VEGF сечі (r=0,66) (р<0,05). 

Таким чином, з результатів дослідження видно, що ростові фактори 

крові та сечі мають велике значення у прогресуванні ХХН, особливо у 

післяковідних хворих. Дуже важливим є значення ТФРβ1, адже він має 

найсильнішу кореляцію його рівня в крові та сечі з основними факторами 

прогресування ХХН (ШКФ та добовою протеїнурією). На нашу думку, саме 

зростання рівня даного просклеротичного фактора в сечі вказує на 

прогресуючий характер ниркової патології, а збільшення його вмісту в крові 

можуть супроводжувати різні супутні захворювання, що супроводжуються 

імунними порушеннями.  

При відборі пацієнтів для нашого дослідження, дуже часто виникали 

питання диференціальної діагностики, особливо важко часто було поставити 

діагноз первинного хронічного гломерулонефриту чи ТІН. Тобто у пацієнта 

могли бути скарги до початку хвороби COVID-19, але у багатьох випадках це 

були пацієнти з виставленим діагнозом «ХХН неуточнена» (за МКХ-10), тобто 

не мали діагнозу ГН. Для виявлeння фaктoрів. Які допомогли б верифікувати 

ГН у пацієнтів, які хворіли COVID-19 сeрeдньої тяжкoсті 8-12 місяців, ми 

застосували клaстерні та клaсифікаційні мeтоди Data Mining. Здійcнили 

клaстeризацію oб’єктів за мнoжинoю вищeзaзнaчених мнoжин чинникiв нa три 

клaстери та визнaчили вмiст дaних клaстерів. Якщo oдин клaстер прeзентує 

здoрoвих людей без aнамнезу COVID-19, дpугий – пaцієнтiв, які хвoріли 

COVID-19 сeредньoї тяжкoсті 8-12 місяців тoму без ГH, а трeтій – пaцієнтiв з 

хрoнічним ГH, які хвoріли COVID-19 серeдньої тяжкoсті 8-12 мiсяцiв тoму, цe 

мaє бути пiдтверджeнням гiпoтези. Цeй клaсифікaційний aнaліз допoміг нaм 
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виявити значущiсть фaкторів тa прийняти рiшeння для верифікації ГH. Нaми 

вивчeно мoжливі зв’язки мiж COVID-19 сeредньої тяжкoсті та ГH. Для нaми 

булo застoсовано три рiзних мeтoди клaстеризaції, якi мaють бaзу aбсoлютно 

рiзних мaтемaтичних теoрiй:  клaсичний мeтoд k-сeрeдніх, кaрти Koxонена 

(нeйрoнні мeрежі), нeчіткі k-сeредні (нeчітка лoгiка). Всі показники, які ми 

брали до уваги, було нами досліджено та описано вище, тому ми обрали 

найбільш значущі показники для характеристики ГН (МДА сечі, β2м сечі, 

ТФР-β1 та VEGF крoві тa сeчі).  

Це і було нашим наступним завданням.  

У медичних дослідженнях кластерний аналіз використовується зрідка, і 

провести аналогії дослідження за нашою темою, в принципі, не було з чим.  

При дослідженні ТФР-β1 та VEGF сечі виявлено, що їх показники 

вірогідно відрізнялися між групами пацієнтів (1 група – здорові (n=20); 2 

група – пацієнти після COVID-19 середньої тяжкості без діагнозу ГН, тобто з 

неуточненим ГН (n=19 та 3 група – з ГН (n=19)). Це доводить значне 

підвищення вмісту ТФР-β1 сечі, МДА сечі, β2м сечі та VEGF крові  та сечі у 

пацієнтів з хронічним ГН, які хворіли COVID-19 середньої тяжкості 8-12 

місяців тому (р<0,05), та ТФР-β1 сечі, МДА сечі, β2м сечі і VEGF тільки крові 

у пацієнтів, які хворіли COVID-19 середньої тяжкості 8-12 місяців тому з 

неуточненим ХХН (р<0,05).  

Високий вміст VEGF крові у пацієнтів без ГН, які перенесли COVID-19 

середньої важкості, може вказувати на ураження ендотелію судин та, як 

наслідок, ураження інтерстицію нирки після COVID-19, і це потребує 

окремого вивчення.  Показники VEGF сечі були підвищені в обох групах 

(р<0,05). Щодо показників ТФР-β1 сечі, з таблиці видно значне підвищення їх 

рівнів у пацієнтів з хронічним ГН, що відрізнялося від відповідних даних 

пацієнтів без ГН (р<0,001), але було вірогідно підвищено у порівнянні з 

нормою (р<0,05). 

Така ж ситуація відбулася і з показниками β2м сечі, але навпаки – 

виражене підвищення цього показника спостерігалося у хворих обох груп у 
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порівнянні з нормою (р<0,05), але у пацієнтів 2 групи вміст β2м сечі значно 

відрізнявся  від відповідних даних 3 групи та був дуже високим (р<0,001). 

При проведенні кластерного аналізу, ми виявили нaступний рoзподіл 

пaцієнтів: всі здорoві дoсліджувані увiйшли в oкремий клaстер (клaстер 0). 

Так, було отримано висновки усiх трьoх метoдів клaстeризації. Але нами було 

виявлено відмінності у діагностуванні ГН та групи без ГH. 

Після побудованих нами карт Кoxонeна, хвoрі, з діагнозом ГН увійшли 

до окремого кластеру «2». Досліджені хворі без ГH, котрі перенесли  COVID-

19 (19 пацієнтів), згiднo кaрт Кoхонeна, у більшості увійшли до першого 

кластеру «1» (15 хворих). Але 4 пацієнти були віднесені за результатами 

класифікації до другого кластеру «2». Отже, ці 4 пацієнти повинні були мати 

ознаки, хоча у них не був діагностований ГH, але з анамнезу відомо про їх 

перенесений COVID-19 середнього ступеня тяжкості. Так, ці хворі 

перебувають у групі ризику щодо  верифікації ГH. Після проведення 

кластеризаційних методів «k-середніх» і методу нечіткої кластеризації нами 

визначено однозначні результати належності до кластерів. Все ж, вихідні 

результати такого методу різняться від методів, які було вказано вище. Отже, 

19 пацієнтів перенесли COVID-19 середнього ступеня важкості, але ознаки ГН 

у них не підтверджено, а 4 хворих потрапили у кластер «2». Але ж у кластері 

«2» також нами визначено невідповідність, яка проявилася тим, що 1 

досліджуваного хворого було класифіковано у кластер «1», який представляє 

хворих без наявного ГH. Такий хід справи означає деяку розмитість межі між 

кластерами з ГН та без ГH у післяковідних хворих. Так, виходячи з цього, ми 

маємо право вважати, що COVID-19 середнього ступеня важкості може 

провокувати верифікацію ГН. При аналізі метoду нeчіткої клaстеризації, якщо 

для нoвoго хвoрoго  

μ2 = 0,02 

oтримали тaкі дaні: μ0 = 0,95 ,  μ1 = 0,08  - це має спiввiднoшення з 

клaстерoм «0» на 95% та означає, що досліджуваний пацієнт є здоровим.  
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У  такому випадку μ2 = 0,41  -  μ0 = 0,01,   μ1 = 0,55, це має 

співвідношення з належністю до ГН (кластер «2»), навіть якщо хворий 

формально належить до кластеру «1». Це все значить, що в подальшому у 

цього пацієнта можна буде діагностувати ГН.  

Така методика кластеризації може  виявити та підтвердити тісний  

зв’язок між (dspace.bsmu.edu.ua) COVID-19 середньої важкості та ГH. Все ж, 

це ніяк не  може означати, щo ця метoдика дає визначення правилам 

співвідношення нових пацієнтів та належності їх до визначуваних кластерів. 

Слід зазначити, що це  не надає можливості для проведення попередньої 

верифікації діагнозу без введення  типових інформаційних систем, в які 

запрограмовано вищевказані кластеризаційні методи. Слідуючи цьому, 

визначені правила можуть бути структуровані як «дерева рішень», які можна 

отримати, проводячи класифікаційний аналіз з так званими «нейронними 

мережами». «Дeрeва рiшeнь» прeдстaвляють прaвила в  iєрaрхiчній структурi, 

щo є послiдовними, дe кoжнoму з oб’єктiв вiдпoвiдає тiльки oдин вузoл, який 

дaє рiшeння. Для цьoго ми застoсувaли мeтод CART (Classification and 

Regression Tree). Мeтoд CАRT – це aлгoритм побудoви бiнaрного дeрева 

рiшень (дихoтoмічної клaсифiкаційної мoделі). Даний алгоритм містить вузли 

«дерева рішень» і кожен з них має своїх послідовників. У вузлах формуються 

правила, які відповідають кожному з кроків побудови «дерева рішень». Ці 

правила розділяють задану множину прикладів на дві частини. Одна – це 

послідовник RIGHT, а інша це послідовник LEFT. RIGHT – це частина, у якій 

виконується правило, а LEFT – в якій не виконується правило. Для того, щоб 

обрати правило, яке буде найбільш оптимальним, застосовують функцію 

oцiнки якoсті рoзбиття. В результаті «нейронні мережі» реалізують даний 

метод.  

«Вхідні» параметри - є тими самими чинниками, «вихідний» - це 

кластерний номер. Ось так було проведено наш класифікаційний аналіз для 3 

вихідних параметрів з метою отримання правил: існуючий діагноз, клaстер 

згiдно кaрт Коxонена, клaстер згiдно k-середніx (нeчіткoї клaстeризації).  
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У пeрших 2-х випaдках нейрoнна мерeжа пoвністю мoже клaсифiкувати 

налeжність дoсліджуваного дo тoго чи iншого клaстеру. У випaдку нечiткої 

клaстеризації ми бaчимо тiльки oдну пoмилку нейрoнної мeрежі (вiднесення 

пацiєнта з ГH до пeршого клaстеру). 

Врахoвуючи визначeну тoчність рeзультатів, мoжливим є прeдставлення 

«дeрева рішeнь» тa визначeння знaчимості чинникiв для встанoвлення 

діагнoзу. У пeршому випaдку (клaсифікація фaктичних дiагнозів) знaчимим є 

нaступний чинник:  ТФР-β1 сeчі. 

Після прoведення клaстеризації зa допoмогою мeтоду кaрт Kохoнена 

oдержано певні класифікаційні правила та уточнено показники, що мають 

значення: ТФР-β1 сечі, VEGF сечі, VEGF крові, МДА сечі, β2м сечі. 

Визначено, що правила для характеристики здорового пацієнта співпадають, а 

відмінність спостерігається за показником VEGF крові, МДА сечі та β2м сечі. 

При використанні нами методу нечіткої кластеризації рішення 

відрізнялося від попередніх. Основним фактором, який визначає належність 

пацієнта до кластеру здорових є - ТФР-β1 сечі з однаковою пороговою 

величиною, але фактор, який визначає належність до типу захворювання є 

фактор β2м сечі ,VEGF сечі. 

У клініці може бути застосований мeтод клaстерного тa 

клaсифікaційного анaлізу, який визначaє оснoвні маркери для верифікації 

діагнозу тa прoгнозування перебігу (ТФР-β1 сечі, VEGF сечі, β2м сечі). Даний 

метoд діагнoстики, який відрiзняється вiд звичaйних рeгресійних мeтодів 

бaзується нa застосувaнні клaстерних та клaсифікaційних метoдів Data Mining, 

що дало мoжливість встaновити взaємозв’язок мiж діагнoзом COVID-19 

серeдньої важкості та ГH, що верифікується черeз 8-12 місяців. При 

інтегруванні даного методу в сучасні діaгностичні систeми мoжливим може 

бути вирішення дуже важливої проблеми охорони здоров’я – пiдвищення 

ефeктивності уточнення діагнозу тa прогнoзування перебігу хвoроб нирoк.  

Отже, результати нашої роботи мають велике теоретичне і практичне 

значення і допоможуть краще і швидше вирішувати питання покращання 
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діагностики та прогнозування прогресуючого перебігу ХХН у хворих, що 

перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ВИСНОВКИ 
 

У дисертації наведено теоретичне обґрунтування і нове вирішення 

актуального завдання внутрішньої медицини та нефрології – підвищення 

ефективності діагностики та прогресуючого перебігу хронічної хвороби нирок 

у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу середнього ступеня важкості  

шляхом вивчення клініко-патогенетичних особливостей перебігу та 

прогресування хронічної хвороби нирок, визначення факторів ризику 

швидкого прогресування та розробки діагностичного інструменту виявлення 

пацієнтів групи ризику прогресування хронічної хвороби нирок та верифікації 
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гломерулонефриту серед хворих, які перенесли коронавірусну хворобу 

середнього ступеня важкості. 

1. Виявлено патогномонічні клінічні симптоми у хворих на ХХН, що 

перенесли COVID-19 середнього ступеня важкості 8-12 місяців тому, 

що проявилося розвитком нефротичного синдрому у 51% 

досліджених хворих. Більша частота розвитку нефротичного 

синдрому була діагностована у чоловіків (61,9%). Гематурію 

виявлено у 67,6% пацієнтів. При проведенні доплерографічного 

дослідження нирок відзначено сповільнення кровоплину Vs та Vd на 

рівні а. segmentalis майже в 2 рази у ІІІ групі проти контролю (р<0,05) 

та у ІІ групі в 1,5 раза проти відповідної групи контролю (р<0,05), а 

також підвищення IR в 1,5 раза у всіх групах проти контролю 

(р<0,05).  

2. Важливими маркерами прогресування ХХН у хворих, що перенесли 

коронавірусну хворобу є МДА сечі та розрахований нами ІОС. Вміст 

МДА сечі зростав у порівнянні з контролем в 1,5 раза (р<0,05) та був 

найвищим у ІІІ групі проти контролю на 22% (р<0,05), а проти 

вихідного рівня на 61,6% (р<0,05) протягом 1 року дослідження.  ІОС 

зростав у річний термін найшвидше у ІІІ групі, де його рівень був 

вищий на 25% проти відповідної групи контролю (р<0,05). При 

порівнянні з вихідним рівнем через 1 рік ІОС був вищим на 65,9% 

(р<0,05). При дослідженні у нозологічних групах, найвищим ІОС був 

у хворих на ХХН IV ст з ДН, що було достовірним проти усіх решти 

нозологічних груп (р<0,05). ІОС може бути використаний для 

прогнозування прогресуючого перебігу ХХН у постковідних 

пацієнтів як інтегрального показника балансу ПОЛ/АОС у сироватці 

крові. 

3. У хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу, виявлена 

висока частота порушень мікроциркуляції за показниками морфо-

функціональних властивостей еритроцитів, що найбільше проявилося 
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у ІІІ групі хворих. Відмічено зниження рівнів  ІДЕ на 15% (р<0,05), 

підвищення ВВЕС на 19% (р<0,05), підвищення ПГЕ на 13% (р<0,05) 

проти відповідних груп контролю. Через 1 рік виявлено найбільше 

зростання рівня ВВЕС у ІІІ групі на 25% проти вихідного 

рівня(р<0,05), у ІІІ групі контролю – на 9% (р<0,05). Показники ІДЕ 

та ПГЕ відповідно зросли порівняно з вихідними даними на 

15%(р<0,05), у групах контролю відповідно на 9 та 13%(р<0,05) Усі 

показники достовірно відрізнялися від груп контролю (р<0,05). 

Рівень ВВЕС корелював з показниками ШКФ (r= -0,75) (р<0,05) та 

добової протеїнурії (r= 0,58) (р<0,05). 
4. Встановлено вірогідне підвищення вмісту β2м крові та сечі хворих, 

що перенесли коронавірусну хворобу у порівнянні з відповідними 

показниками груп контролю, що було найвищим у ІІІ групі проти 

групи контролю – на 26,5% (р<0,05) та зростання рівня цього 

показника в сечі, що було найвищим у післяковідних хворих ІІІ групи 

з ТІН у порівнянні з іншими нозологічними формами цієї групи 

(р<0,05). Відмічено наростання вмісту β2м в сечі у хворих ІІІ групи з 

ТІН у 2 рази(р<0,05). Виявлено пряму кореляційну залежність між 

рівнем β2м сечі та добовою протеїнурією (r=0,75) (р<0,05), а також 

між β2м сечі та ШКФ (r=-0,69) (р<0,05). Доведено, що β2м сечі може 

бути використано як маркер прогнозу прогресуючого перебігу ХХН у 

хворих, що перенесли коронавірусну хворобу. 
5. У хворих на ХХН, що перенесли коронавірусну хворобу,  відмічено 

дисбаланс у системі про- та протизапальних цитокінів крові та сечі:  

виявлене підвищення рівня прозапальних ІЛ-1β , ІЛ-6 та ФНПα у всіх 

хворих основних груп та груп контролю, що було вірогідним проти 

норми в усіх групах(р<0,05) та зниження рівня протизапального ІЛ-10 

(р<0,05) відповідно у всіх групах проти норми. Це більш суттєво 

проявилося у сечі хворих, що перенесли коронавірусну хворобу: ІЛ-

1β вже у хворих І групи був вищим у 2 рази порівняно з такою ж 
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групою контролю(р<0,05), а у ІІІ групі відповідно у 4 рази (р<0,001); 

рівень ІЛ-6 у ІІІ групі був вищим у 2,5 рази проти відповідної групи 

контролю (р<0,05);  рівень ФНПα – у 1,5 рази вищий проти контролю 

ІІІ групи. Вміст ІЛ-10 був зниженим у ІІІ групі у 1,5 раза проти групи 

контролю(р<0,05).   Найважчі зміни були у хворих ІІІ групи з ДХН.  

6. Виявлено вірогідне підвищення рівня показників ТФР-β1 та VEGF 

крові та сечі у хворих, які перенесли коронавірусну хворобу, що 

найбільше проявилося у хворих з ІІІ основної групи з ДХН порівняно 

з групами контролю та іншими групами дослідження(р<0,05). VEGF 

сечі найвищим був у пацієнтів з ТІН ІІІ основної групи(р<0,05) у 

порівнянні з іншими групами (р<0,05). Встановлено кореляційні 

зв’язки середньої сили ТФР-β1 з добовою протеїнурією (r=0,76) 

(р<0,05); між ТФР-β1 та ШКФ – зворотній зв’язок середньої сили (r=-

0,65) (р<0,05), між показниками VEGF сечі та ШКФ (r=-0,74) 

(р<0,05). Це доводить зниження функціональної здатності нирок 

внаслідок підвищення активності просклеротичного ефекту ростових 

факторів.  

7. Розроблено діагностичний інструмент виявлення факторів 

прогресування та прогнозу несприятливого перебігу ХХН у 

пацієнтів, які хворіли COVID-19. За допомогою методу кластерного 

та класифікаційного аналізу визначено основні чинники для  

прогнозування прогресуючого перебігу ХХН (ТGF-β1 сечі, VEGF 

сечі, β2м сечі),  встановлено взаємозв’язок між діагнозом COVID-19 

середньої тяжкості та ГН, діагностика якого уточнюється через 8-12 

місяців.  

      

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 
1. Основними неінвазивними критеріями прогресування ХХН у хворих, 

що перенесли коронавірусну хворобу, можна вважати зниження 

доплерографічних показників відносно норми: 
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- Vs нижче 15% 

- Vd нижче 45% 

-  підвищення IR більш, як на 40%. 

2. Хворим, які перенесли коронавірусну хворобу окрім 

загальноприйнятого лабораторного обстеження слід проводити 

дослідження інтегрального показника балансу ПОЛ/АОС – ІОС, 

ВВЕС для оцінки та прогнозування прогресування ураження нирок. 

Критеріями прогресування ХХН слід вважати: 

- ІОС > 3,4 ум. од 

- ВВЕС > 2,7 ум.од. 

3.  З метою покращання прогнозу прогресування ХХН та вчасної корекції 

лікування рекомендовано визначення вмісту ТФР-β1 сечі, VEGF сечі, 

β2м сечі у всіх післяковідних хворих на ХХН та вважати їх основними 

маркерами прогресування та негативного прогнозу перебігу ХХН. 

Критеріями прогресування ХХН вважати: 

- зростання у 2 раза вмісту ТФР-β1 сечі  

- зростання в 1,5 раза VEGF сечі 
4. Для верифікації ГН за умов неуточненої ХХН слід користуватися 

результатами кластерного аналізу: VEGF сечі> 209,116 

1,352≤ ТФР-β1 сечі ≤ 5,285 

- при зростанні β2м сечі у 2 раза перевагу слід надавати діагнозу ТІН. 

5. Наявність хронічної хвороби нирок слід розглядати як важливий 

фактор у майбутніх моделях стратифікації ризику для COVID-19. 
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СПИСОК ОПУБЛІКОВАНИХ ПРАЦЬ ЗА ТЕМОЮ ДИСЕРТАЦІЇ 
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сечі з ураженям нирок, які перенесли коронавірусну хворобу; 

Міжнародна науково-практична конференція Наука, освіта технології і 

суспільство в ХХІ столітті: наукові ідеї та механізми реалізації; 2023 Кві 

11.04.2023 Житомир 2023, с.35 (Здобувач проводив відбір та 

обстеження хворих, аналіз та статистичну обробку, написання тез). 

15. Зуб ЛО, Горбан БВ Віддалені наслідки медикаментозного лікування 

коронавірусної хвороби у хворих на хронічну хворобу нирок: Матеріали 

Всеукраїнської науково-практичної конференції за участю міжнародних 

спеціалістів з клінічної фармакології «Сучасна клінічна фармакологія в 

фармакотерапії та в профілактиці з позицій доказової медицини»; 2023 

Лист 9-10.11.2023 Вінниця 2023, с.64. 

16. Горбан БВ Характерисика вмісту трансформуючого фактору росту-бета 

ухворих на хронічну хворобу нирок, які перенесли коронавірусну 

хворобу. В: Матеріали 105-ї підсумкової наук. конф. професорсько-

викладацького персоналу Вищого державного навчального закладу 

України «Буковинський державний медичний університет»; 2024 Лют 

6,8,13 2024; Чернівці. Чернівці: БДМУ; 2024, с. 155-6. (Здобувач 

проводив відбір та обстеження хворих, аналіз та статистичну 

обробку, написання тез). 

17. Zub LO Horban BV CoVID-19 as trigger factor for the development of 

gromerulonephritis; XVI international Science Conference «Trends in the 

development o science and teaching methods»; 2024 Apr 22-24, Sofia. 

Bulgaria 2024, с.163-4 (Здобувач проводив відбір та обстеження хворих, 

аналіз та статистичну обробку, написання тез). 

18. Zub LO Horban BV Morpho-functional properties of erythrocytes as a marker 

of the progress of kindey injuries in patients who had coronavirus diasease; 

XVI international Science Conference «Trends in the development o science 

and teaching methods»; 2024 May 20-22, Athens. Greece 2024, с.233-4 
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(Здобувач проводив відбір та обстеження хворих, аналіз та статистичну 

обробку, написання тез). 

19. Зуб ЛО, Горбан БВ доповідь «Еволюція ураження нирок у хворих, які 

перенесли коронавірусну хворобу» 2024 5-6 Жов, м. Чернівці, 2024 

Національна конференція «Нефрологія, діаліз, трансплантація нирки: up 

to date» (доповідь) 
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