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АННОТАЦИЯ 
В обзоре литературы проанализированы результаты зарубежных исследований, которые посвящены гломерулопатиям 
при злокачественных новообразованиях различной локализации, полученных за последние 5 лет. Целью обзора является 
проведение сравнительного анализа гистологических и иммуногистохимических особенностей морфологических харак-
теристик гломерулопатий при злокачественных новообразованиях различной локализации, а также определение спец-
ифичности выявленных особенностей. Данные исследования найдены с использованием баз данных Scopus, PubMed, 
Cochrane Library и ограничены датой публикации с 2019 по 2024 г. В работе выполнен детальный анализ гистологических 
и иммуногистохимических изменений гломерулярного аппарата при гломерулопатиях, ассоциированных с карциномами 
различной локализации. Выявленные изменения оценены для определения специфичности приведённых морфологи-
ческих особенностей. Особое внимание уделено патогенетическим механизмам, предположительно объясняющим раз-
витие гломерулопатий при карциномах различной локализации. Подробный анализ данных литературы по приведённой 
теме доказывает, что понимание гистологических и иммуногистохимических особенностей морфологических характери-
стик гломерулопатий при злокачественных новообразованиях способствует совершенствованию методов диагностики 
подобных состояний. Важность исследований в этой области невозможно переоценить, т. к. они могут предоставить 
новые данные для создания инновационных подходов, направленных на улучшение прогноза и качества жизни па-
циентов, страдающих онкологическими заболеваниями. Клетки злокачественной опухоли способны экспрессировать 
различные вещества, в том числе белки, которые могут приводить к развитию гломерулопатии. Анализ морфологиче-
ских изменений гломерулярного аппарата позволяет выявить наличие или отсутствие патогенетической связи опухоли 
с гломерулопатией и скорректировать курс лечения больного. Кроме того, часть обзора посвящена разбору возможных 
патофизиологических механизмов развития гломерулопатий при злокачественных новообразованиях, что способствует 
более точной диагностике морфологических изменений клубочков, позволяет разграничить между собой специфические 
и параспецифические морфологические характеристики. Таким образом, обзор литературы представляет собой анализ 
гистологических и иммуногистохимических особенностей морфологических характеристик гломерулопатий при злокаче-
ственных новообразованиях различной локализации, с учётом значимости междисциплинарного подхода в диагностике 
данного состояния, как одного из клинических проявлений злокачественных опухолей. 
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ABSTRACT
This review analyzes international studies from the past five years that focus on glomerulopathies associated with malignant 
neoplasms of different sites. This study aimed to conduct a comparative analysis of histological and immunohistochemical 
features of morphological characteristics in glomerulopathies in cancer of different localizations, as well as identification of the 
specificity of the revealed features. Relevant publications were identified through Scopus, PubMed, and the Cochrane Library, 
with a search limited to studies published from 2019 to 2024. The review provides a detailed analysis of histological and immu-
nohistochemical alterations in the glomerular apparatus in glomerulopathies associated with carcinomas of different sites. The 
identified morphological changes were assessed for their specificity. Particular attention is given to pathogenetic mechanisms 
that may underlie the development of glomerulopathies associated with carcinomas of different sites. A detailed analysis of the 
available literature demonstrates that understanding the histological and immunohistochemical features of glomerulopathies 
associated with malignant tumors contributes to improving diagnostic approaches for these conditions. Research in this area is 
of considerable importance, as it may offer new insights for the development of innovative strategies aimed at advancing prog-
nosis and quality of life in patients with malignancies. Malignant cells are capable of expressing various substances, including 
proteins, that may contribute to the pathogenesis of glomerulopathies. Morphological evaluation of the glomerular apparatus 
enables the identification or exclusion of a pathogenetic association between the tumor and glomerulopathy, thereby allowing 
adjustment of the patient’s treatment plan. The review also discusses potential pathophysiological mechanisms of tumor-
associated glomerulopathies, contributing to more accurate interpretation of glomerular changes and enabling differentiation 
between specific and paraspecific morphological features. In summary, this review presents an analysis of the histological 
and immunohistochemical features of glomerulopathies associated with malignant tumors of different sites, highlighting the 
importance of an interdisciplinary approach to diagnosing this condition as one of the clinical manifestations of malignancy. 
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Онконефрология представляет собой специализирован-
ный раздел медицины, который сосредоточен на изучении 
сложных взаимосвязей между патологическими состояни-
ями почек и онкологическими заболеваниями [1]. За по-
следние годы достигнут значительный прогресс в понима-
нии механизмов, способствующих развитию заболеваний 
почек у пациентов со злокачественными новообразовани-
ями (ЗНО) [2]. Тем не менее данный вопрос всё ещё оста-
ётся недостаточно изученным.

Одним из возможных клинических проявлений злока-
чественной опухоли является гломерулопатия (ГП). Суще-
ствует ряд критериев, позволяющих предположить связь 
между ГП и ЗНО. Во-первых, ГП и злокачественная опу-
холь должны возникать в схожие временные рамки [2]. 
Во-вторых, клиническая и гистологическая ремиссия ГП 
должна наблюдаться после ремиссии ЗНО. В-третьих, 
рецидив ГП с большой вероятностью будет встречаться 
 после рецидива злокачественной опухоли. В-четвертых, 
должна быть выявлена патофизиологическая связь между 
ЗНО и ГП, например, один и тот же антиген, экспрессиру-
емый как клетками опухоли, так и структурами клубочка. 
Ряд авторов называет ГП с вышеописанными характери-
стиками «паранеопластическими гломерулопатиями» [3]. 
Впервые данный термин использован J. Galloway в 1922 
году [4]. Однако, принимая во внимание недостаточную 
изученность патофизиологической связи ГП и паранео-
пластического синдрома, мы считаем, что подобные со-
стояния лучше классифицировать как ГП, ассоциирован-
ные с ЗНО. Тем не менее паранеопластический синдром 
действительно может служить основой для развития вто-
ричных ГП у пациентов с онкологическими заболеваниями. 

Современные классификации ГП включают класси-
фикацию на основе локализации морфологических изме-
нений клубочков: выделяют интракапиллярные и экстра-
капиллярные формы ГП [5, 6]. Интракапиллярные формы 
характеризуются локализацией воспалительного процесса 
в эндотелии, субэндотелиальном слое базальной мембраны 
капилляров и мезангии и, как правило, проявляются кли-
нически в виде нефритического синдрома [7]. ГП, связан-
ные со злокачественными опухолями, чаще всего относят-
ся к экстракапиллярным формам, при которых воспаление 
охватывает висцеральный и париетальный листки капсу-
лы Боумена–Шумлянского, а клиническая картина соответ-
ствует нефротическому синдрому [8]. У пациентов с данным 
синдромом могут наблюдаться следующие клинические 
проявления: массивная протеинурия, гипопротеинемия, 
гипоальбуминемия, гиперлипидемия, отёки и др. [9, 10].

Наиболее распространённой ГП, ассоциированной 
с ЗНО, является мембранозная нефропатия (МН), которая, 
в свою очередь, представляет наиболее частую причину 
нефротического синдрома у взрослых [11–13]. По данным 
предыдущих исследовательских работ, общая частота ЗНО 
у пациентов с диагнозом МН составила 7,9% [12, 13]. Не ме-
нее значимым остаётся изучение других форм ГП, ассоци-
ированных с ЗНО [14].

Цель исследования — выявление гистологических 
и иммуногистохимических особенностей морфологических 
характеристик ГП при ЗНО различной локализации, а так-
же определение специфичности этих особенностей путём 
сравнительного анализа данных литературы, включающих 
результаты научных исследований за последние 5 лет.

Анализ источников литературы проводили преи-
мущественно с использованием баз данных Scopus, 
PubMed, Cochrane Library, ограничиваясь периодом пу-
бликации с 2019 по 2024 г. Ключевыми словами для по-
иска являлись: «malignancy-associated glomerulopathy», 
«nephrotic syndrome», «paraneoplastic syndrome», 
«membranous nephropathy», «PLA2R», «THSD7A», «NELL-
1», «membranoproliferative glomerulonepritis».

Вариабельность морфологических изменений клу-
бочкового аппарата почек при ГП, ассоциированных 
с ЗНО, подчеркивает сложность в установлении едино-
го механизма развития подобных состояний [15]. Несмо-
тря на то что патогенетические механизмы развития ГП 
при злокачественных опухолях изучены недостаточно, 
связь между ГП и злокачественными опухолями призна-
ётся уже несколько 10-летий [15]. В исследовании S. Liu 
и  соавт. [9] принимали участие 128 пациентов с ЗНО, у 90 
выявлен нефротический синдром после диагностики опу-
холи. Это может указывать на то, что связь между ГП и ЗНО 
обусловлена сложным взаимодействием между канце-
рогенезом и патологией почек. Развитие ГП у пациентов 
с ЗНО может быть связано с синдромом лизиса опухоли 
(СЛО). СЛО — группа метаболических нарушений, возни-
кающих при гибели большого количества опухолевых кле-
ток. Причиной СЛО может быть большой размер опухоли 
или противоопухолевая терапия. Попадание продуктов 
распада опухолевых клеток в кровь приводит к дальней-
шему осаждению их в клубочках почек и развитию ГП [16]. 

Среди описанных форм ГП, ассоциированных с ЗНО, 
наиболее часто встречается МН, ассоциированная с со-
лидными опухолями, и болезнь минимальных изменений, 
связанная с лимфомой Ходжкина. Отмечают также случаи 
мембранопролиферативного гломерулонефрита, фокаль-
ного сегментарного гломерулосклероза и IgA-нефропатии 
[15]. МН представляет собой наиболее распространённую 
патологическую форму нефротического синдрома у взрос-
лого населения, наблюдаемую у людей среднего и по-
жилого возраста [17, 18]. Она характеризуется отложени-
ем электронно-плотных депозитов, содержащих Ig, вдоль 
эпителиальной стороны гломерулярной базальной мем-
браны (ГБМ) [19]. Примерно 30% случаев МН связаны со 
вторичными факторами [20], наиболее частыми из которых 
являются аутоиммунные заболевания (большинство случа-
ев ассоциировано с системной красной волчанкой). Вторая 
по частоте вторичная этиология — ЗНО (5–20%) [17, 20]. Со-
лидные опухоли, наиболее часто связные с МН, включа-
ют рак лёгкого и рак желудка [19]. В числе других ЗНО, 
ассоциируемых с МН, выделяют почечно-клеточную кар-
циному, рак простаты, тимому, карциному толстой кишки, 
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поджелудочной железы, пищевода и печени [21]. Нефро-
тический синдром, который является клиническим выра-
жением МН, считается тяжёлым осложнением основного 
заболевания у пациентов с ЗНО [21]. В то же время диа-
гностика морфологического варианта МН, ассоциирован-
ной с ЗНО, значительно затруднена из-за неспецифично-
сти морфологических изменений клубочков, а также из-за 
противопоказаний к нефробиопсии ввиду тяжёлого состо-
яния пациентов [21].

Актуальность точной диагностики формы МН объясня-
ется различными подходами к её лечению. Гормональная 
терапия, применяемая для лечения идиопатической МН 
(ИМН), может спровоцировать рост различных солидных 
опухолей, которые, в свою очередь, часто являются при-
чинами развития МН [19]. Лечение МН, ассоциированной 
с ЗНО, в первую очередь будет направлено на хирурги-
ческую или химиотерапевтическую эрадикацию злокаче-
ственной опухоли.

Центральным звеном патогенеза МН является иммун-
ный ответ организма против собственных антигенных ком-
плексов, расположенных на поверхности подоцитов [17]. 
Целевыми антигенами в 80% случаев являются: рецептор 
фосфолипазы А2 (PLA2R), тромбоспондин 1-го типа, со-
держащий домен 7А (THSD7A), белок, подобный нейроэ-
пидермальному фактору роста 1 (NELL-1) [22], в то время 
как целевой антиген в остальных случаях остаётся неиз-
вестен. Последние исследования выявили новые антиге-
ны, которые также могут быть мишенью иммунного ответа 
организма при МН: семафорин 3B (SEMA3B) [22], экзосто-
зин 1/экзостозин 2 (EXT1/EXT2) [23], протокадерин 7/про-
токадерин FAT1 (PCDH7/FAT1) [24–26], невральная моле-
кула межклеточной адгезии 1 (NCAM1) [27] и др. Согласно 
классической теории МН циркулирующие антитела (ЦАТ) 
против антигенных комплексов подоцитов (о которых шла 
речь выше) из системного кровотока попадают в капил-
ляры клубочков, после чего оседают на ГБМ [28–30]. Син-
тез новых компонентов ГБМ приводит к погружению ан-
тител в ГБМ, а затем их появление на субэпителиальной 
стороне ГБМ, где антитела присоединяются к антигенным 
комплексам на подоцитах. Отмечают, что в случае ИМН 
антитела принадлежат к подклассу IgG4, а при вторич-
ных формах — IgG1, IgG2 и IgG3 превышают IgG4. Причи-
ны появления подобных ЦАТ могут быть различны, в свя-
зи с чем и выделяют множество вторичных форм МН [28]. 
Однако прямой причиной синтеза аутореактивных антител 
всегда являются нарушения иммунного ответа, в результа-
те чего происходит атака организмом собственных антиге-
нов [29, 30]. В случае МН, ассоциированной с ЗНО, клетки 
опухоли, по-видимому, обладают способностью к синтезу 
белков, аналогичных антигенам подоцитов. Организм от-
вечает иммунной агрессией против опухолевых белков, 
вследствие чего развивается перекрёстная иммунная ре-
акция, и ЦАТ, изначально синтезированные против чуже-
родных опухолевых белков, присоединяются к собствен-
ным антигенным комплексам на поверхности подоцитов. 

Важную роль в этом процессе играют T-хелперные клет-
ки [17]. Образующиеся иммунные комплексы связываются 
с компонентами ГБМ и погружаются в неё из-за активно-
го синтеза и накопления компонентов ГБМ между иммун-
ными депозитами. Комплекс антиген — антитело вызы-
вает активацию мембраноатакующего комплекса системы 
комплемента, что индуцирует протеазы и активные фор-
мы кислорода, частично растворяющие иммунные ком-
плексы [29, 30].

Вышеописанную концепцию ЦАТ, которые присоединя-
ются к антигенам подоцитов, подтвердило открытие анти-
тел к рецептору фосфолипазы А2 (антиPLA2R). Дальней-
шие исследования [31–34] в этой области сообщали о том, 
что положительный уровень антител анти-PLA2R у паци-
ентов с ИМН из разных стран варьировал от 57,1 до 77,7%. 
С учётом этих данных, было сделано предположение, 
что выявление анти-PLA2R в сыворотке пациентов может 
считаться достоверным диагностическим критерием иди-
опатической формы МН [35]. Однако в ряде других работ 
[36–38] отмечались случаи МН, ассоциированной с ЗНО, 
при которых также обнаруживались анти-PLA2R в сыво-
ротке крови. Установлено, что подтипы IgG к PLA2R в сы-
воротке крови у пациентов с PLA2R-положительной МН, 
ассоциированной со злокачественными опухолями, со-
впадают с таковыми при ИМН. Это позволяет предполо-
жить, что патогенез PLA2R-положительной МН, связан-
ной с ЗНО, и PLA2R-положительной первичной МН может 
иметь общие пути [38]. Кроме того, PLA2R экспрессируется 
клетками различных опухолей, а его роль в канцерогенезе 
до конца не определена [17]. Таким образом, обнаружение 
анти-PLA2R в сыворотке крови больных онкологическими 
заболеваниями не исключает наличие опухоль-ассоции-
рованной МН. Вопрос взаимосвязи анти-PLA2R и МН, ас-
социированной с ЗНО, требует дальнейшего изучения. 

Другие ЦАТ, которые могут быть выявлены в сыворот-
ке пациентов с МН, связанной с ЗНО, — антитела к тром-
боспондину 1-го типа, содержащему домен 7А (анти-
THSD7A). THSD7A-положительная МН составляет 1–3% 
всех случаев МН [39, 41]. В различных исследованиях у па-
циентов с МН, связанной с ЗНО, частота выявления в сы-
воротке антител анти-THSD7A варьировала от 6 до 25% 
[39–41]. В последние годы проведены исследования, из-
учающие экспрессию THSD7A опухолевыми клетками. Об-
наружено, что THSD7A относительно часто экспрессируется 
при колоректальном раке, раке почки, раке молочной же-
лезы и раке простаты, и недавно обнаружено, что уровень 
транскрипции и уровень белка THSD7A были значительно 
повышены при раке желудка [42]. Как было указано выше, 
в патогенезе МН, ассоциированной со злокачественны-
ми опухолями, большую роль играют Т-хелперные клет-
ки, благодаря которым запускается иммунный ответ про-
тив антигенов опухоли. Предполагается, что THSD7A может 
играть роль в патогенезе МН, ассоциированной со злока-
чественными опухолями, с участием Т-хелперов [17], од-
нако исследований, подтверждающих чёткую связь между 
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THSD7A-МН и злокачественными опухолями, в настоящее 
время нет, и этот вопрос ещё предстоит изучить. 

S. Sethi и соавт. в своём исследовании [43] обнару-
жили белок NELL-1 с помощью лазерной микродис-
секции и масс-спектрометрического анализа тканей 
биопсии почек у пациентов с МН, которые были отрица-
тельными по PLA2R, что составляет примерно 10% слу-
чаев МН. При этом в этой же когорте у 11,7% пациентов, 
положительных на NELL-1, выявлена МН, ассоциирован-
ная со злокачественными опухолями. В другом исследо-
вании T.N. Caza и соавт. [44] сообщают, что у 30% паци-
ентов с NELL-1-положительной МН данное заболевание 
ассоциировано с ЗНО. Однако в работе L. Wang и со-
авт. [45] злокачественные опухоли не были обнаружены 
на момент постановки диагноза ни у одного из 15 паци-
ентов с NELL-1-положительной МН. Подобные различия 
могут объясняться разной этнической принадлежностью 
пациентов [17]. Интересно также и то, что в исследовани-
ях T.N. Caza [44] и L. Wang [45] сывороточные антитела вы-
являлись реже, чем положительное иммуногистохими-
ческое окрашивание на NELL-1. В первом исследовании 
антитела были обнаружены у 20 из 28 (71,4%) пациентов 
с положительной реакцией на NELL-1, тогда как во вто-
ром случае только у 2 из 15 пациентов с положительным 
окрашиванием NELL-1 были сывороточно-положительны-
ми на антитела против NELL-1. Как объясняет сам L. Wang, 
это свидетельствует о том, что чувствительность иммуно-
гистохимического окрашивания NELL-1 намного выше, 
чем чувствительность обнаружения сывороточных анти-
тел. Важно также отметить, что NELL-1 экспрессируется 
клетками различных опухолей, например, при раке про-
статы или раке лёгкого [46]. В связи с этим участие NELL-1 
в патогенезе МН может быть схоже по механизму с участи-
ем THSD7A, который также экспрессируется клетками раз-
ных опухолей. Однако на сегодняшний момент в литерату-
ре не описан подробный патофизиологический механизм 
участия NELL-1 в развитии МН, ассоциированной с ЗНО. 
Необходимо дальнейшее изучение данного вопроса. 

Принимая во внимание описанные выше патогенети-
ческие механизмы, мы провели анализ литературы и ото-
брали те исследования, в которых проводилось иммуноги-
стохимическое окрашивание тканей почек для выявления 
специфических антигенов, предположительно участвую-
щих в развитии МН, связанной со злокачественными опу-
холями. C. Zhang и соавт. в своём исследовании [38] про-
водили иммуногистохимическое окрашивание клубочков 
почек, а также опухолевой ткани для выявления THSD7A, 
иммунофлуоресцентный анализ для обнаружения клу-
бочкового PLA2R. Определение подкласса IgG в клубоч-
ках осуществлено в соответствии с методом, описанным 
в предыдущей работе C. Zhang [47]. Помимо клубочко-
вого окрашивания, определены сывороточные антите-
ла к PLA2R и THSD7A при помощи иммунофлуоресцент-
ных методов. Согласно результатам исследования среди 
36 пациентов с МН, ассоциированной с ЗНО, у 12 (22%) 

пациентов выявлены и PLA2R-антиген в клубочках почек, 
и сывороточные анти-PLA2R антитела. Ещё двое были по-
ложительны только по одному из двух вышеназванных 
критериев. У других 22 (61%) пациентов не были выявлены 
ни PLA2R в клубочках, ни анти-PLA2R в сыворотке. Среди 
20 PLA2R-отрицательных пациентов, у которых было воз-
можным определение подкласса IgG в составе иммунных 
депозитов в клубочках, в 10 (50%) случаях обнаруживали 
IgG1, в 3 (15%) случаях — IgG4, у 7 (35%) пациентов — сра-
зу оба подкласса. У 13 PLA2R-положительных пациентов, 
у которых было возможным определение подкласса IgG 
в составе иммунных депозитов в клубочках, преобладаю-
щим подклассом являлся IgG4. Оценивали также патомор-
фологические особенности изменения клубочков между 
PLA2R-положительной и PLA2R-отрицательной группами. 
У PLA2R-положительных пациентов значительно чаще вы-
являли IgA, IgM и C1q в составе гломерулярных отложений. 
В отношении гломерулосклероза, интенсивности окраши-
вания IgG и С3 существенных различий не наблюдали. 
Среди 14 PLA2R-положительных пациентов, у 1 (7,1%) па-
циента обнаружен THSD7A в клубочках почек. В группе 
PLA2R-отрицательных пациентов, THSD7A был найден у 2 
из 22 (9,1%) пациентов. Опухолевая ткань доступна для ис-
следования у 9 из 36 пациентов, и в 5 из 9 случаев опу-
холевые клетки были положительны на THSD7A. При этом 
у 1 пациента с THSD7A-положительной опухолью фиксиро-
вали также THSD7A-отложения в клубочке. Среди THSD7A-
отрицательных по опухолевой ткани пациентов наличие 
THSD7A в клубочках не было отмечено ни у одного [38]. 

В другой работе L. Wang и соавт. проводили определе-
ние антигенов PLA2R, THSD7A и NELL-1 в ткани клубоч-
ков почек методом иммуногистохимического окрашива-
ния с использованием кроличьих антител [46]. Оценены 
и уровни сывороточных антител антиPLA2R методом не-
прямого иммунофлуоресцентного анализа и анти-THSD7A, 
анти-NELL1 — методом непрямой иммунофлуоресценции. 
L. Wang и соавт. представили результаты своего исследо-
вания совместно с результатами других работ [48–50], т. к. 
существенных различий между исходными характеристи-
ками среди всех пациентов замечено не было. Таким об-
разом, результаты исследований 40 пациентов с МН, ас-
социированной со злокачественными опухолями, были 
затем сравнены с данными 101 пациента с ИМН. Частота 
выявления PLA2R в клубочках почек больных с ИМН зна-
чительно превосходила таковую у пациентов с МН, связан-
ной со злокачественными опухолями (92,1 против 40,0%), 
а вот частота выявления THSD7A в клубочках почек паци-
ентов с МН с сопутствующей опухолью (42,5%) значительно 
превосходила этот же показатель в клубочках пациентов 
с ИМН (2,0%). Окрашивание подклассов IgG почечной тка-
ни показало, что частота положительного результата IgG4 
у пациентов с МН с сопутствующей злокачественной опу-
холью была значительно ниже по сравнению с пациентами 
с ИМН (59,3 против 90,1%), а частота положительного ре-
зультата IgG2 была значительно выше (36,0 против 16,5%). 
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Положительное окрашивание на NELL-1 в клубочках обна-
ружено у 4 (10%) пациентов с МН, ассоциированной со зло-
качественными опухолями. Специфическое окрашивание 
на выявление антигенов, участвующих в развитии МН, 
в тканях злокачественных опухолей проведено у 26 паци-
ентов, у которых доступны образцы новообразований. У 11 
(42,3%) пациентов, в опухолевой ткани которых обнару-
жен THSD7A, этот же антиген выявлен в клубочках почек. 
У трёх (14,3%) пациентов наблюдалась экспрессия NELL-1 
как в почечной, так и в опухолевой ткани, у одного (4,8%) 
пациента установлена экспрессия PLA2R как в почечной, 
так и в опухолевой ткани, а у одного (4,8%) человека — 
экспрессия PLA2R и THSD7A в почечной ткани и экспрес-
сия THSD7A в опухолевой ткани.

Уровень экспрессии PLA2R в клубочках почек больных 
МН с сопутствующей злокачественной опухолью гораздо 
ниже, чем уровень экспрессии PLA2R в клубочках больных 
ИМН. Тем не менее в обоих приведённых исследованиях 
PLA2R обнаружен в клубочках у больных с МН, ассоци-
ированной с ЗНО. Этот результат может свидетельство-
вать о том, что PLA2R как одиночный показатель нецеле-
сообразно использовать в качестве критерия диагностики 
ИМН. Необходимо продолжать изучение других целевых 
антигенов при МН, ассоциированной со злокачественны-
ми опухолями. Выявление подобных антигенов совместно 
с PLA2R, а не отдельное обнаружение каждого из них, мо-
жет стать ключом в дифференциальной диагностике ИМН 
и МН, связанной с ЗНО. 

Частота обнаружения другого антигена, THSD7A, в клу-
бочках почек у пациентов с МН, ассоциированной со зло-
качественными опухолями, значительно превышает тако-
вую у пациентов с ИМН. Полученные данные подтверждают 
возможную теорию о том, что THSD7A как продукт опухоле-
вых клеток играет свою роль в патогенезе МН с участием 
Т-хелперных клеток [17]. 

Во всех представленных исследованиях обнаруживае-
мые в клубочках иммунные депозиты у больных МН с со-
путствующей злокачественной опухолью преимуществен-
но содержат подклассы IgG1, IgG2. В то же время в составе 
иммунных депозитов клубочков у пациентов с ИМН обна-
руживаются преимущественно IgG4. Приведённая разни-
ца в подклассах IgG, обнаруживаемых при ИМН и МН, свя-
занной с ЗНО может быть объяснена участием различных 
Т-хелперных клеток в патогенезе данных форм МН. IgG1 
и IgG2 связаны с Th1, а IgG4 — с Th2 [51]. По-видимому, 
в развитии иммунного ответа против опухолевых анти-
генов будут участвовать преимущественно Th1-клетки, 
что объясняет преобладание подклассов IgG1, IgG2 в им-
мунных депозитах клубочков при данной форме МН. Одна-
ко не до конца ясным остаётся тот факт, почему при таком 
патогенетическом механизме частота обнаружения анти-
тел против вышеназванных целевых антигенов подоцитов 
в сыворотке, как правило, ниже, чем частота обнаружения 
самих антигенов в клубочках [44, 45]. Возможным объяс-
нением может служить различная чувствительность тестов 

для выявления антигенов и антител. Тем не менее нельзя 
исключать тот факт, что реальные патогенетические меха-
низмы сложнее, чем те, которые мы предполагаем, поэто-
му данный вопрос требует более тщательного его изучения. 

Мембранопролиферативный гломерулонефрит (МПГН) 
представляет собой группу заболеваний, которые характе-
ризуются утолщением ГБМ и пролиферацией мезангиаль-
ных клеток. Современная классификация МПГН на основе 
ультраструктурных, иммуногистохимических и патогенети-
ческих признаков различает три типа МПГН: I тип — с су-
бэндотелиальными депозитами; II тип — с плотными де-
позитами внутри ГБМ («болезнь плотных депозитов»), 
III тип — с субэндотелиальными и субэпителиальными де-
позитами. Данных о связи МПГН и злокачественных опу-
холей крайне мало. Нами отобраны и проанализированы 
5 статей [52–56], которые сообщают о случаях МПГН, ас-
социированного с наличием ЗНО. Среди злокачественных 
опухолей встречались: MALT-лимфома [52], папиллярная 
карцинома щитовидной железы [53], аденокарцинома 
желудка [54], колоректальная карцинома [55], протоковая 
карцинома молочной железы [56]. 

В гломерулах больных МПГН с сопутствующей злока-
чественной опухолью наблюдали следующие морфоло-
гические изменения: при световой микроскопии во всех 
случаях отмечена пролиферация мезангиальных клеток 
и увеличение мезангиального матрикса, клубочки име-
ли дольчатый вид [52–56]. При окраске метаминовым се-
ребром выявлена двухконтурность стенки гломерулярных 
капилляров [54]. При электронной микроскопии в рабо-
тах [52–56] обнаружено диффузное утолщение ГБМ, а вот 
локализация иммунных депозитов различалась. В иссле-
довании S. Taira [56] иммунные депозиты имели преиму-
щественно субэндотелиальное расположение. В работах 
A. Sugihara и N. Pattanashetti [52, 53] иммунные комплек-
сы обнаружены как в субэндотелиальном слое, так и в ме-
зангии, а в работе G. Severova [55] иммунные депозиты вы-
явлены в субэндотелиальном и субэпителиальном слоях.

Таким образом, обнаруженные морфологические из-
менения не являются специфичными для МПГН, ассоци-
ированного со злокачественными опухолями. Патогене-
тические механизмы связи МПГН и ЗНО также остаются 
неясными. Мы предполагаем, что в развитии ассоцииро-
ванного со злокачественными опухолями МПГН могут при-
нимать участие иммунные комплексы, образующиеся 
в результате иммунного ответа организма против секрети-
руемых опухолью белков. Особенности МПГН, ассоцииро-
ванного с ЗНО, ещё предстоит изучить. 

Фокальный сегментарный гломерулосклероз (ФСГС) — 
это форма ГП, характеризующаяся склерозом отдельных 
клубочков и вовлечением лишь части капиллярных петель 
в поражённом клубочке. ФСГС редко ассоциируется с ЗНО, 
среди которых наиболее часто встречаются почечно-кле-
точная карцинома и тимома, реже описаны случаи свя-
зи фокального сегментарного гломерулосклероза с раком 
лёгкого, молочной железы и пищевода [57, 58]. Согласно 
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результатам исследований, изменения клубочкового ап-
парата при ФСГС, ассоциированном с ЗНО, неспецифичны 
[57]. Статей, описывающих доказанную патофизиологиче-
скую связь ФСГС и злокачественных опухолей, нет. Однако 
стоит отметить, что патогенез идиопатической формы ФСГС 
рассматривается в литературе как одна из стадий болезни 
малых отростков подоцитов (липоидного нефроза или бо-
лезни минимальных изменений), а сам липоидный нефроз 
может быть связан с поражением висцерального лист-
ка капсулы Боумена–Шумлянского цитокиноподобными 
циркулирующими веществами [59]. Таким образом, мож-
но предполагать, что продукция опухолью цитокиноподоб-
ных веществ может приводить к развитию ФСГС. Необхо-
димо дальнейшее изучение данного вопроса. 

Болезнь минимальных изменений чаще ассоцииру-
ется с лимфомой Ходжкина, сообщают также о её связи 
с солидными опухолями, такими как рак лёгкого, коло-
ректальный рак, почечно-клеточная карцинома, тимома, 
и редко — с раком поджелудочной железы, предстатель-
ной железы, мочевого пузыря, молочной железы и яични-
ков [60–62].

IgA-нефропатия может быть связана с почечно-кле-
точной карциномой, раком щитовидной железы и солид-
ными опухолями дыхательных путей, слизистой оболочки 
рта и носоглотки [63].

Таким образом, одной из важных задач онконефроло-
гии является изучение взаимосвязи между ЗНО и ГП. Раз-
витие ГП практически всегда усложняет течение основно-
го онкологического заболевания, а в ряде случаев может 
привести к летальному исходу. Своевременная диагности-
ка ГП у пациента с первичным онкологическим заболева-
нием значительно затруднена по нескольким причинам. 
Во-первых, тяжёлое состояние большинства пациентов 
с ЗНО осложняет проведение необходимых исследований 
(биопсия почки и др.) для выявления точного характера 
ГП. Во-вторых, выявляемые изменения клубочков почек 
у пациентов с ЗНО в большинстве случаев неспецифичны. 
По этой причине трудно понять, является ли ГП у пациен-
та клиническим проявлением опухоли или это два несвя-
занных заболевания, что в значительной мере определяет 
дальнейшую тактику лечения. 

Современные данные литературы, посвящённые ГП, 
ассоциируемым со злокачественными опухолями, доста-
точно противоречивы. Вопросы морфологических изме-
нений клубочков, а также патогенетических механизмов 
развития ГП при ЗНО различной локализации, требуют 
дальнейшего изучения.
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