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Среди причин развития нефротического синд�
рома (НС) в детском возрасте, фокально�сегмен�
тарный гломерулосклероз (ФСГС) занимает вто�
рое место.  ФСГС клинически характеризуется
протеинурией, как правило, неселективной, часто
в сочетании с артериальной гипертензией и гема�
турией и быстрым развитием почечной недоста�
точности [1, 2].

Впервые ФСГС был описан в 1957 г. Rich [3]. 
С тех пор были опубликованы сотни случаев с кли�
нической и гистологической  характеристикой
ФСГС, преследовавшие цель раскрыть патогенети�
ческие механизмы. Однако, несмотря на накоплен�
ный опыт, патогенетические механизмы ФСГС не
установлены. ФСГС остается заболеванием со «мно�
гими масками», как высказывался V.D'Agati [4] в
1994 г., и его рассматривают как «загадку» [5].
ФСГС у детей и подростков является проявлением
большого числа первичных и вторичных заболева�
ний почек. Первичный ФСГС – главная причина
стероидрезистентного НС у детей (76%) и только в
55% случаев встречается у взрослых [6]. В послед�
нее время отмечается увеличение частоты встреча�
емости ФСГС, что, вероятно, связано с новыми эти�
ологическими и экологическими факторами [7–10].
Причем частота заболеваемости и тяжесть ФСГС го�
раздо выше у африканцев и испанцев [11–14].

Основным проявлением первичного ФСГС яв�
ляется изолированная протеинурия, достигаю�
щая уровня нефротической с развитием клиники
полного и неполного НС, нередко в сочетании с
микро/макрогематурией, артериальной гипертен�
зией. Заболевание нередко может начинаться с
изолированной протеинурии и/или гематурии,
которые длительно персистируют и впоследствии
могут привести к развитию полного НС, как пра�
вило, резистентного к иммуносупрессивной тера�
пии. По данным различных авторов, артериаль�
ная гипертензия при ФСГС встречается в 25–50%
случаев, гематурия – в 25–80% [8]. ФСГС имеет
персистирующее, рецидивирующее и прогресси�
рующее течение, часто с исходом в ХПН. Прогноз
заболевания более благоприятный у больных с
изолированной протеинурией [1, 2, 15].

Известно, что большинство случаев ФСГС спора�
дические, но также установлены случаи семейных

форм. Причиной развития семейного ФСГС является
мутация генов, кодирующих компоненты подоцита.
Среди наиболее изученных следует выделить гены
нефрина и подоцита. К генетически детерминирован�
ным заболеваниям также относятся синдромы Де�
нис–Драш и Фрайзер, при которых отмечается мута�
ция транскрипционного фактора WT1. Вторичные
формы ФСГС  отмечаются на фоне метаболических
нарушений, уменьшения почечной массы, инфек�
ций. Исходя из столь разнообразных причин, приво�
дящих к формированию ФСГС, в настоящее время
создана классификация ФСГС (R. Gusmano, 2004).

Классификация фокально�сегментарного 
гломерулосклероза

1. Первичный ФСГС (или идиопатический):
– коллапсная гломерулопатия;
– клеточный вариант;
– гломерулярный тип изменений.

2. Вторичный ФСГС.
2.1. На фоне потери почечной массы:

– рефлюкс�нефропатия;
– дисплазия;
– односторонняя агенезия;
– олигомеганефрония.

2.2. Инфекции:
– ВИЧ;
– парвовирус В19;
– другие вирусные агенты.

2.3. Токсические препараты:
– биофосфанаты;
– α�интерферон;
– нестероидные противовоспалительные

препараты;
– литий.

2.4. Метаболические нарушения:
– гипергликемия;
– гиперлипидемия.

2.5. Генетические факторы:
– мутация гена NPHS1;
– мутация гена NPHS2;
– мутация гена WT1;
– мутация гена α�актинин�4.

2.6. Исход других гломерулярных заболеваний.
Патогенез ФСГС так же сложен, как причины,

вызывающие его. Ведущую роль в патогенезе 
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идиопатического ФСГС играют Т�лимфоциты. 
У больных ФСГС обнаружено повышение конце�
нтрации многих цитокинов. Но самым значимым
фактором в патогенезе ФСГС рассматривают фак�
тор проницаемости (ФП), который, как считают,
является продуктом Т�клеток [16]. Однако, веро�
ятно, ФП – это группа белков, изменяющих про�
ницаемость клубочка. Предположение причаст�
ности ФП в развитии ФСГС подтвердилось многи�
ми наблюдениями: частое повторное развитие
ФСГС в трансплантированной почке [17], у боль�
ных с наличием ФП в сыворотке, эффект от при�
менения плазмафереза [18], уменьшение протеи�
нурии после использования иммуносорбционных
белков [19]. Кроме того, обсуждается гумораль�
ный аспект в метаболизме ФП. Так, отмечалось
исчезновение протеинурии через год после тран�
сплантации почки у реципиента с ФСГС [20], при
отсутствии сывороточного ФП, а также передача
ФП от матери к ребенку [21].

В настоящее время установлены механизмы
развития ФСГС у больных с потерей почечной мас�
сы. Как известно, при уменьшении почечной па�
ренхимы отмечается гипертрофия и гиперфильт�
рация в действующих клубочках. Эти же эффекты
отмечаются при неправильном питании, с избы�
точным употреблением белков и соли, при увели�
чении концентрации некоторых ростовых факто�
ров, таких как инсулиноподобный гормон роста,
андрогенов, глюкокортикоидов. Также имеют
значение генетические факторы. Заключитель�
ным шагом гипертрофии и гиперфильтрации яв�
ляется экспрессия ряда лимфокинов, обусловли�
вающих склероз ткани [22].

Изменение структуры подоцита и его функции
– явный фактор развития ФСГС. Подоциты – вы�
соко специализированные клетки, функция кото�
рых заключается в синтезе некоторых белков ба�
зальной мембраны, регуляции растяжимости клу�
бочкового капилляра, ограничении прохождения
отрицательно заряженных белков. При гломеру�
лярных заболеваниях, характеризующихся высо�
кой протеинурией, отмечаются выраженные
структурные изменения подоцита в виде диффуз�
ного «сглаживания» ножек подоцитов, смещения
щелевой диафрагмы к апикальной части подоцита
и отделение подоцита от базальной мембраны [23].
Определение подоцитов в моче отмечалось у боль�
ных в активную стадию заболевания [24]. Синап�
топодин, один из компонентов подоцита и тесно
связанный с актиновой частью последнего, пол�
ностью исчезает в склерозированной области при
ФСГС. GLEPP1 – рецептор, экспрессирующийся
на апикальной поверхности подоцита. Его отсут�
ствие обнаружено в склеротических областях при
ФСГС. Вероятно, снижение его экспрессии пред�
шествует процессу склероза. Другой компонент
подоцита – подокаликсин – присутствует на апи�
кальной части подоцита; его экспрессия также

снижена при ФСГС [25–27]. В то же время при
ФСГС остается совершенно сохранной экспрессия
дистрогликанов, в отличие от заболевания с мини�
мальными изменениями [28]. Все эти находки
позволяют рассматривать нарушения в подоците
как этиологический фактор в возникновении
ФСГС. Нарушение структуры подоцита приводит
к нарушению его функции и активации процессов
апоптоза. Апоптоз, обусловливающий подоцито�
пению, предшествует мезангиальной экспансии.
Одним из факторов, усиливающих апоптоз,  явля�
ется TGFβ1 посредством активации различных
молекул [29]. Во многих экспериментальных ис�
следованиях отмечалось увеличение соотношения
проапоптических (Вах) к противоапоптическим
(Bcl) молекулам [30]. И, наконец, мутации мито�
хондриальной ДНК, обнаруженные в подоците у
пациентов с ФСГС, могут привести к нарушению
окислительных процессов в клетке или первичной
митохондриальной дисфункции [31–33]. Все эти
данные приводят к возникновению одного вопро�
са: чем является подоцит – «преступником» или
«жертвой»?

К настоящему времени накоплено достаточно
информации о факторах, индуцирующих склероз.
Лидирует среди множества медиаторов по своей
просклеротической функции ангиотензин II
(AngII), влияющий на экскрецию тромбоцитарно�
го фактора роста (PDGE), трансформирующего
фактора роста (TGFβ) и активацию ингибитора ак�
тиватора плазминогена (PAI1). Все эти факторы
посредством разнообразных механизмов ведут к
накоплению экстрацеллюлярного матрикса [34].
Более того, исследования последних лет продемо�
нстрировали влияние альдостерона на прогресси�
рование ФСГС, который вызывал фиброз почеч�
ной ткани с помощью нескольких механизмов
[16]. Помимо дисрегуляции между синтезом и дег�
радации экстрацеллюлярного матрикса, значи�
тельную роль в прогрессировании болезни играют
тубулоинтерстициальные повреждения. Дефицит
васкулоэндотелиального фактора роста (VEGF),
регулирующего рост сосудов, также рассматрива�
ется как профибротический фактор [35, 36]. Кро�
ме того, повреждение тубулоинтерстициальной
ткани может быть обусловлено белковой перегруз�
кой. Высокая протеинурия, как известно, непос�
редственно повреждает эпителий канальцев, и в
свою очередь стимулирует синтез вазоактивных
молекул, таких как МСР1 (моноцитарный хемоат�
трактантный белок 1), эндотелин 1 и остеопонтин
[37]. К факторам прогрессирования также относят
гиперлипидемию, существующую у пациентов с
ФСГС. Известно, что липиды низкой плотности,
патогномоничные для ФСГС, могут оказывать
профибротическое действие, путем активации вы�
работки вазоактивных метаболитов (эндотелина 1
и ренина), процессов апоптоза и синтеза профиб�
ротических цитокинов (TGFβ, PDGF). Следствием
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всех этих процессов является синтез белков мезан�
гиального матрикса и коллагенов [38].

При ФСГС различают несколько гистологичес�
ких вариантов склероза: периферический (Tip
lesions) с адгезией париетальных эпителиальных
листков, так называемый «hilar»�склероз – гиали�
ноз васкулярного полюса, коллапсный гломеруло�
склероз и клеточный вариант, характеризующийся
сегментарной пролиферацией эпителиальных кле�
ток, ранним склерозом и эндокапиллярной гиперк�
леточностью [34]. Как указывают авторы, «Tip lesion»
чаще встречается у детей и подростков  и более
чувствителен к иммуносупрессивной терапии. Для
ФСГС, как правило, характерна стероидрезистент�
ность. Однако положительный ответ на лечение сте�
роидами наблюдается у детей с периферическим ва�

риантом, в отличие от hilar и смешанного пораже�
ния гломерул. В последнее десятилетие в качестве
лечения ФСГС успешно используются ингибиторы
ангиотензин – превращающего фермента (АПФ).
Терапевтический эффект ингибиторов АПФ обус�
ловлен снижением фильстрационного давления,
синтеза экстрацеллюлярного матрикса, ингибици�
ей факторов роста, таких как PDGF, TGFβ и PAI1,
тем самым увеличивая деградацию матрикса [39].

ФСГС является исходом многих патологичес�
ких процессов в клубочке. Разнообразные этиоло�
гические факторы – метаболические, инфекцион�
ные, генетические – могут быть причинами первич�
ного и вторичного ФСГС. Столь широкий диапазон
причин усложняет выработку терапевтических
тактик, которые не всегда бывают эффективными.
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Эпендимарные опухоли (ЭО) – группа  опухо�
лей, возникающих из клеток эпендимы (эпенди�
моцитов и субэпендимарных клеток) и локализу�
ющихся в различных отделах ЦНС [1]. 

Эпендимомы (Э) составляют 8–10% от всех
опухолей ЦНС у детей, занимая 3�е место после
медуллобластомы/примитивных нейроэктодер�
мальных опухолей (ПНЭО) и астроцитом различ�
ной степени дифференцировки [2, 3].  Э встреча�
ются у детей в возрасте от 0 до 15 лет с частотой 
4 на 1 млн детского населения. Пик заболеваемос�
ти приходится на возрастную группу до 10 лет. 

Наиболее часто Э у детей локализуются в зад�
ней черепной ямке (60–70%), реже – в боковых
желудочках (25%) и спинном мозге (5%) [4, 5].
Крайне редко опухолью поражается III желудочек
(10%) [6]. В IV желудочке она растет экзофитно и
может распространяться через отверстия нижнего
угла и боковых карманов ромбовидной ямки в 
субарахноидальное пространство [7]. В боковых
желудочках, как правило, поражаются  только пе�
ривентрикулярные отделы. Э спинного мозга час�
то сочетаются с нейрофиброматозом II типа [1, 2].
Э могут располагаться интрамедуллярно, в облас�
ти корешков конского хвоста и filum terminale, а
также возможно возникновение эктопических Э в
парасакральной области [1, 2, 8]. Метастазирова�
ние может выявляться как при анапластической
Э, так и при Э II степени злокачественности. При
первичной диагностике метастатическое распро�
странение Э по ликворной системе выявляется  в
5–30% случаев  [2, 9, 10].

Э относятся к группе нейроэпителиальных
опухолей. 

В соответствии с гистологической классифи;
кацией, предложенной ВОЗ, выделяют следую�
щие варианты Э [2, 8, 11]: 

1.  Эпендимома:
1.1. клеточная;
1.2. папиллярная;
1.3. светлоклеточная;

2.  Анапластическая (злокачественная) эпен�
димома.

3. Миксопапиллярная эпендимома (развивает�
ся только в области filum terminale).

4. Субэпендимома (имеет в своей структуре
гистологические признаки, типичные как для
эпендимом, так и для астроцитом).

Классификация Э предполагает разделение
их на 3 степени (Grade) злокачественности. 

Злокачественные варианты Э у детей встреча�
ются чаще, чем доброкачественные, и малигниза�
ции подвержены все варианты Э, за исключением
миксопапиллярных [8]. 

Существует 3 морфологических критерия, на�
личие которых позволяет определить степень зло;
качественности: пролиферация эндотелия, ми�
тозы, некрозы. Отсутствие всех критериев опреде�
ляет I степень злокачественности опухоли, нали�
чие  одного критерия злокачественности – II сте�
пень, наличие двух и более критериев  – III сте�
пень злокачественности.

Для определения распространенности опухо;
левого процесса используется классификация по
Chang C., с помощью которой оценивают  М�ста�
дию заболевания:

М0 – признаков субарахноидальных или гема�
тогенных метастазов нет;

М1 – опухолевые клетки в ликворе;
М2 – метастазы в пределах головного мозга;
М3 – метастазы в спинной мозг.
Предполагается проведение следующих методов

для установления диагноза опухоли головного мозга
(ОГМ), в том числе и Э: оценка клинических симпто�
мов, методы нейровизуализации, гистологическое
исследование опухоли. Для определения распрост�
раненности опухолевого процесса выполняют цито�
логическое исследование ликвора на наличие опухо�
левых клеток, МРТ спинного мозга и КТ/МРТ голов�
ного мозга без и с контрастным усилением (КУ).

Клинические проявления  у детей с Э зависят в
большей степени от места расположения опухоли.
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