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Резюме
Введение. Церебральная микроангиопатия (ЦМА), являясь ведущей причиной развития сосудистых 
когнитивных нарушений и инсультов, имеет целый ряд причин, среди которых наименее изучены хроническая 
болезнь почек (ХБП) и программный гемодиализ (ПГД).
Цель исследования: определить частоту встречаемости нейровизуализационных признаков ЦМА 
и факторы риска ее развития у пациентов с ХБП, длительное время получающих заместительную почечную 
терапию методом ПГД.
Материал и методы: в исследовании приняли участие 70 пациентов, в течение 10 мес. и более находившиеся 
на ПГД. Проводились клинико-неврологическое и лабораторное обследование, а также магнитно-
резонансная томография (МРТ) головного мозга. Анализ нейровизуализационных признаков ЦМА проводился 
в соответствии с рекомендациями STRIVE. Количественная оценка общей выраженности МР-изменений, 
характерных для ЦМА, проводилась по шкале болезни церебральных малых сосудов (БЦМС) (Cerebral Small 
Vessel Disease Score).
Результаты. Среди 70 обследованных (29 мужчин и 41 женщина) в возрасте 53,0 ± 14,2 года и средним 
стажем гемодиализа 70,0 ± 39,5 мес. основными клиническими проявлениями ЦМА явились когнитивные 
нарушения (82,9%, n = 58), эмоциональные расстройства (61,4%, n = 43), расстройства сна (38,6%, n = 27), 
псевдобульбарный синдром (17,1%, n = 12), нарушения ходьбы (8,6%, n = 6), острые лакунарные синдромы 
(7,1%, n = 5) и нарушения тазовых функций (4,3%, n = 3). Нейровизуализационные признаки ЦМА различной 
степени выраженности встречались в 100% случаев. В структуре МР-признаков ЦМА превалировали 
расширение периваскулярных пространств (ПВП) (100%, n = 70) и гиперинтенсивность белого вещества 
(ГИБВ) (81,4%, n = 57). Несколько реже встречались кортикальная атрофия (67%, n = 47), церебральные 
микрокровоизлияния (47%, n = 33), асимптомные лакуны (35,7%, n = 25) и малые субкортикальные инфаркты 
(2,9%, n = 3). Легкая ЦМА (1–2 балла по шкале БЦМС) определялась у 38 пациентов (54,3%), тяжелая 
ЦМА (3–4 балла по шкале БЦМС) — у 32 больных (45,7%). Прогностическую значимость для развития 
тяжелой ЦМА у диализных пациентов имели наличие неконтролируемой артериальной гипертензии (ОШ 
1,85, p < 0,05), интрадиализной гипертонии (ОШ 2,8, p < 0,05), диализной вегетативной полиневропатии 
(ОШ 2,75, p < 0,05), сахарного диабета 2-го типа (ОШ 5,7, p < 0,05) и стаж ПГД более 50 мес. (ОШ 3,1, 
p < 0,05).
Заключение. Всем пациентам с терминальной стадией ХБП, длительное время находящимся на ПГД, по-
казано проведение МРТ головного мозга с целью своевременной диагностики признаков ЦМА и возможной 
коррекции терапии.
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Abstract
Introduction. Cerebral microangiopathy (CMA), being the leading cause of vascular cognitive impairment and 
strokes, has a number of causes, among which chronic kidney disease (CKD) and programmed hemodialysis (HD) 
are the least studied.
Purpose of the study: to determine the frequency of CMA neuroimaging markers and risk factors for its development 
in patients receiving renal replacement therapy for a long time using the programmed HD.
Material and methods: the study involved 70 patients who had been on programmed HD for 10 months or more. 
Clinical neurological examination, laboratory tests and brain MRI were performed. The analysis of CMA neuroimag-
ing markers was carried out in accordance with the STRIVE recommendations. Cerebral Small Vessel Disease Score 
(CSVDS) was used to quantify the overall severity of MR imaging markers of CMA.
Results. Among 70 examined (29 men and 41 women) aged 53.0 ± 14.2 years, average HD experience — 
70.0 ± 39.5 months, the main clinical manifestations of CMA were cognitive impairment (82.9%, n = 58), emotional 
disorders (61.4%, n = 43), sleep disorders (38.6%, n = 27), pseudobulbar syndrome (17.1%, n = 12), walking disor-
ders (8.6%, n = 6), acute lacunar syndromes (7.1%, n = 5) and pelvic dysfunction (4.3%, n = 3). CMA neuroimaging 
markers of varying severity were found in 100% of cases. Expansion of perivascular spaces (100%, n = 70) and white 
matter hyperintensities (81.4%, n = 57) prevailed in the structure of CMA imaging markers. Cortical atrophy (67%, 
n = 47), cerebral microbleeds (47%, n = 33), asymptomatic lacunae (35.7%, n = 25) and minor subcortical infarc-
tions (2.9%, n = 3) were less common. Mild CMA (1–2 points on the CSVDS scale) was determined in 38 patients 
(54.3%), severe CMA (3–4 points on the CSVDS scale) — in 32 patients (45.7%). The presence of uncontrolled arterial 
hypertension (OR 1.85, p < 0.05), intradialysis hypertension (OR 2.8, p < 0.05), dialysis vegetative polyneuropathies 
(OR 2.75, p < 0.05), type 2 diabetes mellitus (OR 5.7, p < 0.05) and the experience of programmed HD (more than 
50 months) (OR 3.1, p < 0.05) were prognostic signifi cance for the development of severe CMA in dialysis patients.
Conclusion. All patients with end-stage CKD who have been on programmed HD for a long time are shown to un-
dergo the brain MRI in order to timely diagnose CMA imaging markers and possible correction of therapy.
K e y w o r d s :   cerebral microangiopathy; CKD; programmed hemodialysis; HD; cognitive impairment; STRIVE; 
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Сокращения: БЦМС — болезнь церебральных 
малых сосудов; ГИБВ — гиперинтенсивность белого 
вещества; ДВИ — диффузионно-взвешенные изобра-
жения; КН — когнитивные нарушения; МРТ — маг-
нитно-резонансная томография; ОШ — отношение 
шансов; ПВП — периваскулярные пространства; 
ПГД — программный гемодиализ; ПНП — поли-
невропатия; ХБП — хроническая болезнь почек; 
ЦАА — церебральная амилоидная ангиопатия; 
ЦМА — церебральная микроангиопатия; CSVDS 

scale — Cerebral Small Vessel Disease Score (шка-
ла оценки болезни церебральных малых сосудов); 
FLAIR — fl uid-attenuated inversion recovery imaging 
(режим инверсии-восстановления с подавлением 
сигнала от свободной жидкости); GCA — Global 
Cortical Atrophy scale (шкала глобальной кортикаль-
ной атрофии); mIP — maximum intensity projection 
(проекция максимальной интенсивности); MPR — 
multiplanar reconstruction (многоплоскостные рекон-
струкции); OR — odds ratio; STRIVE — STandards 
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for ReportIng Vascular changes on nEuroimaging (стан-
дарты представления изменений сосудистого ге-
неза при нейровизуализации); SWI — susceptibility 
weighted imaging (режим изображений, взвешенных 
по магнитной восприимчивости); TE — time echo 
(время эхо); TR — time repetition (время повторения).

Введение. Термин «церебральная микроангио-
патия» (ЦМА) используется в зарубежной и отече-
ственной литературе для описания клинических, 
нейровизуализационных и морфологических нару-
шений, в основе которых лежит поражение перфори-
рующих церебральных артериол, капилляров, венул, 
приводящее к повреждению белого вещества и ядер 
головного мозга [1]. Основными нейровизуализаци-
онными эквивалентами морфологических проявле-
ний ЦМА являются недавние малые субкортикаль-
ные инфаркты, лакуны, гиперинтенсивность белого 
вещества (ГИБВ), расширенные периваскулярные 
пространства (ПВП), микрокровоизлияния различ-
ной локализации [2]. Предполагается, что в основе 
развития описанных морфологических изменений 
лежит воздействие на церебральное микроциркуля-
торное русло различных факторов метаболически 
ангиогенного характера, в том числе и специфиче-
ских факторов, формирующихся при терминальной 
почечной недостаточности [3].

Терминальная стадия хронической болезни почек 
(ХБП) является одной из малоизученных, но весьма 
значимых причин развития ЦМА, что определяется 
неуклонным ростом числа больных, находящихся 
на программном гемодиализе (ПГД), негативным 
влиянием на микроциркуляторное русло как самой 
почечной недостаточности, так и процедуры диали-
за. По прогнозам к 2040 г. ХБП окажется на пятом 
месте среди наиболее частых причин сокращения 
продолжительности жизни во всем мире. В общей 
структуре заместительной почечной терапии в Рос-
сии прослеживается отчетливая тенденция к увели-
чению доли ПГД, удельный вес которого в настоя-
щее время составляет 77,6% [4].

Наиболее точным неинвазивным методом диа-
гностики ЦМА является магнитно-резонансная то-
мография (МРТ) головного мозга. В 2013 г. данный 
тезис был подтвержден международными эксперта-
ми, которые признали и закрепили роль МРТ-призна-
ков в диагностике ЦМА, утвердив МРТ-стандарты 
описания нейровизуализационных признаков ЦМА 
при старении и нейродегенерации (англ. STandards 
for ReportIng Vascular changes on nEuroimaging 
(STRIVE) — стандарты представления изменений 
сосудистого генеза при нейровизуализации) [5].

Цель исследования: определить частоту встре-
чаемости нейровизуализационных признаков ЦМА 
и факторы риска ее развития у пациентов, длитель-
ное время получающих заместительную почечную 
терапию методом программного гемодиализа.

Материал и методы. В исследовании приня-
ли участие 70 пациентов (29 мужчин, 41 женщина) 
с терминальной стадией ХБП С5Д (уровень скоро-
сти клубочковой фильтрации 0–15 мл/мин/1,73 м2), 
в течение 10 мес. и более находившихся на ПГД 

(диализные центры ГБУЗ НОКБ им. Н.А. Семашко, 
«Нефролайн», «Фесфарм», Нижний Новгород).

В период с сентября 2019 г. по март 2020 г. всем 
обследованным диализным больным, наряду с кли-
нико-неврологическим осмотром, оценкой когни-
тивных функций с применением Монреальской 
шкалы оценки когнитивных функций, проводилась 
нейровизуализация головного мозга и лабораторное 
обследование. Отдельно фиксировался факт нали-
чия у пациента вегетативной диализной полиневро-
патии (ПНП) (кардиоваскулярной формы) в случаях 
регистрации у пациента хотя бы одного из следу-
ющих показателей: ортостатической гипотензии 
(снижение АД > 30 мм рт. ст.), отсутствия ускоре-
ния частоты сердечных сокращений (ЧСС) на вдохе 
и его урежения на выдохе более чем на 10 уд/мин, 
постоянной тахикардии в покое, фиксированно-
го сердечного ритма по предоставленным данным 
ЭКГ-мониторирования (разница между максималь-
ным и минимальным ЧСС < 14 уд/мин) или отсут-
ствие ночного снижения АД при проведении суточ-
ного мониторирования. При анализе лабораторных 
данных в историях болезни и амбулаторных картах 
диализных пациентов уделялось внимание наличию 
сахарного диабета, артериальной гипертензии, дис-
липидемии (согласно стандартам оказания помощи 
данной категории пациентов оценивался уровень 
общего холестерина), а также β2-микроглобулина. 
В диализных листах отдельное внимание уделялось 
факту наличия за последние 6 мес. эпизодов интра-
диализной гипертонии (повышение систолического 
АД > 10 мм рт. ст. после процедуры гемодиализа 
более чем в 4 из 6 сеансов) или интрадиализной ги-
потонии (снижение систолического АД больше чем 
на 20 мм рт. ст. или снижение среднего артериально-
го давления АД более чем на 10 мм рт. ст.).

МР-сканирования проводились на МР-томогра-
фе GE Signa HD с величиной магнитной индукции 
1,5 Тесла с использованием 8-канальной катуш-
ки HD 8ch NV Array. МР-сканирование головного 
мозга включало в себя режимы для оценки при-
знаков ЦМА в соответствии с критериями STRIVE 
и выполнялось в следующих последовательностях: 
Т2-взвешенное изображение, измерение спин-спи-
новой релаксации с использованием длинных 
времен TR и TE (TR 5500 мс; TE 105 мс, матрица 
352 × 224, толщина среза 5,0 мм, аксиальный и са-
гиттальный срез); FLAIR (fl uid-attenuated inversion 
recovery imaging), режим инверсии-восстановления 
с подавлением сигнала от свободной жидкости (TR 
9502 мс; TE 121 мс, матрица 256 × 192, толщина сре-
за 5 мм, аксиальный срез); Т1 (TR 460 мс; TE 10 мс, 
матрица 256 × 192, толщина среза 5 мм, коронарный 
срез); DWI (ДВИ, диффузионно-взвешенная МРТ) 
(TR 6000 мс, TE 79,5 мс, матрица 96 × 128, толщи-
на среза 5 мм, индекс коэффициента диффузии 1000, 
аксиальный срез); Т2* GRE для оценки продуктов 
дегидратации гемоглобина (TR 300 мс, TE 15 мс, ма-
трица 256 × 192, толщина среза 5 мм, аксиальный 
срез) и FSPGR Coherent Gradient Echo (TR 8,6 мс; TE 
3,4 мс, матрица 256 × 256, толщина среза 1 мм).
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Анализ нейровизуализационных признаков 
ЦМА проводился в соответствии с рекомендациями 
STRIVE, а именно: у всех обследованных пациентов, 
длительное время получающих ПГД, оценивались 
наличие следующих магнитно-резонансных (МР) 
проявлений ЦМА:

1)  наличие недавних малых субкортикальных 
инфарктов;

2)  наличие постишемических лакун предполо-
жительно сосудистого генеза;

3)  наличие, характер и степень выраженности 
ГИБВ по количеству очагов (< 3 — единич-
ные очаги, 3–10 очагов — немногочислен-
ные, > 10 — множественные с/без тенденции 
к слиянию);

4)  наличие и локализация микрокровоизлияний 
(супратенториальные, инфратенториальные, 
в области подкорковых ядер) и их количество 
(единичные, немногочисленные, множествен-
ные);

5)  наличие кортикальной атрофии и степень ее 
выраженности по шкале GCA (Global Cortical 
Atrophy scale) — шкала глобальной кортикаль-
ной атрофии);

6)  наличие расширений ПВП и их количество [5, 
6].

Согласно A. Charidimou и соавт., приведенные 
критерии STRIVE занимают центральную роль 
в прижизненной диагностике церебральной болезни 
малых сосудов, оставаясь актуальными и в настоя-
щее время [7].

Количественная оценка выраженности ЦМА 
проводилась по шкале «Болезни церебральных ма-
лых сосудов» (БЦМС) (Cerebral Small Vessel Disease 
Score), также основанной на анализе церебральных 
МРТ-изменений [8]. Общий балл по данной 5-бал-
льной шкале (от 0 до 4) рассчитывался путем опре-
деления наличия (1 балл) или отсутствия (0 баллов) 
у пациента каждого из четырех МРТ-маркеров ЦМА 
(ГИБВ, лакуны, микрокровоизлияния и расширения 
ПВП) и последующего суммирования оценок для 
всех четырех указанных маркеров. В соответствии 
с результатами ранее проведенного исследования 
P. Yilmaz и соавт. [8], в нашей работе по результатам 
суммарного балла шкалы БЦМС также диагности-
ровалось отсутствие ЦМА (0 баллов), легкая ЦМА 
(1–2 балла) или тяжелая ЦМА (3–4 балла).

Исследование выполнено в соответствии с Хель-
синкской декларацией (2013) и одобрено Этическим 
комитетом Приволжского исследовательского меди-
цинского университета. От каждого пациента полу-
чено информированное согласие.

Выбор критериев проверки гипотез проводился 
в зависимости от типа распределения. Соответствие 
нормальному распределению проверялось с ис-
пользованием критерия Шапиро–Уилка. Для нор-
мально распределенных данных приведены сред-
ние значения и среднеквадратичные отклонения 
с указанием доверительного интервала (М ± δ, ДИ 
95%). Для попарного сравнения независимых групп 
использовался критерий Манна–Уитни. Анализ 

корреляций между показателями осуществлялся 
с помощью критерия Пирсона. Прогностическая 
значимость признаков, выраженных в бинарном 
виде, оценивалась путем определения отношения 
шансов (odds ratio). Статистический анализ дан-
ных производился с применением программы PSPP 
(2020). В качестве уровня статистической значимо-
сти принято р < 0,05.

Результаты. Средний возраст пациентов соста-
вил 53,0 ± 14,2 года (от 24 до 70 лет), средний стаж 
гемодиализа — 70,0 ± 39,5 мес. (от 10 до 165 мес.). 
Основными клиническими проявлениями ЦМА яви-
лись когнитивные нарушения различной степени 
выраженности (82,9%, n = 58), эмоциональные рас-
стройства (61,4%, n = 43), расстройства сна (38,6%, 
n = 27), псевдобульбарный синдром (17,1%, n = 12), 
нарушения ходьбы (8,6%, n = 6), острые лакунарные 
синдромы (чисто двигательный, чисто чувствитель-
ный, сенсомоторный, атактический варианты, а так-
же вариант «дизартрия — неловкая рука») (7,1%, 
n = 5) и нарушения тазовых функций (4,3%, n = 3).

Наиболее частыми нейровизуализационными 
признаками ЦМА явились расширения ПВП и ГИБВ. 
Расширение ПВП было выявлено у всех пациентов, 
единичные мелкие расширения наблюдались у 3 па-
циентов (4,3%), немногочисленные — у 3 пациентов 
(4,3%), множественные расширения — у 64 паци-
ентов (91,4%). ГИБВ определялась в 81,4% случаев 
(n = 57), из них в 25,7% случаев (n = 18) имелось не 
более 3 очагов, в 10,0% (n = 7) — от 3 до 10 очагов, 
в 45,7% случаев (n = 32) — более 10 очагов. Сливные 
очаги ГИБВ наблюдались у 22 пациентов (31,4%). 
Диффузная ГИБВ в перивентрикулярных отделах 
обнаруживалась у 37 пациентов (52,9%), из них у 24 
человек (64,9%) — незначительно выраженная, у 9 
пациентов (24,3%) — умеренно выраженная и у 4 па-
циентов (10,8%) — выраженная.

Кортикальная атрофия была выявлена у 47 паци-
ентов (67,1%); степень выраженности кортикальной 
атрофии по шкале GCA составила: 1-я степень — 42 
пациента (60,0%), 2-я степень — 5 пациентов (7,1%). 
Микрокровоизлияния различной локализации опре-
делялись у 33 пациентов (47,1%), из них супратен-
ториальной локализации (36,4%, n = 12), в области 
подкорковых ядер (45,5%, n = 15) и инфратентори-
альной локализации (18,1%, n = 6). Постишемиче-
ские лакуны предположительно сосудистого генеза 
были обнаружены в 35,7% случаев (n = 25). Недав-
ние малые субкортикальные инфаркты были выявле-
ны у 2 пациентов (2,9%).

Подробная характеристика обследованных па-
циентов и обнаруженных нейровизуализационных 
признаков ЦМА приведена в табл. 1.

Распределение количества нейровизуализаци-
онных признаков ЦМА наблюдалось в следующем 
соотношении: 1 из 6 признаков имели 4 пациента 
(5,7%), 2 из 6 признаков — 15 пациентов (21,4%), 3 
признака из 6 — 26 пациентов (37,1%), 4 из 6 при-
знаков — 17 пациентов (24,3%), 5 из 6 признаков — 
6 пациентов (8,6%), 6 из 6 признаков — 2 пациента 
(2,9%).
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Т а б л и ц а  1
Характеристики МРТ-признаков церебральной микроангиопа-
тии в группе обследованных пациентов, длительно получающих 
программный гемодиализ

Характеристики Количество
Возраст, годы 53,0 ± 14,2
Пол
Мужской 41,4% (n = 29)
Женский 58,6% (n = 41)
Стаж гемодиализа, мес. 70,0 ± 39,5
Сахарный диабет 1-го типа 11,4% (n = 8)
Сахарный диабет 2-го типа 22,9% (n = 16)
Артериальная гипертензия (первичная 
и вторичная (реноваскулярная))

100% (n = 70)

1-я степень (САД 140–159 мм рт. ст.) 24,3% (n = 17)
2-я степень (САД 160–179 мм рт. ст.) 40,0% (n = 28)
3-я степень (САД > 180 мм рт. ст.) 35,7% (n = 25)
Контролируемая артериальная гипертензия 20,0% (n = 14)
Неконтролируемая артериальная гипертензия 80,0% (n = 56)
Наличие недавних малых субкортикальных 
инфарктов

2,9% (n = 2)

Наличие постишемических лакун 
предположительно сосудистого генеза

35,7% (n = 25)

Наличие, характер и степень выраженности ГИБВ 
по количеству очагов
Очаговая ГИБВ: 81,4% (n = 57)
Единичные очаги (n < 3) 25,7% (n = 18)
Немногочисленные очаги (n = 3–10) 10,0% (n = 7)
Множественные очаги (n > 10) 45,7% (n = 32)
Сливные очаги 31,4% (n = 22)
Диффузная ГИБВ в перивентрикулярных 
отделах:

52,9% (n = 37)

Незначительная 64,9% (n = 24)
Умеренно выраженная 24,3% (n = 9)
Выраженная 10,8% (n = 4)
Наличие и локализация 
микрокровоизлияний

47,1% (n = 33)

Супратенториальные: 36,4% (n = 12)
Единичные (n < 3) 83,3% (n = 10)
Немногочисленные (n = 3–10) 0
Множественные (n > 10) 16,7% (n = 2)
В области подкорковых ядер: 45,5% (n = 15)
Единичные (n < 3) 80,0% (n = 12)
Немногочисленные (n = 3–10) 20,0% (n = 3)
Множественные (n > 10) 0
Инфратенториальные: 18,1% (n = 6)
Единичные (n < 3) 66,7% (n = 4)
Немногочисленные (n = 3–10) 0
Множественные (n > 10) 33,3% (n = 2)
Наличие кортикальной атрофии 67,1% (n = 47)
Степень выраженности кортикальной атрофии по шкале GCA
0 степень 32,9% (n = 23)
1-я степень 60,0% (n = 42)
2-я степень 7,1% (n = 5)
3-я степень 0
Наличие расширений периваскулярных 
пространств и их количество

100% (n = 70)

Единичные мелкие (< 0,5 мм, n < 3) 4,3% (n = 3)
Немногочисленные (< 0,5 мм, n = 3–10) 4,3% (n = 3)
Множественные (< 0,5 мм, n > 1 0) 91,4% (n = 64)
П р и м е ч а н и е :  САД — систолическое артериальное давление, 
ГИБВ — гиперинтенсивность белого вещества, GCA (англ. Global 
Cortical Atrophy scale) — шкала глобальной кортикальной атрофии.

Ta b l e  1
Characteristics of cerebral microangiopathy neuroimaging markers 
in the group of examined patients receiving long-term programmed 
hemodialysis

Characteristics Quantity
Age, years 53.0 ± 14.2
Gender
Male 41.4% (n = 29)
Female 58.6% (n = 41)
Hemodialysis experience, months 70.0 ± 39.5
Type 1 diabetes mellitus 11.4% (n = 8)
Type 2 diabetes mellitus 22.9% (n = 16)
Arterial hypertension (primary and secondary 
(renovascular))

100% (n = 70)

Stage 1 (Systolic, 140–159 mmHg) 24.3% (n = 17)
Stage 2 (Systolic, 160–179 mmHg) 40.0% (n = 28)
Stage 3 (Systolic, > 180 mmHg) 35.7% (n = 25)
Controlled hypertension 20.0% (n = 14)
Uncontrolled hypertension 80.0% (n = 56)
The presence of recent minor subcortical 
infarctions

2.9% (n = 2)

The presence of postischemic lacunae of 
presumably vascular genesis

35.7% (n = 25)

The presence, pattern and severity of white matter 
hyperintensities by the number of foci
Focal white matter hyperintensity: 81.4% (n = 57)
Single foci (n < 3) 25.7% (n = 18)
Few foci (n = 3–10) 10.0% (n = 7)
Multiple foci (n > 10) 45.7% (n = 32)
Confl uent foci 31.4% (n = 22)
Diff use periventricular white matter hyperintensity: 52.9% (n = 37)
Mild 64.9% (n = 24)
Moderate 24.3% (n = 9)
Severe 10.8% (n = 4)
Presence and localization of microbleeds 47.1% (n = 33)
Supratentorial: 36.4% (n = 12)
Single (n < 3) 83.3% (n = 10)
Few (n = 3–10) 0
Multiple (n > 10) 16.7% (n = 2)
In the area of subcortical nuclei: 45.5% (n = 15)
Single (n < 3) 80.0% (n = 12)
Few (n = 3–10) 20.0% (n = 3)
Multiple (n > 10) 0
Infratentorial: 18.1% (n = 6)
Single (n < 3) 66.7% (n = 4)
Few (n = 3–10) 0
Multiple (n > 10) 33.3% (n = 2)
The presence of cortical atrophy 67.1% (n = 47)
The severity of cortical atrophy on the GCA scale
0 stage 32.9% (n = 23)
1st stage 60.0% (n = 42)
2nd stage 7.1% (n = 5)
3rd stage 0
The presence of expansion of perivascular 
spaces and their number

100% (n = 70)

Single small (< 0.5 мм, n < 3) 4.3% (n = 3)
Few (< 0.5 мм, n = 3–10) 4.3% (n = 3)
Multiple (< 0.5 мм, n > 10) 91.4% (n = 64)

N o t e :  GCA — Global Cortical Atrophy scale.
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ИССЛЕДОВАНИЯ И КЛИНИЧЕСКИЕ НАБЛЮДЕНИЯ

Была выявлена прямая корреляция между нали-
чием микрокровоизлияний подкорковой локализа-
ции и микрокровоизлияний супратенториальной 
локализации (r = 0,716, p = 0,57), наличием микро-
кровоизлияний подкорковой и инфратенториальной 
локализации (r = 0,609, p = 0,044). Прямая корре-
ляционная зависимость выявлена между наличием 
постишемических лакун предположительно сосуди-
стого генеза и наличием диффузной ГИБВ (r = 0,684, 
p < 0,0001), наличием постишемических лакун пред-
положительно сосудистого генеза и очаговой ГИБВ 
(r = 0,546, p < 0,0001), степенью кортикальной атро-
фии и возрастом пациентов (r = 0,631, p < 0,0001), 
а также наличием диффузной ГИБВ и степенью кор-
тикальной атрофии ( r = 0,581, p = 0,81). Корреляции 
между стажем гемодиализа и выраженностью ЦМА 
по шкале БМС выявлено не было (r = 0,01, p = 0,5).

Поскольку стандарты STRIVE не предназначены 
для диагностики ЦМА в целом, то для выяснения 
наличия ЦМА и степени ее выраженности у обсле-
дованных пациентов мы использовали шкалу БЦМС. 
Ее оценки распределились следующим образом: 0 
баллов — 0% (n = 0), 1 балл — 14,29% (n = 10), 2 
балла — 40% (n = 28), 3 балла — 31,42% (n = 22), 4 
балла — 14,29% (n = 10). Иначе говоря, МР-призна-
ки ЦМА по шкале БЦМС были обнаружены у всех 
обследованных пациентов. По шкале БЦМС легкая 
ЦМА была диагностирована у 38 пациентов (54,3%), 
тяжелая ЦМА — у 32 (45,7%).

Для оценки прогностической значимости факто-
ров риска развития тяжелой ЦМА у пациентов, дли-
тельное время получающих ПГД, мы определили от-
ношения шансов (ОШ) (odds ratio) развития тяжелой 
ЦМА при разных градациях изучавшихся нами ко-
личественных признаков, а именно: контролируемая 
артериальная гипертензия (выявляется/не выявля-
ется), неконтролируемая артериальная гипертензия 
(выявляется/не выявляется), интрадиализная гипер-
тония (выявляется/не выявляется), интрадиализ-
ная гипотония (выявляется/не выявляется), общий 
холестерин (> 5 мМоль/л/< 5 мМоль/л), бета-2-ми-
кроглобулин (2,0–9,99 нг/мл/> 10 нг/мл), диализная 
вегетативная полиневропатия (выявляется/не выяв-
ляется), сахарный диабет 1-го типа (есть/нет), сахар-
ный диабет 2-го типа (есть/нет), возраст (старше 55 
лет/младше 55 лет), стаж программного гемодиализа 
(менее 50 мес./более 50 мес.). Проведенный анализ 
показал, что для прогноза развития тяжелой ЦМА 
у диализных пациентов имели значение наличие 
неконтролируемой артериальной гипертензии (ОШ 
1,85, p < 0,05), интрадиализной гипертонии (ОШ 2,8, 
p < 0,05), диализной вегетативной полиневропатии 
(ОШ 2,75, p < 0,05), сахарного диабета 2-го типа 
(ОШ 5,7, p < 0,05) и стаж ПГД более 50 мес. (ОШ 
3,1, p < 0,05).

Обсуждение. ЦМА является ведущей причи-
ной развития сосудистых когнитивных нарушений 
и острой цереброваскулярной патологии вследствие 
поражения церебрального микроциркуляторного 
русла (перфорирующих церебральных артериол, 
капилляров и венул), повреждения белого вещества 

и ядер головного мозга [2, 9]. Установлено, что ХБП 
является одной из причин развития ЦМА [10].

Несмотря на признание роли почечной патологии 
в развитии структурных и функциональных церебро-
васкулярных расстройств, исследований, посвящен-
ных нейровизуализации и описанию структурных 
нарушений в головном мозге у диализных пациен-
тов, крайне мало. Большинство работ, описывающих 
МР-признаки ЦМА, выполнены на пациентах додиа-
лизного периода ХБП либо описывают структурные 
нарушения в головном мозге пациентов, находящих-
ся на ПГД, в остром периоде манифестации невроло-
гической симптоматики [11, 12].

Нами впервые определена частота встречаемости 
нейровизуализационных признаков ЦМА по данным 
МРТ головного мозга у пациентов, длительное вре-
мя получающих заместительную почечную терапию 
методом ПГД, в соответствии с общепринятыми 
критериями STRIVE. Определены степень выражен-
ности ЦМА у пациентов, получающих ПГД, с ис-
пользованием шкалы БЦМС, а также факторы риска 
развития тяжелой ЦМА в данной группе пациентов.

Анализ МРТ головного мозга пациентов, дли-
тельное время получающих ПГД, показал, что ней-
ровизуализационные признаки ЦМА различной 
степени выраженности наблюдались у 100% обсле-
дованных пациентов, из них подавляющее большин-
ство (72,9%) имело 3 и более МР-признака из 6 воз-
можных.

Необходимо отметить, что единого мнения 
о структуре и частоте встречаемости МР-призна-
ков ЦМА у пациентов, получающих ПГД, до сих 
пор нет. В немногочисленных работах приводит-
ся противоречивая информация, что, по-видимому, 
связано с отсутствием в них общих подходов к опи-
санию МР-признаков ЦМА. Часть авторов отмеча-
ет преимущественное поражение серого вещества 
и корковую атрофию как основные МР-находки 
при проведении нейровизуализации данной катего-
рии больных [13, 14]. Другие считают поражение бе-
лого вещества и ГИБВ, церебральные микрокрово-
излияния, лакунарные инсульты и субклинические 
инфаркты наиболее вероятными субклиническими 
феноменами МРТ головного мозга пациентов, на-
ходящихся на ПГД. Авторы признают, что все пере-
численные структурные изменения головного мозга 
сосудистого генеза встречались чаще у диализных 
больных по сравнению с лицами того же возраста, 
имевшими только сосудистые факторы риска и не 
получавшими диализ [13, 14].

По результатам нашего исследования наиболее 
частыми признаками ЦМА у пациентов, находящих-
ся на ПГД, явились расширенные ПВП и ГИБВ.

Расширение ПВП (преимущественно множе-
ственное) наблюдалось у всех обследованных паци-
ентов (100% случаев). Данный МР-признак ЦМА как 
лидирующий в структуре нейровизуализационных 
признаков ЦМА у диализных больных описан нами 
впервые. В предыдущих работах авторы не акцен-
тировали внимание на столь частом выявлении дан-
ного МР-признака у пациентов, получающих ПГД. 
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Множественное расширение ПВП (пространств 
Вихрова–Робена) у пациентов, находящихся на ПГД, 
по-видимому, обусловлено более частыми срывами 
ауторегуляции микроциркуляторного церебрально-
го кровотока во время регулярных процедур ПГД 
(3 раза в неделю по 4 ч и более), нарушением дре-
нажной функции мозга на фоне стаза интерстици-
альной жидкости, усугубляющегося при осмотиче-
ских и электролитных диализных расстройствах, 
и нарушениями функционирования лимфатической 
системы. Высокая вероятность развития гемодина-
мической нестабильности и срыва ауторегуляции ми-
кроциркуляторного церебрального кровотока у дан-
ной категории пациентов может быть обусловлена 
как факторами, общими для всех лиц с повышенным 
сердечно-сосудистым риском, так и специфически-
ми факторами, связанными с почечной патологией 
и проведением гемодиализа. В частности, во время 
процедуры ПГД у ряда пациентов возможно разви-
тие интрадиализной гипотензии, формирующейся 
вследствие различных патогенетических механиз-
мов: эффекта ультрафильтрации, гиповолемии и по-
нижения объема внеклеточной жидкости, увеличения 
массы тела в междиализном периоде, электролитных 
и осмолярных нарушений, частой вегетативной дис-
функции диализных больных. Также у больных, по-
лучающих ПГД, возможно развитие интрадиализной 
гипертензии из-за завышенной оценки «сухого веса» 
пациента, интрадиализного падения уровня калия, 
флуктуации уровня кальция, а также применения 
бета-блокаторов и других специфических факторов 
во время процедуры ПГД. Полученные данные о ча-
стом множественном расширении ПВП могут сви-
детельствовать о целесообразности и важности ак-
тивного контроля за описанными специфическими 
показателями и состояниями диализных пациентов, 
необходимости своевременной профилактики или 
коррекции интрадиализной гипо-/гипертензии.

На втором месте по частоте обнаружения 
при нейровизуализации у пациентов, находящихся 
на ПГД, были выраженные изменения в головном 
мозге по типу ГИБВ. Очаговая ГИБВ с преоблада-
нием множественных очагов определялась у 81,4% 
пациентов, находящихся на ПГД, диффузная ГИБВ 
в перивентрикулярных отделах — у 52,9% пациен-
тов, сливные очаги ГИБВ регистрировались в 31,4% 
случаев. Полученные данные свидетельствуют 
о тотальном поражении церебрального микроцир-
куляторного русла у данной категории больных 
и согласуются с данными M.C. Chou и H. Guo [13, 
14]. Высокая частота развития ГИБВ у пациентов, 
получающих ПГД, может быть объяснена тем, что 
при ХБП происходит ремоделирование сосудистой 
стенки под воздействием различных «традиционных 
(классических)» (артериальная гипертензия, сахар-
ный диабет, гиперхолестеринемия) и «специфиче-
ских» (ассоциированных с почечной патологией) 
факторов сердечно-сосудистого риска (таких как на-
рушение фосфорно-кальциевого обмена, повышение 
уровней в крови β2-микроглобулина, гомоцистеина, 
малонового диальдегида и супероксиддисмутазы, 

снижение уровня метаболитов оксида азота (II), на-
копление уремических токсинов и токсинов кишеч-
ных бактерий, развитие нефрогенной анемии, осо-
бенности диеты пациентов с почечной патологией 
и др.) [3, 14].

Известно, что степень выраженности ГИБВ по-
вышает вероятность развития у пациента сосуди-
стых когнитивных расстройств, инсульта, сосуди-
стой депрессии [15], что необходимо учитывать 
в клинической практике ведения пациентов, находя-
щихся на ПГД. Необходимо отметить, что согласно 
проведенному Роттердамскому популяционному ис-
следованию 95% всех субъектов старше 60 лет име-
ют ГИБВ той или иной степени выраженности [16]. 
Однако большинство обследованных нами больных 
еще не достигло 60 лет (их средний возраст составил 
53 года), при этом у них уже отмечалась выражен-
ная ГИБВ (очаговая ГИБВ с преобладанием множе-
ственных очагов, диффузный характер ГИБВ в пе-
ривентрикулярных отделах и/или сливной характер 
очагов ГИБВ).

Высокая частота встречаемости и степень вы-
раженности ГИБВ у диализных больных могут 
свидетельствовать о низкой управляемости либо 
недостаточном контроле за «традиционными (клас-
сическими)» и «специфическими» факторами, нега-
тивно влияющими на их микроциркуляторное русло. 
Полученные данные указывают на важность прове-
дения превентивных мероприятий, направленных 
на профилактику развития ЦМА у пациентов, нахо-
дящихся на ПГД.

Среди остальных выявленных МР-признаков 
ЦМА следует особенно отметить кортикальную 
атрофию и церебральные микрокровоизлияния. 
В нашем исследовании кортикальная атрофия у диа-
лизных пациентов регистрировалась в 67% случаев. 
Полученные данные о высокой частоте встречае-
мости поражения серого вещества головного мозга 
в целом согласуются с работой L.J. Zhang и соавт. 
[17]. Однако указанные авторы в своей работе ак-
центировали внимание на преимущественном по-
ражении серого вещества над белым у пациентов, 
находящихся на ПГД, что не подтвердилось в нашем 
исследовании. Кортикальная атрофия действительно 
часто диагностировалась при проведении МРТ го-
ловного мозга (67%), однако находилась на третьем 
месте по частоте встречаемости после расширенных 
ПВП и ГИБВ. По нашим данным, степень корти-
кальной атрофии у пациентов, находящихся на ПГД, 
коррелировала с наличием диффузной ГИБВ в пери-
вентрикулярных отделах и возрастом пациентов, что 
объясняется усугублением нейродегенеративных 
процессов на фоне церебральных микрососудистых 
нарушений [16].

Высокая частота встречаемости церебральных 
микрокровоизлияний (47%) преимущественно 
в области подкорковых ядер и супратенториаль-
ной локализации может быть объяснена развитием 
у данной категории больных как спорадической не-
амилоидной ЦМА, так и вторичной церебральной 
амилоидной ангиопатии (ЦАА), в том числе на фоне 
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персистирующей β2-микроглобулинемии у пациен-
тов с ХБП [18, 19]. Считается, что развитие вторичной 
ЦАА высоковероятно у пациентов с ХБП. Вторичная 
ЦАА у них формируется как на фоне «традицион-
ных (классических)» факторов сердечно-сосудисто-
го риска, так и на фоне персистирующего снижения 
функции почек, нарушения элиминации β2-микро-
глобулина из организма естественным нефрогенным 
путем, дальнейшим осаждением амилоида в стенках 
микроциркуляторного русла, формированием вто-
ричного амилоидоза и ЦАА с риском церебральных 
микрокровоизлияний [3].

Использование в нашей работе международных 
(Бостонских) клинических и нейровизуализацион-
ных критериев диагностики вероятной и возможной 
ЦАА не представлялось возможным из-за того, что 
у многих больных возраст был менее 55 лет, а так-
же в силу высоковероятного наличия у них других 
причин церебральных микрокровоизлияний (хро-
нические персистирующие коагулопатии на фоне 
применения нефракционированного или фракцио-
нированного гепарина во время процедур диализа, 
возможных нарушений в системе свертывания кро-
ви и МНО > 3, вероятных сопутствующих аутоим-
мунных васкулитов у пациентов с терминальной 
стадией ХБП). К причинам более частого развития 
церебральных микрокровоизлияний у пациентов, 
находящихся на ПГД, можно также отнести эпизоды 
гемодинамической нестабильности и интрадиализ-
ной гипертензии, описанных выше.

Полученные данные о высокой частоте развития 
(35,7% случаев) выявленных асимптомных лакун 
и недавних малых бессимптомных субкортикальных 
инфарктов (2,9% случаев) у пациентов, находящихся 
на ПГД, согласуются с ранее проведенными работа-
ми других авторов.

На наш взгляд, заслуживают внимания получен-
ные в работе данные о наличии тяжелой степени 
ЦМА по шкале БЦМС почти у половины обследо-
ванных (45,7%), поскольку высокий балл по этой 
шкале ассоциирован с увеличением риска развития 
инсульта и деменции [8]. Шкала БЦМС может быть 
использована в практической деятельности врача 
для оценки выраженности ЦМА у пациентов, на-
ходящихся на ПГД. Обнаруженная высокая частота 
развития и степень выраженности ЦМА у пациен-
тов, получающих ПГД, могут быть объяснены небла-
гоприятным профилем цереброваскулярного риска 
данной категории больных.

В этой связи отдельным этапом работы стал поиск 
потенциальных факторов риска развития тяжелой 
степени ЦМА у диализных пациентов. В частности, 
в нашей работе показано, что наличие неконтроли-
руемой артериальной гипертензии, интрадиализной 
гипертонии, диализной вегетативной полиневропа-
тии, сахарного диабета 2-го типа и стажа ПГД более 
50 мес. имеют неблагоприятное прогностическое 
значение более тяжелого течения ЦМА у пациентов, 
находящихся на ПГД. Достижение целевых цифр 
АД вне диализного центра, профилактика и терапия 
интрадиализной гипертензии во время процедуры 

диализа, эффективное лечение сахарного диабета 
2-го типа и профилактика лечения диализной веге-
тативной полиневропатии представляются наиболее 
перспективными превентивными и терапевтически-
ми стратегиями в развитии ЦМА тяжелой степени. 
Подчеркивается негативная роль стажа ПГД в разви-
тии тяжелой степени ЦМА.

В отличие от общей популяции возраст диализ-
ных больных не усугублял риск развития тяжелой 
ЦМА, что, по-видимому, связано с коморбидным ха-
рактером самой нозологии терминальной почечной 
недостаточности, длительным стажем ХБП, предше-
ствовавшим диализу, а также феноменом суммации 
и кросс-модуляции факторов цереброваскулярного 
риска уже в молодом и среднем возрасте данной ка-
тегории пациентов.

Также в работе получены данные об отсутствии 
прогностической роли связи между развитием тяже-
лой ЦМА и высокими уровнями общего холестери-
на. Полученные результаты согласуются с позицией 
международных и российских рекомендаций по диа-
гностике и коррекции нарушений липидного обмена 
у пациентов с ХБП, находящихся на ПГД. В настоя-
щее время считается, что у пациентов c ХБП, находя-
щихся на гемодиализе и не имеющих атеросклероти-
ческих сердечно-сосудистых заболеваний, начинать 
терапию статинами не рекомендуется. У пациентов 
же, уже получающих липидснижающую терапию 
и направленных на ПГД, не рекомендуется прерывать 
проводимую терапию, при этом преимущественно 
используются низкие или умеренные дозировки ли-
пидснижающих препаратов [20, 21]. В нашем иссле-
довании наблюдались обе вышеописанные группы 
пациентов, часть больных при наличии показаний 
получали липидснижающую терапию в течение дли-
тельного времени, другие нет.

В проведенном анализе выявлено отсутствие 
влияния высоких уровней β2-микроглобулина 
крови на риск развития тяжелой степени ЦМА. 
Данный факт, по-видимому, можно объяснить 
длительной персистенцией данного метаболита 
на додиализных стадиях ХБП и продолжительным 
негативным влиянием β2-микроглобулина на це-
реброваскулярное русло в додиализном периоде, 
а также постепенным его снижением в крови 
на фоне проводимой заместительной почечной те-
рапии методом ПГД. В целом это не опровергает 
потенциальную негативную роль β2-микроглобу-
линеми в развитии вторичной ЦАА и ЦМА у диа-
лизных пациентов.

Отсутствие влияния интрадиализной гипото-
нии на риск развития тяжелой ЦМА, на наш взгляд, 
связано с низкой диагностикой данного состояния 
в первичной медицинской документации диализных 
центров.

Результаты проведенного анализа подчеркивают 
системность, специфичность и полифакторность 
патологии церебрального микроциркуляторного 
русла, формирующейся у лиц молодого и среднего 
возраста уже на ранних стадиях ПГД, а также необ-
ходимость активного контроля за вышеописанными 
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метаболическими факторами риска развития ЦМА 
у пациентов, находящихся на ПГД, профилактики 
эпизодов гемодинамической нестабильности во вре-
мя каждой процедуры ПГД.

Выводы. 1. Нейровизуализационные признаки 
ЦМА различной степени выраженности встречались 
у 100% обследованных пациентов, длительное время 
получавших заместительную почечную терапию ме-
тодом ПГД. В структуре МР-признаков ЦМА прева-
лировали расширение ПВП (100%) и ГИБВ (81,4%). 
Несколько реже встречались кортикальная атрофия 
(67%), церебральные микрокровоизлияния (47%), 
асимптомные лауны (35,7%) и малые субкортикаль-
ные инфаркты (2,9%).

2. Всем пациентам с терминальной стадией ХБП, 
длительно (более 10 мес.) находящимся на ПГД, по-
казано проведение МРТ головного мозга с целью 
своевременной диагностики признаков ЦМА и воз-
можной коррекции терапии.

3. Наличие неконтролируемой артериальной ги-
пертензии, интрадиализной гипертонии, диализной 
вегетативной полиневропатии, сахарного диабета 
2-го типа и стажа ПГД более 50 мес. у пациентов, 
находящихся на ПГД, имеет неблагоприятное про-
гностическое значение в развитии тяжелой степени 
ЦМА.

4. Для профилактики развития ЦМА и сердеч-
но-сосудистых катастроф у диализных пациентов 
важен не только контроль за «традиционными (клас-
сическими)» факторами сердечно-сосудистого ри-
ска, но и управление «специфическими» факторами, 
связанными с почечной патологией и проведением 
процедуры гемодиализа (в частности, предупрежде-
ние развития гемодинамической нестабильности, 
интрадиализной гипо-/гипертонии).
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