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Дифференциальный диагноз тромботических микроангиопатий 

Тромбоцитопения

Поражение почек

Нарушение функции и/или
Изменения в анализах мочи

Неврологические
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Поражение ЖКТ

Микроангиопатический гемолиз
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Злокачественная АГ

Определить антитела к ДНК, АНФ, ВА, аКЛ
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Неконтролируемая 
активация 

альтернативного пути

Комплемент-активирующий триггер

Повреждение 
собственных 

эндотелиальных 
клеток 

ТМА

Дефицит одного из факторов, 
регулирующих активность 
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Активация 
альтернативного пути



Эндотелиотоксическое
действие

Наследственная 
предрасположенность

Диарея/
гастроэнтерит

Инфекция верхних 
дыхательных путей

Злокачественная артериальная 
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1. Noris M, Caprioli J, Bresin E, et al. Clin J Am Soc Nephrol. 2010;5:1844-1859. 



Brocklebank et al. Clin J Am Soc Nephrol 13: 300–317, 
2018



Морфологические изменения по биопсии при 
различных заболеваниях, сгруппированных под 
термином ТМА являются одинаковыми для всех; в 
большинстве случаев невозможно отличить одну 
форму от другой по почечной биопсии, несмотря на 
различные патогенетические механизмы повреждения

Биопсия почки не является обязательной в диагностике 
ТМА

Риск осложнений почечной биопсии возрастает при  
Hb,тромбоцитопении и нарушении функции почек

Биопсия почки при ТМА



Показания к биопсии при ТМА
• Сомнения в диагнозе аГУС 
• Отсутствие полного лабораторного 

симптомокомплекса ТМА (чаще всего 
тромбоцитопении) 

• Массивная протеинурии у больных с анемией и 
тромбоцитопенией

• Госпитализация в стационар в поздние сроки от 
дебюта ТМА

• Подозрение на вторичные формы ТМА
• Подозрение на хроническую ТМА
• Отсутствие эффекта от плазмотерапии 

Клинические рекомендации по диагностике 
и лечению аГУС Нефрология и диализ · Т. 17, 
№ 3 2015



Клубочки:
-Тромбоз
-Набухание эндотелия
- Расширение   

субэндотелиального     
пространства

-Фрагментированные  
эритроциты в стенке  
капиллярных петель

- Мезангиолиз,
- Микроаневризмы

Артериолы:
-Тромбоз
-Набухание эндотелия
-Расширение  

субэндотелиального  
пространства

-Фрагментированные  
эритроциты в стенке сосудов

Депозиты фибрина в стенке   
сосудов

-Мукоидное набухание интимы
-Некроз

Артерии:
-Тромбоз
-Набухание эндотелия
- Расширение 

субэндотелиального 
пространства

-Фрагментированные 
эритроциты в стенке сосудов

- Депозиты фибрина в стенке  
сосудов

Морфологическая картина ТМА 

- Двойные контуры 
стенок капиллярных 
петель

- Расширение 
субэндотелиального 
пространства

- артериологиалиноз- Миоинтимальная
пролиферация (Луковая 
шелуха)                                                                                                           

Goodship THJ, KI. 2017; 91(3):539–551.
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Артерио- артериолосклероз

МПГН

- Ишемия 
клубочков                                                                                                           

Ишемическая 
нефропатия                                                                                                           



Морфологическая картина при ТМА

• Морфологический 
профиль один

• Разная этиология
• Различные 

клинические 
проявления

• Лечение зависит от 
патогенеза



Острая ТМА (тромбоз)

ТМА ТМА

Не ТМА



Острая ТМА (тромбоз)



Острая ТМА (расширение субэндотелия)



Острая ТМА (эндотелиоз)



Острая ТМА (мезангиолиз)



Острая ТМА (ишемия капиллярных петель)



Острая ТМА (кортикальный некроз)



Хроническая ТМА (интимальный фиброз)



Торопов 

Унанян 

Хроническая ТМА (МПГН)

ТМА ТМА

Не ТМА



МПГН

Ig ± C3 негативно C3 изолированно

Ig позитивный
МПГН

аутоиммунный

Моноклональные
гаммапатии

Ассоциированный 
с инфекцией

Хр ТМА Комплемент-
опосредованный

МПГН

DDD C3-GP

Sethi S et al, N Engl J Med 
2012;366:1119-31

Классификация МПГН, основанная на данных иммунофлюоресценции



BH Rovin et al.: Executive summary of KDIGO 2021 
glomerular diseases

Вариант МПГН Заболевания

Иммунокомплексный МПГН Инфекции
• Вирусные: Гепатит С (с или без криоглобулинемии), Гепатит В
•Бактериальные: Инфекционный эндокардит, Шунт-нефрит, Глубокие 
абсцессы, Лепра, Менингококковый менингит
•Протозойные/другие инфекции: Малярия, Шистосомиаз, Филляриоз, 
Лейшманиоз, Гистоплазмоз
Аутоиммунные заболевания
•СКВ, Синдром Шегрена, РА, ССЗ
Моноклональные гаммопатии 
•Пролиферативный ГН с моноклональными депозитами
Фибриллярный гломерулонефрит
Идиопатический 
•При исключении всех остальных причин

Комплемент-опосредованный 
МПГН

С3-гломерулонефрит и С3 DDD
•Мутации регуляторных факторов: CFH CFI CFHR5
•Мутации С3-фрагмента комплемента
•Антитела к С3-конвертазе (C3Nef)
•Антитела к регуляторным факторам: CFH CFI CFВ
С4-гломерулонефрит и С4 DDD

МПГН без иммунных комплексов 
и комплемента

• Хроническая стадия ГУС/ТТП
• Антифосфолипидный синдром
• POEMS-синдром
• Радиационный нефрит
• Нефропатия, ассоциированная с трансплантацией костного мозга
• Лекарственная ТМА
• Серповидноклеточная анемия и полицитемия
• Дисфибриногенемия и другие про-тромботические состояния
• Дефицит антитрипсина 

Заболевания, проявляющиеся картиной МПГН



Хроническая ТМА (ишемическая нефропатия)



Хроническая ТМА (вторичный ВСГС)



Хроническая ТМА (минимальные 
изменения)



Спектр изменений при ТМА

активные хронические

сосудистые

гломерулярныетромбоз

Повреждение эндотелия



гломерулярные



Manickam N.. Turk Patoloji Derg. 2021

Особенности морфологической картины и 
прогноз в зависимости от природы ТМА



• Д+ГУС
(E Coli веротоксин/
Shiga-токсин)

-Стрептококковая пневмония    
(нейраминидаза)

-Посттрансплантационный 
(AMR, CMV, CNI, mTOR)
- Лекарства (циклоспорин,

, митомицин, , anti-VEGF
хинин, клопидогрель и др.) 

- Злокачественная АГ
- злокачественные опухоли
- ВИЧ, ЦМВ
-Трансплантация
- беременность
-Системные заболевания
• аГУС спорадический

• аГУС семейныйМутация

Предрасположенность

Эндотелиотропный 
фактор



Рецидив аГУС после ТП и de novo ТМА 
ренального трансплантата

Посттрансплантационная 
de novo ТМА 

(CNI-ассоциированная)

Возврат аГУС после АТП

Варианты посттрансплантационной ТМА имеют сходные механизмы развития
с нарушением регуляции системы комплемента, но различаются по вкладу 

генетических факторов и эндотелиотропных триггеров

Zuber J. et al. Nat Rev  Nephrol 2011; 7:23–35.
Le Quintrec M. et al. Am J Transplant 2008; 8: 1694-1701.
Schwimmer J. et al. Am J Kidney Dis 2003; 41: 471–479.

Wilson C.H. et al. Transplantation 2011; 92: e42–43.

• Чаще локальное повреждение
• Хороший эффект от отмены CNI 
• Преобладают изменения приносящих 

артериол 
• У 30% реципиентов обнаружены мутации

• Чаще системное повреждение 
• Разнообразные морфологические 

проявления
• хорошо отвечает на подавление комплемента
• Может не быть указаний на ТМА в анамнезе 



МПГН в трансплантате

С3

Комплемент-
опосре

дованный

Ассоциированный 
с инфекцией

возвратный
МПГН

ХТГ

С4d+ С4d-

Ig ± C3

аутоиммунный

De novo
МПГН

Хр ТМА

С4d негативно

MGRS



Артериосклероз в трансплантате

Хроническая
ТМА

Хроническое
отторжение

Артериальная
гипертензия







Характер мутации определяет необходимость тераии 
экулизумабом и возможность/сроки его отмены

Фактор риска Риск 
рецидива

Терапия 
экулизумабом

Мутации CFH, CFB, C3, 
CFH/CFHR1-5, рецидивы аГУС в 
анамнезе, семейные формы аГУС

высокий В течение всего 
срока после АТП

Мутации CFI, мутации с 
неизученным значением, 
неидентифицированные мутации, 
низкие титры антиFH-антител

средний Возможна 
попытка отмены
через 12 мес. 
после ТП

Изолированные мутации MCP, 
отсутствие анти СFH-антител в 
течение длительного времени

низкий Лечение 
экулизумабом 
может не 
проводиться



Заключение

• ТМА диагностируется в первую очередь на 
основании клинико-лабораторных данных 

• Биопсия почки не является обязательной в 
диагностике ТМА

• Биопсия почки показана при подозрении на 
ТМА в отсутствие полного лабораторного 
симптомокомплекса

• Морфологические проявления ТМА 
разнообразны и требуют дифференциальной 
диагностики с другими заболеваниями почек и 
почечного трансплантата
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