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РЕЗЮМЕ

Цель исследования: оценить клиническую значимость цистатина С в ранней диагностике 
диабетической нефропатии.
Материалы и методы. Обследовано 449 пациентов с сахарным диабетом (СД) 1 и 2 типа в возрасте 
старше 25 лет.  Лабораторное обследование пациентов включало определение в сыворотке крови 
цистатина С, креатинина, расчет скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по формуле CKD-EPI, 
определение уровня альбуминурии.
Результаты. Продемонстрирована роль цистатина С в качестве надежного маркера диабетической 
нефропатии: уровень цистатина С ≥0,72 мг/л с чувствительностью 90,8 %, специфичностью 88,9% 
ассоциировался с начинающейся нефропатией при СД (ROC AUC = 0,951).
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ABSTRACT

Objective: to assess the clinical signi cance of cystatin C in the early diagnosis of diabetic nephropathy.
Materials and methods. We examined 449 patients with type 1 and type 2 diabetes mellitus older than 25 years.
The laboratory examination of the patients included the measurement of cystatin, creatinine in the blood 
serum, GFR calculation according to the CKD-EPI equation, and the determination of albuminuria levels.
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Results. The role of cystatin C as a reliable marker of diabetic nephropathy has been demonstrated: the 
level of cystatin C ≥ 0.72 mg/L with sensitivity of 90.8 %, speci city of 88.9 %, was associated with a decline 
of renal function in the diabetic patients (ROC AUC = 0.951).
Conclusion. The determination of the level of cystatin C, alone or in conjunction with creatinine, will help 
to more accurately diagnose GFR and assess the risk of mortality and renal complications in patients with 
diabetes mellitus.
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Введение
Своевременная диагностика хрониче-

ской болезни почек (ХБП) и предотвращение 
прогрессирования сердечно-сосудистой па-
тологии (ССЗ) на основе измерения цистати-
на С плазмы крови остаются до сих пор нере-
шенным вопросом в клинической медицине. 
Как показывают предыдущие исследования, 
частота сердечно-сосудистых осложнений 
возрастает в несколько раз в додиализном 
периоде ХБП и достигает максимальных 
значений уже на этапе диализа [1–3]. В усло-
виях развития кардиоренального синдрома 
сама сердечно-сосудистая патология приво-
дит к ухудшению ренальной функции, что 
значительно ухудшает прогноз для таких 
пациентов в будущем [4, 5]. Ситуация так-
же осложняется и увеличением числа паци-
ентов с диабетической нефропатией ввиду 
большого роста числа пациентов с сахарным 
диабетом (СД). Все это диктует поиск новых 
диагностических стратегий, направленных 
на раннюю диагностику патологии почек, 
когда проведение эффективной нефропро-
тективной терапии у пациентов с ХБП еще 
возможно [6]. Часто развитие почечной дис-
функции при СД протекает бессимптомно и 
при уровне СКФ ≤ 60 мл/мин сывороточный 
креатинин может вовсе не меняться или ме-
няться незначительно, поэтому какие-то су-
щественные изменения в работе почек диа-
гностируются поздно [7, 8]. В связи с этим 
повсеместно ведутся исследования для поис-
ка новых методов диагностики дисфункции 
почек, что влечет за собой и предупреждение 
развития ССЗ в будуще

Цель исследования
Оценить диагностическую значимость 

цистатина С в диагностике диабетической 

нефропатии, а также ответить на вопрос, 
может ли определение цистатина С выявить 
снижение ренальной функции у пациентов с 
СД с нормальным уровнем креатинина?

Материалы и методы

типа (316 человек) в возрасте стар-
ше 25 лет. Контрольную группу составили 
65 практически здоровых людей, сопоста-
вимых по возрасту и полу с исследуемой 
группой пациентов с СД. Лабораторное об-
следование включало оценку уровней циста-
тина С, креатинина в сыворотке крови с 
расчетом СКФ по формуле CKD-EPI, опре-
деление уровн

ожественный ре-
грессионный анализ. ROC–анализ применял-
ся для оценки диагностической значимости 
цистатина С и креатинина в ранней диагно-
стике диабетической нефропати

Результаты и обсуждение
Характеристика пациентов основной 

группы и группы контроля представлена в 
таблице 1. 

 

 

 



КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА / CLINICAL MEDICINE

81

Таблица 1. Характеристика пациентов с СД и группы контроля, Me [25;75]

Показатель Основная группа, n = 449 Группа контроля, n = 65 p

Возраст, лет 62,00 [52,00;69,00] 59,00 [46,00;66,00] NS

Масса тела, кг 84,00 [72,00;94,00] 79,00 [68,00;92,00] NS

ИМТ, кг/м² 30,49 [25,78;35,00] 29,00 [25,24;32,79] NS

Длительность СД, лет 13,00 [8,00;19,00] —

Уровень HbA1С, % 8,50 [7,50;9,40] 4,90 [4,60;5,30] <0,05

ТГ, ммоль/л 1,66 [1,09;2,33] 1,09 [0,90;1,59] <0,05

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,26 [1,06;1,56] 1,50 [1,35;1,80] <0,05

ХС ЛПНП, ммоль/л 3,10 [2,59;3,72] 2,53 [2,01;3,45] <0,05

ХС ЛПОНП, ммоль/л 0,72 [0,50;1,04] 0,50 [0,40;0,60] <0,05

ОХ, ммоль/л 5,20 [4,50;6,10] 4,90 [3,93;6,10] <0,05

Креатинин, мкмоль/л 79,00 [67,00;115,00] 69,00 [61,00;78,00] <0,05

А/К, мг/ммоль 5,40 [2,33;18,60] 0,84 [0,57;1,32] <0,05

Цистатин С, мг/л 0,93 [0,78;1,38] 0,72 [0,61;0,85] 0,003

Как видно из данных таблицы, пациенты 
с СД и группы контроля были сопоставимы 
по возрасту и ИМТ, но отличались по 
уровням креатинина, А/К и показателям 
липидного спектра крови. Уровни цистатина 
С ожидаемо были выше у пациентов с СД 
по сравнению с группой контроля (0,93 
[0,78;1,38] мг/л против 0,72 [0,61;0,85] мг/л, 
p < 0,003). 

Таблица 2. Уровни цистатина С у пациентов с СД в зависимости от стадии ХБП и группы 
контроля, Me [25;75]

Показатель

Основная группа, n = 449
Контроль, 

n = 65
pХБП 1,

n = 162
ХБП 2,
n = 141

ХБП 3,
n = 67

ХБП 4,
n = 37

ХБП 5,
n = 42

Ц и с та т и н 
С, мг/л

0,78*
[0,67;0,87]

0,91*^ 
[0,79;1,04]

1,35*^≠ 
[1,13;1,97]

2,76*^≠ ª 
[1,99;3,13]

3,70*^≠ ª# 
[3,14;4,12]

0,72 
[0,61;0,85]

0,0001

Примечания: * — достоверность показателей по отношению к группе контроля, p < 0,05; ^ достоверность пока-
зателей по отношению к группе ХБП 1, p < 0,05; ≠ достоверность показателей по отношению к группе ХБП 2, 
p<0,05; ª достоверность показателей по отношению к группе ХБП 3, p < 0,05; # достоверность показателей по 
отношению к группе ХБП 4, p < 0,05

В ходе проведенного корреляционного 
анализа была выявлена достоверная связь 
креатинина и цистатина С (r = 0,73, p < 0,05), 
А/К и цистатина С (r = 0,54, p < 0,05), СКФ и 
цистатина С (r = -0,83, p < 0,05) (рисунок 1). 

Кроме этого концентрация микроаль-
бумина в моче значимо коррелировала с 
уровнями цистатина С и у пациентов с нор-
моальбуминурией (r = 0,25, p < 0,05), и у па-
циентов с микроальбуминурией (r = 0,21, 
p < 0,05), тогда как с уровнем креатинина 
корреляция наблюдалась только у пациентов 
с макроальбуминурией (r = 0,63, p < 0,05). 

Таким образом, цистатин С, используемый 
для диагностики ренальной функции, по ди-
агностической значимости не уступает мето-
дам, основанным на оценке альбуминурии, 
и показывает незначительные изменения по-
чечной функции даже на стадии нормоаль-
буминурии. Наши результаты схожи с дан-
ными ранее проведенных исследований, где 
также были получены значимые корреляции 
альбумина мочи с цистатином С у пациентов 
на стадии нормоальбуминурии при отсут-
ствии корреляции с креатинином [9, 10].
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Рисунок 1. Корреляционный анализ цистатина С и показателей почечной функции
у пациентов основной группы 

анализ, заданный для ряда факторов, 
подтвердил роль цистатина С в качестве 
предиктора снижения СКФ у пациентов с СД 

(ß = -23,980, p < 0,001). Также достоверная 
ассоциация была определена и для возраста 
(ß = -0,498, p < 0,0001), и гомоцистеина

 p = 0,012) (таблица 3).

Таблица 3. Множественный линейный регрессионный анализ СКФ со значимыми фактора-
ми, заданными для возраста, длительности СД, САД, HbA1c, ХС ЛПНП, ТГ, мочевой кислоты, 
гомоцистеина, А/К, цистатина С 

Предикторы ß p 95 % ДИ

Возраст -0,498 <0,0001 -0,635; -0,360

САД -0,084 0,086 -0,179; 0,012

HbA1c -0,083 0,874 -1,116; 0,949

ХС ЛПНП -0,358 0,644 -1,881; 1,165

Мочевая кислота 0,363 0,844 -3,268; 3,994

Гомоцистеин -0,336 0,012 -0,599; -0,073

А/К -0,072 0,090 -0,156; 0,011

Цистатин С -23,980 <0,0001 -26,312; -21,649

Примечания: ß — нестандартизированный регрессионный коэффициент; ДИ — доверительный интервал

Анализ диагностической ценности 
цистатина С для прогнозирования снижения 
СКФ у пациентов с СД и нормальной СКФ 
представлен на рисунке 2. При уровне СКФ 
90 мл/мин/1,73 м2 значения AUC ROC для 
цистатина С составляли 0,951, а для креа-
тинина — 0,823. Данные результаты демон-
стрируют, что для диагностики начинаю-
щихся изменений в работе почек цистатин 
С является более чувствительным марке-
ром, чем креатинин. При уровне цистатина 
С = 0,72 мг/л чувствительность составила 
90,8 %, специфичность — 88,9 %.

В ряде научных исследований у 
пациентов с СД было показано, что опреде-
ление цистатина С и расчет СКФ на его осно-
ве являются более точными диагностически-
ми критериями диабетической нефропатии 

по сравнению с использованием креатини-

на в качестве показателя для расчета СКФ 

[11, 12]. Лишь в двух работах были показа-

ны отличные результаты: Oddoze C.et al. [13] 

при исследовании пациентов с СД показали, 

что расчет СКФ, базирующийся на основе 

креатинина и цистатина С, не несет ника-

ких существенных различий в диагностике 

ХБП; а Li H. X. [14] et al. при наблюдении за 

пациентами с ХБП и с СД 2 типа выявили, 

что использование цистаина С для расчета 

СКФ показывает менее точные значения, 

чем MDRD формулы. Однако противопо-

ложные исследования, в частности PucciL. и 

соавт. [15], показывают, что методы оценки 

СКФ поцистатину С могут прогнозировать 

повреждение почек даже раньше, чем ми-
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кроальбуминурия, которая является диагно-
стическим критерием диабетической нефро-
патии, что было продемонстрировано, в том 
числе и в нашем исследовании. При СД такие 
диагностические возможности цистатина С 

играют огромную роль, так как позволяют 

своевременно начать и ренопротективную, 

а затем и кардиопротективную терапию. А 

как известно, раннее лечение и диагностика 

диабетической нефропатии позволяет пре-

дотвратить прогрессирование почечной па-
тологии в будущем.

Заключение
Продемонстрирована роль цистатина С в 

качестве надежного маркера диабетической 

нефропатии: уровень цистатина С ≥ 0,72 мг/л

с чувствительностью 90,8 %, специфично-

стью 88,9 % ассоциировался с начинающей-

ся нефропатией при СД (ROC AUC = 0,951).

Таким образом, определение уровня 

цистатина С, одного или совместно с креа-

тинином, поможет более точнойдиагностике 
СКФ и оценке риска развития смертности и 
почечных событий у пациентов с СД.

Рисунок 2. Характеристическая кривая (ROC-кривая) 
диагностической ценности определения цистатина

С при ХБП у пациентов с СД 
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