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Fetal hydronephrosis: principles of management 
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Ключевые слова: гидронефроз, пренатальный диагноз, пузырно-мочеточниковый рефлюкс, обструктивная уропатия

Резюме
Введение: в эпоху, предшествовавшую внедрению в антенатальном периоде ультразвуковых 

диагностических исследований, большинство врождённых аномалий органов мочевой системы 
диагностировалось только при развитии клинических симптомов и осложнений. С конца 70-х годов 
прошлого века во всём мире пренатальный ультразвуковой скрининг стал важным этапом обследо-
вания беременных женщин. Фетальный гидронефроз (ФГ) является наиболее частой врождённой 
аномалией мочеполовых органов.

Актуальность: выявление ФГ заставляет предположить возможность врождённой обструкции 
мочевыводящих путей. ФГ может быть обусловлен целым рядом причин. В большинстве случаев ФГ 
не имеет клинического значения и является не более, чем просто невинной находкой при ультра-
звуковом исследовании плода. ФГ лёгкой степени обычно проходит спонтанно, в то время как ФГ 
умеренной и тяжёлой степени часто бывает проявлением врождённой аномалии почек и мочевы-
водящих путей. В этой ситуации приходится исключать широкий спектр возможных заболеваний, 
включая обструкцию пиело-уретерального соединения, пузырно-мочеточниковый рефлюкс, клапан 
задней уретры, уретероцеле и другие.

Цель обзора: в течение последнего десятилетия большое количество исследований было посвящено 
изучению и разработке наиболее рациональных диагностических и лечебных подходов к таким па-
циентам. Данный обзор посвящён современным принципам ведения детей с ФГ в постнатальном 
периоде.

 Адрес для переписки: Михаил Юдович Каган
e-mail: mkagan@mail.ru
 Corresponding author: Dr. Mikhail Kagan
e-mail: mkaganorenburg@yahoo.com
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Abstract
Introduction: before the development and widespread of  antenatal ultrasound, most of  urologic 

anomalies were diagnosed only when they were symptomatic or complicated. Since the late 1970s, prenatal 
screening with ultrasound has become a routine component of  care for pregnant women worldwide. Fetal 
hydronephrosis (FH) is the most common urogenital anomaly detected, suggesting that an obstructive 
process may be potentially present.

Relevance: FH represents a spectrum, with most cases being a trivial and inconsequential fi nding on 
fetal ultrasound. Mild FH will often resolve spontaneously, whereas moderate to severe FH is frequently 
associated with congenital anomalies of  the kidney and urinary tract. The differential diagnosis of  FH is 
quite broad. It includes ureteropelvic junction obstruction, vesicoureteral refl ux, posterior urethral valves, 
ureterocele or other anomalies.

Purpose of review: over the last decade, recommendations for postnatal evaluation of  these abnormalities 
have been under intense investigation. A large cohort studies have resulted in signifi cant changes in current 
principles of  care. The aim of  this review is to provide an overview of  the management of  children with FH.

Key words: hydronephrosis, prenatal diagnosis, vesicoureteral refl ux, obstructive uropathy

Термин фетальный гидронефроз (ФГ) – рас-
ширение почечной лоханки у плода – был пред-
ложен 40 лет назад после того, как в экономически 
развитых странах в качестве дородового скрининга 
во втором триместре беременности начало широко 
использоваться ультразвуковое исследование (УЗИ) 
внутренних органов плода [1]. ФГ обнаруживается 
при УЗИ-скрининге беременных в 1-5% случаев 
и является одной из самых частых аномалий, диа-
гностируемых антенатально [1, 2]. Дети, у которых 
выявляется эта аномалия, в постнатальном периоде 
подвергаются целому ряду диагностических проце-
дур, включая УЗИ, микционную цистоуретрогра-
фию (МЦУГ), диуретическую ренографию (ДР), 
внутривенную урографию и магнитно-резонансную 
урографию (МРУ). Многие из этих исследований 
являются инвазивными, требуют анестезии и сопро-
вождаются лучевой нагрузкой [1]. Диагноз ФГ вызы-
вает значительное беспокойство у родителей и ста-
вит врача перед нелёгким выбором рациональной 
тактики ведения ребёнка после его рождения [2]. ФГ 
может быть физиологическим, транзиторным, до-
брокачественным состоянием, не имеющим никаких 
последствий, или может быть проявлением обструк-
ции мочевой системы – наиболее часто обструкции 
пиелоуретерального сегмента и/или пузырно-моче-
точникового рефлюкса (ПМР), что в англоязычной 
литературе относится к синдрому CAKUT (congenital 
anomalies of  the kidney and urinary tract), объединяю-
щим в одну группу различные врождённые аномалии 
почек и мочевыводящих путей [3]. Степень ФГ зна-
чительно варьирует – от выраженного расширения 
лоханки до небольших изменений, едва заметных 
только опытному специалисту. Основным крите-
рием диагностики ФГ является измерение передне-
заднего диаметра лоханки (ПЗДЛ) при попереч-
ном ультразвуковом сканировании почки плода. 
Большинством экспертов и Обществом Фетальной 
Урологии в настоящее время рекомендуется диагно-
стировать ФГ во втором триместре беременности 
(16-27 недель гестации) при ПЗДЛ ≥4 мм и/или 

≥7 мм в третьем триместре (≥28 недель гестации) 
[1, 2]. Для определения тяжести ФГ наиболее ши-
роко используется классификация, предложенная 
в 1993 г Обществом Фетальной Урологии и по-
вторно одобренная в 2010 году Консенсусом Обще-
ства Фетальной Урологии [2]. Эта классификация 
по результатам УЗИ выделяет пять степеней рас-
ширения верхних отделов мочевого тракта у плода: 
степень 0 – нормальный центральный эхо-сигнал 
с отсутствием дилатации, степень 1 – визуализация 
расширенной лоханки, степень 2 – расширение ло-
ханки и некоторых чашечек, степень 3 – расширение 
лоханки и всех групп чашечек и степень 4 – наличие 
истончения почечной паренхимы при тотальной ди-
латации чашечно-лоханочной системы [4]. ФГ важно 
оценивать не только по степени его непосредствен-
ной тяжести, но и в комплексе с состоянием нижних 
мочевых путей и контралатеральной почки. Наличие 
двухстороннего ФГ заставляет предположить кла-
пан задней уретры, ПМР, двухстороннюю обструк-
цию пиело-уретерального сегмента, уретральную 
аплазию, синдром prune belly и т.д. Сочетание ФГ 
с гидроуретером повышает вероятность ПМР, об-
струкции уретеро-везикального сегмента или кла-
пана задней уретры. Наличие утолщения стенки 
мочевого пузыря с неполным его опорожнением 
и расширенной уретрой очень характерно для кла-
пана задней уретры. Олигогидрамнион и повышение 
эхогенности почечной паренхимы, или её истонче-
ние заставляют заподозрить нарушение функции 
почек [5].
За последние десятилетия были разработаны 

новые диагностические подходы для оценки значи-
мости ФГ в постнатальном периоде. Тем не менее, 
до сих пор остаётся целый ряд дискуссионных во-
просов в плане определения рациональной тактики 
ведения таких пациентов. Для того, чтобы принять 
решение о необходимости назначения инвазив-
ных диагностических исследований и о показаниях 
к хирургическому вмешательству врачу приходится 
оценивать совокупность многих факторов – таких, 
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как причина ФГ, наличие и упорство абдоминаль-
ного болевого синдрома, эпизоды инфекции моче-
вых путей (ИМП), наличие гематурии и т.д. Однако 
самым важным показанием для хирургического вме-
шательства является снижение функции конкретной 
гидронефротичеcки-трансформированной почки 
и/или суммарной функции почек при двухсто-
роннем ФГ или наличие ФГ единственной почки. 
Принимая во внимание возможные риски и опас-
ности, необходимо помнить и о том, что результаты 
целого ряда исследований доказывают, что в 70-80% 
случаев ФГ в постнатальном периоде постепенно 
спонтанно улучшается и даже совсем проходит [6]. 
Скорость подобного улучшения зависит от степени 
расширения лоханки и может происходить в сроки 
от 12 до 48 месяцев жизни и даже позже. Механизм 
такого спонтанного разрешения ФГ остаётся неяс-
ным. Улучшение перистальтики лоханки и прокси-
мальных отделов мочеточника вследствие созревания 
гладкой мускулатуры является наиболее логичным 
объяснением этого феномена. Возможно ли пред-
сказать у конкретного ребёнка подобный доброка-
чественный исход ФГ? Вероятность этого обратно 
пропорциональна тяжести ФГ. И хотя описаны слу-
чаи спонтанного выздоровления при значительном 
расширении лоханки, наиболее часто это встреча-
ется при ФГ 1-2 степени по классификации Обще-
ства Фетальной Урологии. С другой стороны, даже 
небольшая степень ФГ может упорно сохраняться 
в течение многих лет. Такие дети требуют длитель-
ного мониторинга, и значимость подобной ситуации 
остаётся неясной. У детей с 3-4 степенью ФГ трудно 
предсказать вероятность спонтанного разрешения 
болезни. Напротив, у них вполне возможно развитие 
событий по негативному сценарию и только тщатель-
ные повторные обследования позволяют определить 
рациональную тактику ведения таких пациентов [6].
Основной целью постнатального наблюде-

ния детей с ФГ, с одной стороны, является иден-
тификация пациентов со значительной степенью 
синдрома CAKUT, но, с другой стороны, особое 
внимания надо уделять тому, чтобы новорождён-
ные с физиологическим и/или клинически незна-
чимым расширением почечной лоханки не под-
вергались ненужным диагностическим тестам, а их 
родители – излишнему беспокойству. Обследова-
ние таких новорождённых включает объективный 
осмотр и визуализационную диагностику. К со-
жалению, не существует какого-либо одного уни-
версального теста, который бы позволил с боль-
шой точностью отличить опасные варианты ФГ 
от безопасных [3, 7]. В постнатальном периоде все 
применяющиеся методы обследования детей с ФГ 
призваны оценить два момента: 1) анатомию почек 
и мочевыводящих путей, 2) суммарную функцию 
почек и отдельную функцию каждой почки [6].
При определении набора диагностических про-

цедур, необходимых конкретному ребёнку с ФГ, 

принимается во внимание наличие определённых 
прогностических факторов (двухстороннее вовле-
чение, степень и персистирование гидронефроза). 
Почки плода начинают вырабатывать мочу уже 
между пятой и девятой неделями гестации, поэтому 
редко возникает необходимость оперировать об-
структивную почку в первые дни и недели жизни 
так, как после рождения ребёнка прибавка несколь-
ких дополнительных дней или недель наблюдения 
с целью уточнения диагноза вряд ли дополнительно 
негативно повлияет на отдалённый прогноз. Нельзя 
забывать и о том, что анестезия в неонатальном пе-
риоде сопровождается дополнительными рисками. 
Единственным важным исключением являются па-
циенты с клапаном задней уретры, которые требуют 
немедленного вмешательства для того, чтобы облег-
чить инфравезикальную обструкцию и сохранить 
в максимальной степени функцию почек и мочевого 
пузыря [8].
Физический осмотр новорожденного может вы-

явить следующие отклонения, характерные для ФГ, 
ассоциированного с синдромом CAKUT: 1) наличие 
пальпируемых образований в животе, представлен-
ных увеличенной почкой вследствие обструктив-
ной уропатии, или мультикистозной дисплазии, 
2) пальпируемый мочевой пузырь у мальчика, осо-
бенно после мочеиспускания, позволяет заподозрить 
клапан задней уретры, 3) дефект мышц передней 
брюшной стенки и отсутствие яичек в мошонке 
у мальчика – доказывает синдром "prune-belly", 
4) аномалии наружного уха повышает риск синдрома 
CAKUT, 5) единственная пупочная артерия, выявля-
емая при осмотре пуповины, повышает вероятность 
синдрома CAKUT, особенно ПМР, 6) аномалии в об-
ласти спины и/или нижних конечностей позволяют 
заподозрить нейрогенный мочевой пузырь, который 
может привести к расширению мочеточников и ги-
дронефрозу [9].
Постнатальное обследование новорожденного 

с ФГ начинается с ультразвукового исследования 
(УЗИ). Сроки проведения УЗИ и необходимость дру-
гих диагностических тестов зависят от тяжести ФГ 
и от того, имеется ли потенциально более опасные 
варианты болезни такие как двухстороннее вовле-
чение или гидронефроз единственной почки [9].
УЗИ способно выявить большинство вариантов 

синдрома CAKUT, ассоциированных с ФГ, не под-
вергая при этом ребёнка воздействию ионизирую-
щей радиации [10, 11]. Необходимость и сроки про-
ведения этого исследования зависят от тяжести ФГ. 
Обычный подход заключается в следующем: постна-
тальное УЗИ выполняется во всех случаях, когда при 
антенатальном исследовании в третьем триместре 
беременности размер лоханки достигает в диаметре 
более 10 мм. При меньших размерах лоханки на-
личие синдрома CAKUT маловероятно. Принято 
не проводить УЗИ в первые 2-3 дня после рожде-
ния, так как гидронефроз может быть не выявлен 
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из-за низкого диуреза в этот период. Тем не менее, 
новорождённые с двухсторонним гидронефрозом 
и с гидронефрозом единственной почки требуют 
проведения ургентного УЗИ в первые 48 часов после 
рождения, так как у них высока вероятность серьёз-
ной обструкции, требующей раннего вмешатель-
ства. УЗИ является вполне достаточной методикой 
для определения тяжести гидронефроза, уровня 
обструкции и сопутствующих структурных анома-
лий мочевой системы. Например, расширение мо-
четочника свидетельствует об обструкции дисталь-
нее пиело-уретерального сегмента или о сочетании 
обструкции пиелоуретерального сегмента с ПМР. 
УЗИ хорошо визуализирует сопутствующую кали-
коэктазию и определяет наличие истончения почеч-
ной паренхимы. Этот метод исследования удобно 
использовать и для наблюдения в динамике, так как 
увеличение или уменьшение степени дилатации мо-
чевой системы хорошо коррелирует с динамикой 
тяжести обструкции. Тем не менее, УЗИ не способно 
надёжно оценить функцию почек в той мере, в какой 
это позволяет сделать ренография [10, 11].
Микционная цистоуретрография (МЦУГ) – важ-

ный метод постнатального обследования при ФГ. 
МЦУГ абсолютно необходима для ургентной диа-
гностики обструкции выхода из мочевого пузыря, 
особенно – клапана задней уретры и важна для диа-
гностики ПМР, мегауретера, уретероцеле и т.д. После 
обструкции пиело-уретерального сегмента ПМР 
является второй по частоте причиной сохранения 
гидронефроза при постнатальном УЗИ. Он встре-
чается у 7-35% таких новорожденных [12]. Выяв-
ление ПМР у пациентов с ФГ имеет клиническое 
значение в связи с риском развития инфекции моче-
вых путей (ИМП). В публикации Coelho et al. у 44% 
пациентов с ПМР в первые 2 года жизни развивается 
эпизод ИМП с лихорадкой. При этом дополнитель-
ным фактором риска был женский пол [12]. В связи 
с тем, что ПЗДЛ при УЗИ является слабым преди-
ктором ПМР, МЦУГ выполняется большинству но-
ворожденных с персистирующим постнатальным 
гидронефрозом. При проведении МЦУГ в мочевой 
пузырь вводится мочевой катетер с последующей 
инстилляцией контрастного вещества. В процессе 
наполнения мочевого пузыря и последующего 
мочеиспускания проводится флюороскопия. Дети 
раннего возраста обычно хорошо переносят эту 
процедуру. Флюороскопия минимизирует лучевую 
нагрузку, тем не менее гонады и, особенно, яичники 
у девочек подвергаются определённому радиацион-
ному воздействию [8].
Несмотря на то, что большинство авторов реко-

мендуют рутинное использование МЦУГ при ФГ, 
S. You et al. считают, что при изолированном рас-
ширении лоханки маловероятно наличие значи-
тельной степени ПМР. Высокие степени ПМР со-
провождаются не только расширением лоханки, 
но и дилатацией мочеточника, поэтому эти авторы 

рекомендуют проводить МЦУГ только тем детям 
с ФГ, у которых при УЗИ выявляется расширение 
мочеточника [13]. Наиболее детальных показаний 
к МЦУГ придерживаются S.Visuri et al., которые вы-
полняют это исследование детям с ФГ при наличии 
одного из следующих признаков: 1) видимый моче-
точник при УЗИ, 2) ПЗДЛ после рождения ≥10 мм, 
3) cочетание ФГ с уменьшением размера почки, 
4) двухсторонний ФГ [14].
Диуретическая ренография (ДР) – радиоизотоп-

ное сканирование почек с назначением диуретиков, 
обычно фуросемида, позволяет оценить отдельно 
для каждой почки несколько важных параметров: по-
чечный кровоток, степень накопления изотопа в па-
ренхиме, что в зависимости от применяемого радио-
фарм-препарата будет коррелировать со скоростью 
клубочковой фильтрации или уровнем канальцевой 
секреции и дренажную функцию (наличие обструк-
ции и её степень). В то же время, необходимо пони-
мать, что ДР не подходит для исследования целого 
ряда других почечных функций – таких, как кон-
центрационная способность, участие почек в регуля-
ции кислотно-основного состояния, гормональные 
функции почек и т.д. [15].
ДР достаточно хорошо позволяет оценить сте-

пень обструкции и применяется у младенцев с 4-ой 
и иногда с 3-ей степенью гидронефроза после ис-
ключения ПМР [16]. При этом исследовании не-
обходима катетеризация мочевого пузыря для того, 
чтобы в ходе процедуры снизить вероятность лю-
бого дополнительного повышения гидростатиче-
ского давления, которое может распространиться 
на мочеточники и почки. Необходимо наличие 
венозного доступа для введения радиоизотопа 
и диуретика. При ФГ предпочтительным является 
радиоизотоп – меркаптоацетилтриглицин технеция-
99m- (MAG3), который накапливается корковым ве-
ществом почек в основном за счёт секреции прок-
симальными канальцами, последовательно попадая 
в дистальные почечные канальцы, лоханку и моче-
выводящие пути [15]. Исследование состоит из двух 
фаз: 1) началь ная фаза – после внутривенного 
введения через 2-3 минуты измеряется накопление 
радиофарм-препарата в почечной паренхиме. При 
этом раздельно исследуется функция каждой почки 
по отношению к суммарной функции почек. Счи-
тается, что показатель функции одной почки более 
40% от суммарной или снижение функции одной 
почки менее, чем на 5 процентов от функции кон-
тралатеральной почки у пациентов с односторонним 
гидронефрозом (наиболее частая клиническая ситу-
ация) позволяют выбрать тактику консервативного 
наблюдения за пациентом, которая в этом случае 
считается оптимальной и безопасной. В последую-
щем это исследование может проводиться повторно, 
и сравнение в динамике раздельной функции почек 
позволяет установить, остаётся ли функция гидро-
нефротической почки стабильной или прогрес-



Нефрология и диализ · Т. 20,  № 4  2018  353

Фетальный гидронефроз: принципы ведения пациентов в постнатальном периоде Обзоры и лекции

сивно снижается. Подобное нарастающее снижение 
функции будет свидетельствовать о вероятности 
более значительной обструкции, чем казалось ранее 
и о возможной необходимости хирургического вме-
шательства [16]; 2) вторая фаза – во вторую фазу 
на пике накопления почкой радиофармпрепарата 
внутривенно вводится фуросемид и измеряется 
уровень экскреции изотопа, так называемый "эва-
куаторный" сегмент ренограммы. Протекание этой 
фазы при наличии обструкции позволяет оценить её 
степень. В нормальной здоровой почке назначение 
фуросемида приводит к быстрому полному выве-
дению изотопа. При расширении мочевыводящих 
путей быстрое выведение изотопа после назначе-
ния диуретика (быстрее 15 минут) свидетельствует 
о том, что обструкция отсутствует. Задержка выведе-
ния более, чем на 20 минут доказывает наличие об-
структивной уропатии. Однако задержка выведения 
должна интерпретироваться с определённой осто-
рожностью [15, 16]. Например, в одной из публи-
каций под наблюдением находились 39 младенцев 
с антенатальным односторонним гидронефрозом, 
у 24 из которых диуретическая ренография про-
демонстрировала наличие обструкции. При этом 
у этих детей в первую фазу ренографии функция 
гидронефротически-трансформированных почек 
не имела тенденции к снижению, что доказывало 
отсутствие обструкции [15]. Эти результаты отчасти 
могут быть объяснены низким уровнем скорости клу-
бочковой фильтрации у новорождённых, что делает 
их рефрактерными к введению диуретика. Резуль-
тат исследования при скорости выведения изотопа 
от 15 до 20 минут расценивается как промежуточный. 
Целый ряд дополнительных факторов может оказать 
влияние на результаты ДР. Это и степень гидратации 
ребёнка, и функционирование катетера мочевого пу-
зыря, и время введения диуретика, и аккуратность 
врача при выделении на дисплее контура почечной 
ткани при наличии выраженного гидронефроза [15].
Магнитно-резонансная урография (МРУ) у детей 

в последнее время считается наиболее часто исполь-
зуемым методом визуализационной диагностики 
при врождённых уропатиях, таких как обструкция 
пиело-уретерального сегмента [17, 18]. МРУ наи-
более полезна в тех случаях, когда обструктивная 
уропатия сочетается с аномалией положения почек 
или их ротацией, а также – при единственной почке. 
МРУ способна более точно оценить анатомию, что 
необходимо для правильного выбора хирургичес-
кого доступа (например, ретроперитонеальный или 
трансперитонеальный). Недостатком МРУ в детском 
возрасте является необходимость либо общей анесте-
зии, либо существенной медикаментозной седации. 
Однако многие центры научились применять МРУ 
у новорождённых без анестезии и седации при тугом 
пеленании ребёнка, заснувшего после кормления. 
Другим недостатком МРУ является необходимость 
использования гадолиния в качестве контрастного 

агента, что возможно только при нормальной функ-
ции почек (перед исследованием необходимо из-
мерить сывороточный креатинин), так как имеется 
целый ряд публикаций, демонстрирующих разви-
тие необратимого ренального фиброза при при-
менении этого препарата у пациентов с почечной 
недостаточностью. Появившиеся в последнее время 
новые технологии МРУ позволяют определять сте-
пень обструкции и избежать диуретической рено-
графии [17, 18].
В середине XX века внутривенная урография 

была основным и чуть ли не единственным мето-
дом выявления гидронефроза в постнатальном 
периоде. Эта диагностическая процедура приме-
нялась для оценки анатомической структуры мо-
чевыводящих путей, экскреторной функции почек 
и степени обструкции. После внедрения в рутинную 
практику УЗИ, МРУ и радиоизотопных методов ис-
следования, которые в совокупности дают больше 
информации без значительной лучевой нагрузки, 
внутривенная урография в экономически развитых 
странах при ФГ стала использоваться редко. Однако 
она до сих пор остаётся одним из наиболее доступ-
ных способов визуализации мочевой системы в стра-
нах с ограниченными ресурсами, где не обеспечена 
повсеместная доступность вышеперечисленных со-
временных методик [19]. Круг показаний к внутри-
венной урографии в экономически развитых стра-
нах в настоящее время значительно сузился. Тем 
не менее, этот метод продолжает оставаться важной 
диагностической опцией при определённых ситу-
ациях – таких, как подозрение на эктопию моче-
точника, дивертикулы чашечек, уролитиаз, травма 
почек и мочеточника. Из-за недостаточной кон-
центрационной функции почек новорождённого, 
внутривенная урография обычно выполняется после 
4-6 недель жизни. В связи с потенциальной нефро-
токсичностью рентгеноконтрастных веществ перед 
исследованием необходимо определить уровень кре-
атинина крови и обеспечить достаточный уровень 
гидратации [19].
У детей с ФГ отмечается более высокая заболе-

ваемость ИМП, чем в общей педиатрической попу-
ляции [20]. В связи с этим, продолжает обсуждаться 
необходимость длительного приёма антибиотиков 
в профилактической дозе [20, 21]. Предполагается, 
что такой подход позволит предотвратить ИМП 
и его последствия для незрелой почки маленького 
ребёнка. Некоторые авторы рекомендуют проводить 
профилактику антибиотиками всем детям, у кото-
рых гидронефроз сохраняется в постнатальном 
периоде, в то время как другие предлагают делать 
это только в тяжёлых случаях [20, 21]. В первые три 
месяца жизни рекомендуется пероральный приём 
амоксициллина в дозе 25 мг/кг 1 раз в день. У детей 
в возрасте старше 3-х месяцев могут применяться пе-
рорально триметоприм (2 мг/кг 1 раз в день), или 
препарат нитрофуранового ряда (1-2 мг/кг 1 раз 
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в день) [20]. Основываясь на данных доказательной 
медицины L.S. Baskin et al. предлагают, чтобы про-
филактическая доза антибиотика (амоксициллин 
25 мг/кг через рот 1 раз в день) у детей с высокой сте-
пенью ФГ (степень IV по классификации Общества 
Фетальной Урологии или диаметр лоханки >10 мм 
в третьем триместре беременности) назначалась 
сразу после рождения до тех пор, пока не будут ис-
ключены ПМР или обструктивная уропатия. В своей 
практике эти авторы обычно не назначают профи-
лактику антибиотиками детям с низкой степенью ФГ 
(I, II и III степени по классификации Общества Фе-
тальной Урологии или с диаметром лоханки <10 мм) 
[22]. Эти рекомендации основаны на анализе резуль-
татов 21 исследования [23], в которых были сделаны 
следующие заключения: у пациентов с низкой сте-
пенью гидронефроза (n=2181 с гидронефрозом I-II 
степени) не было различий в уровне ИМП среди 
тех, кто получал, и тех, кто не получал профилак-
тическую дозу антибиотиков (2,2 против 2,8%); 
напротив, у пациентов с высокой степенью гидро-
нефроза (n=507 с гидронефрозом III-IV степени) 
те, кто получал профилактику антибиотиками 
имели более низкий уровень ИМП по сравнению 
с теми, кто не получал такого лечения (14,6 про-
тив 28,9%) [23]. В своей практике L.S. Baskin et al. 
не назначают профилактическую дозу антибиоти-
ков пациентам с III степенью гидронефроза, если 
отсутствует семейная история ИМП, ПМР или дру-
гих  уропатий [22].
Циркумцизия у мальчиков с ФГ уменьшает риск 

ИМП [24]. Многомерный анализ данных, получен-
ных от 5560 новорождённых мальчиков с гидро-
нефрозом, зарегистрированных в employer-based 
patient data в США, циркумцизия снижала риск ИМП 
(6.1 против 16.2%). Из данных статистики следует, 
что циркумцизия, проведённая 10 пациентам с ФГ, 
предотвращала один случай ИМП [24]. Большин-
ство авторов полагает, что у младенцев мужского 
пола с ФГ необходимость циркумцизии должна 
обсуждаться, особенно при тяжёлом гидронефрозе, 
таком как при синдроме prune belly, или клапане зад-
ней уретры [24].
Новорождённым с упорным постнатальным ги-

дронефрозом в степени от умеренной до тяжёлой 
(диаметр лоханки после рождения более 10 мм) 
необходимо проведение МЦУГ для выявления ПМР. 
ПМР является причиной приблизительно 9% слу-
чаев ФГ и встречается более часто и в более тяжёлой 
степени у детей с персистирующим постнатальным 
гидронефрозом (от 13 до 30%) [25]. Это было по-
казано в проспективном исследовании 106 плодов 
с диаметром лоханки ≥5 мм [25]. После рождения 
всем этим детям было проведено несколько УЗИ 
на пятый и седьмой дни жизни и в течение третьей 
недели жизни. Были получены следующие данные: 
из 103 новорождённых у 53 было нормальное пост-
натальное УЗИ (диаметр лоханки ≤7 мм без при-

знаков расширения чашечек или мочеточников, без 
почечной дисплазии и без других ренальных ано-
малий). ПМР был выявлен только у трёх пациентов 
из этой группы и у всех этих пациентов он был I сте-
пени. У 50 детей отмечались изменения при пост-
натальном УЗИ. У 13 были признаки расширения 
чашечек или мочеточника при нормальном диаме-
тре лоханки (≤7 мм). Из них у одного ребёнка был 
выявлен ПМР IV степени. У 37 пациентов отмечался 
упорный гидронефроз (диаметр лоханки >7 мм), 
из них у 5 пациентов был выявлен ПМР (в трёх слу-
чаях IV и V степени, в 2 случаях II степени).
Дети, у которых при МЦУГ был выявлен ПМР, 

должны получать профилактическую дозу антибио-
тиков до тех пор, пока не будет обсуждена и принята 
дальнейшая терапевтическая тактика. Если МЦУГ 
не выявит ПМР, приём антибиотиков должен быть 
прекращён [22, 25].
Детям с сохраняющимся постнатальным гидро-

нефрозом тяжёлой степени (диаметр лоханки после 
рождения ≥15 мм) при отсутствии ПМР должна 
проводиться диуретическая ренография для выяв-
ления возможной обструкции и оценки её тяжести. 
Диуретическая ренография может быть отложена 
и выполнена после шестой недели жизни, так как 
хирургическое вмешательство у таких детей редко 
бывает необходимо до достижения этого возраста. 
Обсуждается целесообразность использования 
и польза от приёма профилактических доз анти-
биотиков у пациентов с тяжёлым гидронефрозом 
без ПМР. Baskin LS et al. считают, что в случае ги-
дронефроза IV степени по классификации Обще-
ства Фетальной Урологии или при диаметре лоханки 
≥15 мм ребёнок должен получать антибиотики 
в профилактической дозе до выполнения хирур-
гической коррекции или до того момента, когда 
спонтанно снизится степень тяжести гидронефроза 
(диаметр лоханки <15 мм) [22]. Объясняя подобный 
подход, авторы напоминают о том, что до эпохи по-
явления пренатального УЗИ, уросепсис был одним 
из основных проявлений обструкции пиелоурете-
рального сегмента.
Детям с умеренным постнатальным гидронефро-

зом (диаметр лоханки 10-15 мм) и отсутствием ПМР 
выполняются повторные УЗИ до достижения воз-
раста 4-6 месяцев. Большинство случаев постнаталь-
ного гидронефроза лёгкой и умеренной степени тя-
жести спонтанно проходят к возрасту 18 месяцев [26]. 
Если степень гидронефроза нарастает при после-
довательных УЗИ, ребёнку может быть назначена 
диуретическая ренография для того, чтобы опре-
делить наличие обструкции и её степень. Однако 
у небольшой части пациентов гидронефроз может 
ухудшиться после начального улучшения. В ретро-
спективном обзоре, в 4 из 394 случаев гидронефроза 
(1 процент), которые наблюдались консервативно, 
отмечалось ухудшение после начального спонтан-
ного улучшения при УЗИ [27]. У всех этих четырёх 
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пациентов имелись клинические проявления, такие 
как: абдоминальная боль и макрогематурия в среднем 
в возрасте 40 месяцев (от 22 до 60 месяцев). У них 
была диагностирована интермиттирующая обструк-
ция пиело-уретерального сегмента, требовавшая пи-
елопластики. Поэтому, если сохраняется персистиру-
ющее расширение лоханки к возрасту трёх месяцев, 
L.S. Baskin et al. продолжают мониторировать степень 
гидронефроза при УЗИ в 1 год и, если необходимо, 
между тремя и пятью годами. При наличии клини-
ческих симптомов или заметном увеличении сте-
пени дилатации, может возникнуть необходимость 
в проведении динамической ренографии для опре-
деления наличия обструкции и её степени [22].
Дети с нормальным постнатальным УЗИ или 

гидронефрозом лёгкой степени (диаметр лоханки 
≤10 мм без признаков расширения чашечек, без рас-
ширения мочеточника, без ренальной дисплазии 
и аномалий) не требуют дальнейшего наблюдения. 
Это было подтверждено одним исследованием, в ко-
тором из 103 наблюдавшихся пациентов с ФГ и нор-
мальным постнатальным УЗИ 49 детей прошли 
обследование в возрасте 2 лет и у всех отмечалась 
нормальная ренография. Ещё у 3 детей из этого ис-
следования, отказавшихся от ренографии, в этом 
возрасте были нормальные результаты УЗИ [22].
Можно выделить абсолютные и относительные 

показания для хирургического лечения ФГ в постна-
тальном периоде. К абсолютным показаниям отно-
сятся следующие: повторяющийся абдоминальный 
болевой синдром или боль в пояснице в сочетании 
с увеличением степени гидронефроза или изна-
чально с его значительной степенью; наличие камня 
в гидронефротической почке; развитие пиелонеф-
рита и снижение функции накопления изотопа 
в гидронефротической почке при радионуклидном 
исследовании [28]. Увеличение степени гидронеф-
роза в динамике или ухудшение дренажной функции 
почки при исследовании с MAG3 некоторые авторы 
также относят к абсолютным показаниям, хотя при 
сохранной функции накопления радиофарм-пре-
парата большинство специалистов расценивают 
подобные проявления в качестве относительных 
показаний к операции [28]. В случаях персистиро-
вания дилатации лоханки в течение нескольких лет 
при отсутствии отрицательной динамики ПЗДЛ 
и при нормальной функции гидронефротической 
почки показания для хирургии являются относи-
тельными и должны обсуждаться с родителями. 
Нередко альтернатива продолжения мониториро-
вания с применением инвазивных диагностических 
методик, включая сканирование с использованием 
MAG3, мотивирует родителей в пользу оператив-
ного  лечения [29].
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Резюме
Цель: лица пожилого и старческого возраста часто характеризуются высокой коморбидностью, 

при этом продвигаются к 5-й стадии ХБП, как правило, в течение довольно продолжительного 
периода. Эти два обстоятельства обуславливают значительное влияние субъективных факторов 
на принятие решения о сроках старта заместительной почечной терапии. Ко времени принятия 
решения о диализе ухудшение соматического и ментального статуса может поднять вопрос о целе-
сообразности заместительной почечной терапии с точки зрения ближайшего прогноза. Для объ-
ективизации выбора активной тактики лечения предлагается использовать шкалу REIN.

Методы: на основе данных городского регистра пациентов на ЗПТ мы провели внешнее под-
тверждение шкалы REIN в неотобранной российской популяции диализных пациентов.

Результаты: до уровня 11 баллов фактическая летальность практически совпадала с предсказан-
ной; выше этого уровня отмечался резкий рост летальности, достигавшей 100% при оценке выше 
18 баллов. При сравнении выживаемости в группах с балльными оценками 0-11 баллов, 12-16 баллов 
и >16 баллов получено драматическое расхождение кривых выживаемости, но уровни предсказанных 
шкалой рисков трехмесячной летальности для 6 и 11 баллов существенно выше, чем в нашей группе 
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с оценками 0-11 баллов, а для остальных групп выживаемость, наоборот, существенно ниже пред-
сказанной. При оценке операционных характеристик метода получена ROC-кривая с С-статистикой 
0,793 (95%ДИ 0,692-0,894). Трехмесячная летальность в группе низкого риска (<12 баллов) составила 
4,4%, в группе среднего риска (12-16 баллов) – 42,9%, в группе высокого риска – 100%.

Выводы: шкала REIN может служить инструментом оценки перспектив лечения диализом 
у пациентов пожилого возраста с выраженной коморбидностью и помочь в принятии решения 
о начале диализа у пожилых коморбидных пациентов или отказе от него. Возможно, требуется учет 
дополнительных факторов для повышения предсказательной ценности метода.

Abstract 
Aim: many old and frail patients with CKD reveal signifi cant comorbidity, although progress to the 

stage 5 for a more prolonged period. This ambiguity makes the decisions concerning dialysis start in these 
patients rather subjective. By the time of  dialysis start, decision-taking the worsening of  patient`s somatic 
and mental condition can arise the question about reasonableness of  renal replacement therapy considering 
nearest prognosis. The scale system REIN has been proposed for short-term prognosis for older patients 
starting dialysis.

Methods: we performed the external validation of  the REIN scale in unselected Russian population 
from city renal replacement therapy register.

Results: up to score 11 actual mortality coincided with predicted by REIN. We found rapid growth of  
mortality with further elevation of  the scale up to score 18 where the mortality was 100%. The survival 
in groups with scale below 12, with 12-16 and >16 dramatically diverged, but predicted risks for score 6 and 
11 were higher than actual mortality in our group with scores up to 11, while for others the survival was 
signifi cantly lower than predicted. C-statistic in ROC analysis was 0.793 (95%CI 0.692-0.894). Three-month 
mortality in low-risk group (score <12) was 4.4%, in medium risk group (12-16) it was 42.9%, in high risk 
group (>16) it was 100%.

Conclusion: REIN scale is a useful tool for the perspective of  treatment evaluation in older and frail 
patients; it can help in decision-making while starting dialysis or refusal of  renal replacement therapy 
in favor of  comprehensive conservative treatment. Perhaps, additional factors should be included in model 
to improve its prognostic value.

Key words: dialysis start, comorbidity, frailty, survival

Вступление

Значительная часть пожилых пациентов с ХБП5 
достигают потребности в заместительной почечной 
терапии с развившейся серьезной коморбидностью 
и на фоне медленных темпов снижения остаточной 
функции почек. Как и многие международные, Рос-
сийские рекомендации по гемодиализу и гемодиа-
фильтрации [1] подчеркивают, что “диализ следует 
начинать при:
(1)  развитии признаков уремии – серозитов, ацидоза, 
электролитных нарушений, зуда,

(2)  невозможности консервативными методами обе-
спечить адекватный контроль статуса гидратации,

(3)  прогрессивном ухудшении нутриционного ста-
туса

(4) развитии когнитивных расстройств”.
“Такие симптомы часто (но не во всех случаях) 

наблюдаются при снижении СКФ до 5-10 мл/
мин/1,73 м2.”
Таким образом, в диапазоне снижения СКФ от 10 

до 5 мл/мин/1,73 м2, которое может занять много 
месяцев (особенно у пожилых пациентов), приня-
тие решения о начале диализа должно основываться 
на наборе клинических параметров и признаков. 
В этих условиях ухудшение соматического и мен-

тального статуса, не связанные непосредственно 
с уремией, может способствовать преждевремен-
ному началу диализа. Определение оптимального 
времени старта ГД находилось в фокусе внимания 
в течение последних лет; обзор разработанных 
в мире инструментов для оценки прогноза, помога-
ющих в принятии решения о начале диализа, а также 
шкала рисков START, разработанная на российской 
популяции пациентов, представлены в нашей не-
давней публикации [2].
Наибольшая неопределенность в этом вопросе 

остается в отношении пожилых пациентов. В по-
следние два десятилетия наблюдалась тенденция 
к старту диализа при все более высокой СКФ [3]. 
Однако оказалось, что раннее начало не улучшает 
пациент-ориентированные исходы, приводя лишь 
к (возможно) необоснованным затратам [4]. Мета-
анализ наблюдательных исследований показал, что 
более высокая расчетная СКФ (рСКФ) на старте ГД 
связана с худшей выживаемостью независимо 
от характеристик пациентов [5], причем результаты 
в различных популяциях были неоднородны [6]. 
Sood et al. показали, что связанные с пациентом 
факторы составляют >95% объясненной вариации 
рСКФ, при которой начинается диализ [7]. Оценка 
конкурирующих рисков (возникновение потребно-
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сти в диализе, сердечно-сосудистые события, смерть) 
для пациентов на поздних стадиях ХБП стала темой 
очередной Согласительной конференции KDIGO i.
В недавно опубликованных Европейских кли-

нических рекомендациях по лечению пожилых 
пациентов с хронической болезнью почек стадии 
3Б и выше [8] (опубликован также перевод реко-
мендаций на русский язык [9] и вспомогательные 
материалы по применению использованных в ре-
комендациях шкал [10]) представлены подтвержден-
ные на большом материале шкалы, оценивающие 
конкурирующие риски неблагоприятных исходов:
•  риск прогрессирования продвинутых стадий 
ХБП до почечной недостаточности, требую-
щей ЗПТ ii (модель KFRE – Kidney Failure Risk 
Equation; оригинальное описание Tangri N. et al., 
2011 [11]; мета-анализ 31 когорты из 30 стран – 
721 357 участников: Tangri N. et al. [12]);

•  риск летального исхода до достижения потреб-
ности в ЗПТ – шкала Bansal [13].
Оценка соотношения этих рисков по предло-

женному алгоритму поможет определить, готовить 

i http://kdigo.org/wp-content/uploads/2017/02/KDIGO-Dialysis-Initiation-
Scope-of-Work_Public-Review.pdf

ii Калькуляторы on-line: по  4 переменным (исходная СКФ, возраст, пол, 
отно шение альбумин/креатинин) https://qxmd.com/calculate/calculator_308/
kidneyfailure-risk-equation-4-variable; по  8 переменным (исходная  СКФ, 
возраст, пол, отношение альбумин/креатинин, альбумин, фосфаты, бикар-
бонаты и кальций в сыворотке) https://qxmd.com/calculate/calculator_125/
kidneyfailure-risk-equation-8-variable

Таблица 1 |  Table 1

Ш кала REIN: балльная оценка прогностических факторов 
ранней летальности у диализных пациентов 

старших возрастных групп [14]

REIN score: Scores evaluation for early mortality prognostic factors 
in older ages group [14]

фактор (и его уровни) баллы

Мужской пол (v. женского) 1

Возраст, лет

75-80 0

80-85 0

85-90 2

>95 3

Сердечная 
недостаточность

нет 0

I-II 2

III-IV 4

Болезни периферических 
сосудов

нет или I-II 0

III-IV 1

Аритмия (v. без аритмии) 1

Опухоли (v. без опухолей) 2

Тяжелые расстройства поведения 2

Мобильность

самостоятельно 
передвигается 0

нуждается в помощи 4

полностью зависим 9

Альбумин крови, г/л

<25 5

25-30 3

30-35 2

≥35 0

Рис. 1.  Алгоритм принятия решения в отношении пациентов на продвинутых стадиях ХБП

Fig. 1. Algorithm of decision-taking at advanced CKD stages

Пациенты старше 65 лет с подтвержденной СКФ 15 мл/мин<pCKФ<45 мл/мин

Да Да

Да

Нет Нет

Нет

Предсказание риска летальности

Совместное решение:
•  Нефропротекция
•  Не провоцировать стресс 

из-за тХПН и последующего 
диализа

•  Планирование углубленной 
помощи

Совместное решение:
•  Нефропротекция
•  Додиализное консультирование:

-  выбор модальности, включая консервативное лечение;
-  предсказание риска при решении вопроса, начинать диализ 

или нет (шкала REIN)
•  Планирование углубленной помощи

Совместное решение:
•  Нефропротекция
•  Не провоцировать стресс 

из-за тХПН и последующего 
диализа

Принять риск летальности 
>> риска прогрессирования

Принять риск летальности 
низким

Риск прогрессирования 
высокий

Риск прогрессирования 
низкий

Шкала BANSAL Шкала KRFE

Предсказание риска прогрессирования до тХПН

Оценить ослабленность

Высокий?

Высокая?

Высокий?
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ли пациента к диализу (если вероятность 
в его потребности велика) или сосредо-
точиться на нефропротективной тера-
пии и гериатрических аспектах помощи 
(Рис. 1).
Для оценки целесообразности вы-

бора активной тактики лечения (подго-
товку и начало диализа) Рекомендации 
предлагают также использовать шкалу 
REIN [14], созданную для оценки бли-
жайших перспектив после начала лече-
ния диализом пациентов старшего воз-
раста. Она построена на анализе базы 
данных Французского национального 
регистра, включающего почти 25 тысяч 
пациентов старше 75 лет, начавших диа-
лиз в 2005-2012 годах. Около 10% умерли 
в течение первых трех месяцев диализа, 
пятая часть из которых – отказавшись 
от его продолжения. В окончательную 
модель множественной регрессии вошли 
9 факторов, связанные с ранней летально-
стью. Относительные риски смерти для 
каждого уровня из включенных в модель 
факторов и определили число присвоенных уровню 
фактора баллов (Таблица 1).
Результаты оценки предполагают выявление од-

ного из трех уровней риска смерти в ближайшем 
периоде диализа:
1.  Низкий (0-20%) – менее 12 баллов. После скри-
нингового гериатрического обследования со-
вместно с пациентом принять решение о начале 
стандартного диализа.

2.  Промежуточный (20-40%) – 12-16 баллов. После 
всестороннего гериатрического обследования 
и коррекции коморбидных состояний может быть 
начат адаптированный диализ.

3.  Высокий (>40%) – более 16 баллов. Разумным 
решением является паллиативная помощь.
Распределение результатов балльной оценки 

в группе разработки шкалы REIN и соответствую-
щая каждому баллу летальность представлена на Ри-
сунке 2.
Детальное описание оригинальной шкалы [14] 

представлено в недавней нашей публикации [10].
В настоящем исследовании мы проводили внеш-

нюю валидацию шкалы REIN на группе пациентов 
из Санкт-Петербургского городского регистра.

Материалы и методы

На основе данных городского регистра пациентов 
на ЗПТ мы провели внешнее подтверждение шкалы 
REIN в неотобранной российской популяции диа-
лизных пациентов. В Санкт-Петербургский регистр 
с 2009 года включаются все вновь принятые на ге-
модиализ или на перитонеальный диализ пациенты. 
Детально методы и результаты наблюдения в реги-

стре описаны ранее [15]. За прошедшее пятилетие 
(2012-2017 гг.) существенно вырос средний возраст 
принимаемых на диализ пациентов (в СПб – с 54±17 
до 59±17 лет) и доля пациентов старше 75 лет (с 8,7% 
до 17,3%). Как и при разработке шкалы REIN, па-
циенты с острым повреждением почек (без исход-
ной продвинутой ХБП) были исключены. Зареги-
стрировано начало гемодиализа у 323 пациентов 
старше 70 лет, из них 201 пациент на момент старта 
был старше 75 лет. Средний возраст в этой группе 
составил 79±4 года, женщин было 53%, мужчины 
и женщины не различались по возрасту. Распростра-
ненность сахарного диабета (23 пациента с диабе-
тической нефропатией и 5 пациентов с сахарным 
диабетом с иными основными диагнозами – всего 
13,9%) не отличалась от таковой у более молодых 
лиц. Чаще встречались онкологические заболева-
ния (6 пациентов – 3%) и эпизоды ОПП на старте 
диализа (11 пациентов – 5,5%). Самой частой при-
чиной ХБП были сосудистые болезни (первичный 
нефросклероз и ишемическая болезнь почек) – всего 
24,9%, у мужчин – чаще (29,1% vs. 18,2%). Доля гло-
мерулонефрита (редко подтвержденного морфоло-
гически) составила 9,5%, доля интерстициальных 
болезней – 13,4% (у женщин два последних диа-
гноза чаще: 15,2% vs. 8,2% и 19,4% vs. 6,2% соответ-
ственно); реже встречались мочекаменная болезнь 
(8%) и доброкачественная гиперплазия предстатель-
ной железы (1,5%).
За время наблюдения умерли 63 пациента (31%), 

из них в течение первого года – 38 пациентов (18,9%), 
в течение первых трех месяцев – 29 пациентов 
(14,4%). В соответствии с целями настоящего ис-
следования цензурировано 138 случаев. Медианы 
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Рис. 2. Распределение балльных оценок в группе разработки исследования REIN 
и связанные с ними риски (график построен для наглядности 

по данным, представленным в публикации [14])

Fig. 2. The distribution of REIN scores in developmental group 
and associated risks (fi gure is built from original publication data [14])
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(интерквартильный размах – ИР) длительности диа-
лиза у умерших и продолжающих лечение соста-
вили 5 (0,5-28) и 21 (12-45) месяцев соответственно. 
В числе умерших учтены 5 пациентов в возрасте 
86±5 лет, которые после лечения с медианой срока 
16 мес (ИР 0,5-34 мес) отказались от продолжения 
диализа. Продолжающие лечение на старте диализа 
не отличались по возрасту от умерших за время на-
блюдения: 78±3 vs. 79±4 лет (р=0,055).
Структура группы по основному диагнозу, уста-

новленному к началу заместительной почечной те-
рапии, представлена в Таблице 2.
Информация о начале и окончании лечения ди-

ализом в Санкт-Петербурге собиралась по ежеме-
сячным отчетам диализных центров, направляемых 
в городской нефрологический центр в соответствии 
с распоряжениями комитета по здравоохранению iii 
и уточнялась по базам данных системы обязатель-
ного медицинского страхования.
Для всех пациентов были собраны доступные 

данные в отношении момента старта диализа. Мы 
проводили статистический анализ при помощи 
пакета статистических программ SPSS, версия 20.0, 
IBM Corp., US. Непрерывные величины описывали 
средней величиной и стандартным отклонением 

iii  Распоряжение Комитета по  здравоохранению Правительства Санкт-
Петербурга от 4 мая 2010 г. № 240-р "Об утверждении порядка оказания спе-
циализированной медицинской помощи гражданам, нуждающимся в прове-
дении заместительной почечной терапии". www.consultant.ru/cons/cgi/online.
cgi?req=doc;base=SPB; n=101867
Распоряжение комитета по  здравоохранению Правительство Санкт-
Петербурга от 16 февраля 2016 г. № 57-р "О маршрутизации взрослого насе-
ления, нуждающегося в заместительной почечной терапии". www.consultant.
ru/cons/cgi/online.cgi?req=doc;base=SPB; n=170451

(при нормальном распределении) или медианой 
и интерквартильным размахом (при распределении, 
отличающемся от нормального). Категориальные 
величины представлены долями и частотами. Для 
обработки пропущенных значений использована 
множественная импутация данных. Операционные 
характеристики метода предсказания трехмесячной 
летальности по шкале REIN (площадь под кривой 
чувствительности-специфичности метода) были по-
лучены сопоставлением предсказанных и фактиче-
ских исходов. Мы оценили связь между шкалой риска 
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Таблица 2 |  Table 2

Осн овной диагноз пациентов старше 75 лет к началу заместительной почечной терапии

The diagnosis in older (>75 y) patients starting dialysis

Диагноз умершие 
до 3 мес

умершие 
после 3 мес

продолжающие лечение 
более 3 мес Всего Доля в общей 

группе

гипертоническая болезнь 4 7 27 38 18,9%

ишемическая болезнь почек 1 4 7 12 6,0%

сахарный диабет II типа   5 18 23 11,4%

хронический гломерулонефрит   2 17 19 9,5%

мочекаменная болезнь   5 11 16 8,0%

интерстициальный нефрит 1 3 23 27 13,4%

поликистоз 2 1 7 10 5,0%

доброкачественная гиперплазия 
предстательной железы     3 3 1,5%

васкулит 1   3 4 2,0%

подагра     3 3 1,5%

миеломная болезнь 1   2 3 1,5%

амилоидоз почек   1 1 2 1,0%

лейкоз 1 1 1 3 1,5%

контраст-индуцированная 
нефропатия     1 1 0,5%

ОПП на ХБП 9   2 11 5,5%

не установлен 9 5 12 26 12,9%

Всего 29 34 138 201 100,0%

Ри с. 3. Сопоставление предсказанных шкалой REIN рисков 
летальности и фактической летальности в зависимости 

от результатов балльной оценки

Fig. 3. Comparison of the risks predicted by REIN 
and actual mortality by scoring results
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и фактической летальностью, анализируя чувстви-
тельность и специфичность и оптимальные точки 
отсечения. C-статистику на уровне 0,7-0,8 можно рас-
ценивать как приемлемую, а на уровне 0,8-0,9 – как 
отличную [16].

Результаты

Результаты сопоставления рисков летальности, 
предсказанных шкалой REIN, с фактической трех-
месячной летальностью в зависимости от балльных 
оценок у 201 пациента на старте диализа представ-
лены на Рисунке 3.
В связи с небольшим числом наблюдений 

(201 пациент, 63 исхода, в том числе, в течение 
первых трех месяцев – 29 пациентов) пациенты 
со смежными балльными оценками сгруппиро-
ваны по балльным оценкам по два (0-1, 2-3 и т.д;) 
и по пять баллов (0-4, 5-9 и т.д). До уровня 11 бал-
лов фактическая летальность практически совпадала 
с предсказанной; выше этого уровня отмечался рез-
кий рост летальности, достигавшей 100% при оценке 
по шкале выше 18 баллов.
Аналогично, при сравнении выживаемости 

в группах с балльными оценками 0-11 баллов, 
12-16 баллов и более 16 баллов получено драмати-
ческое расхождение кривых выживаемости (Рис. 4), 
но представленные на том же графике уровни пред-
сказанных шкалой REIN рисков трехмесячной ле-
тальности для 6 и 11 баллов существенно выше, чем 
в нашей группе с оценками 0-11 баллов, а для осталь-
ных групп выживаемость, наоборот, существенно 
ниже предсказанной.
При оценке операционных характеристик ме-

тода получена ROC-кривая с С-статистикой 0,793 
(95%ДИ 0,692-0,894) (Рис. 5).
Трехмесячная летальность в группе низкого риска 

(менее 12 баллов) составила 4,4%, в группе среднего 
риска (12-16 баллов) – 42,9%, в группе высокого 
риска – 100%.

Обсуждение

На материале Санкт-Петербургского городского 
регистра мы провели внешнюю валидацию шкалы 
REIN, предсказывающую трехмесячную леталь-
ность среди пациентов старше 75 лет, принимаемых 
на диализ. С одной стороны, получена С-статистика 
не ниже, чем в оригинальном описании метода (0,75; 
95%ДИ 0,74-0,76 [14]) и в исследовании, посвящен-
ном внешней валидации на материале регистра 
Фландрии (0,74; 95%ДИ 0,70-0,77 [17]). Это указывает 
на возможность использования шкалы в процессе 
принятия решения о рациональном продолжении 
ведения пациента старшего возраста, достигшего 
потребности в заместительной почечной терапии: 
о начале диализа или проведении индивидуальной 
консервативной терапии. С другой стороны, форма 
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Рис. 5.  Операционные характеристики метода предсказания 
трехмесячной летальности по шкале REIN в группе пациентов 

Санкт-Петербургского регистра заместительной почечной 
терапии. Отмечена точка отсечения при максимальной 

эффективности метода – 7 баллов.

Fig. 5. Operational characteristics of prediction model REIN for older 
patients from Saint-Petersburg RRT register.

Рис. 4. Выживаемость пациентов регистра, сгруппированных 
по категориям шкалы REIN (низкий – 0-11 баллов; 

средний – 12-16 баллов; высокий – более 16 баллов). 
Для сравнения для трёхмесячного интервала представлены 

риски, полученные при разработке шкалы REIN [14] – отдельные 
точки, соответствующие трехмесячной выживаемости 

для различных балльных оценок.

Fig. 4. Survival by REIN score group: low (<12), medium (12-16) 
and high risk (>16). For comparison – three-month survival 

by four score level for patients from development group 
of REIN study (separate dots).
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ROC-кривой (Рис. 5) и соотнесение фактической 
летальности с предсказанной (Рис. 3) позволяют 
предположить, что не на всем диапазоне шкалы мы 
получаем адекватные оценки. Для пациентов низкого 
риска по шкале REIN (не выше 11 баллов) фактиче-
ская летальность почти совпадала с предсказанной. 
Для пациентов среднего и высокого риска леталь-
ность существенно превышала прогнозные оценки, 
а при уровне выше 18 баллов летальность достигала 
100% (в группе разработки шкалы летальность при 
высших баллах составляла чуть более 80%). Точка 
отсечения в ROC-анализе (превышение 7 баллов) 
характеризует максимальную эффективность метода 
в разграничении выживающих и умерших в корот-
кие сроки, но не может служить основанием для при-
нятия решения о заместительной почечной терапии 
или отказу от нее, поскольку как в оригинальной для 
метода популяции, так и в нашей группе этот уро-
вень связан с благоприятным прогнозом.
При разработке шкалы в первичную модель были 

включены пол, градация возраста от 75 по 5 лет, 
наличие диабета, сердечной недостаточности 
(0 – I-II – III-IV по NYHA), болезнь периферических 
сосудов, ИБС, ЦВБ, аритмия, ХНБЛ, рак, цирроз 
печени, тяжелые расстройства поведения, мобиль-
ность, альбуминемия (ниже 25 и выше с градацией 
по 5 г/л), ИМТ из которых значимыми оказались 
и были включены в шкалу только 9 ( Таблица 1). Рас-
смотренные параметры легко доступны при оценке 
пациента, расчет прост – шкалу можно включить 
в процесс принятия решения о дальнейшей так-
тике (с учетом пациент-ориентированного и паци-
ент-центричного подхода). За прошедшее пять лет 
в Санкт-Петербурге на пять лет вырос средний воз-
раст принимаемых на диализ пациентов (до 59 лет) 
и почти на 9% – доля пациентов старше 75 лет 
(до 17,3%). В то же время, в подобном исследовании 
по валидации шкалы во Фландрии доля диализных 
пациентов старше 75 лет в общей диализной по-
пуляции была в 2 раза выше, чем у нас, а средний 
возраст в ней составил 75 лет. В группе пожилых 
пациентов во многих наблюдательных и регистро-
вых исследованиях выживаемость крайне низка, но, 
с другой стороны, летальность определяется скорее 
быстро нарастающей с возрастом коморбидностью, 
чем возрастом per se [19, 20]. В предложенной шкале 
REIN различные аспекты коморбидности вносят 
значимо больший вклад, чем возраст, который 
добавляет лишь 1 или 2 балла пациентам старше 
85 или 90 лет, соответственно.
Перспективным представляется количественный 

подход к учету коморбидности, так как ее распро-
страненность и выраженность расширяются, а доля 
отказа от продолжения диализа в качестве причины 
смерти диализных пациентов достигла 20%  [17]. 
При этом следует учитывать, что указанный исход 
неоднороден, а общепризнанная классификация его 
отсутствует [18].

Использование такой взвешенной шкалы от-
крывает возможность совместного с пациентом 
и его близкими принятия решения о выборе метода 
лечения, формируя реалистичные ожидания. Про-
цесс состоит из трех стадий: подробного информи-
рования пациента, выявление его/её предпочтений 
и ценностей и помощь в принятии решения [21]. 
Следует учитывать, что многие пациенты и даже 
врачи не готовы к восприятию и интерпретации от-
носительных рисков и других статистических выкла-
док; Peeters P et al [17] предлагают помочь пациентам 
визуализацией доли выживающих к определенному 
сроку пациентов. Но оценки одинаковых абсолют-
ных рисков могут быть различны в восприятии раз-
ных пациентов. Даже 50% риск смерти в течение 
3 месяцев может оказаться приемлемым для одного 
пациента, ожидающего важных семейных событий, 
а 15% риск смерти в течение 6 месяцев заставит от-
вергнуть диализ пациенту с очень низким качеством 
жизни из-за тяжелой коморбидности или по другим 
обстоятельствам.
С учетом накопленного материала различных ис-

следований и публикации Европейских рекоменда-
ций по лечению пожилых пациентов с продвину-
тыми стадиями ХБП [9, 10] целесообразно внести 
соответствующий фрагмент в Российские рекомен-
дации по лечению пациентов с ХБП гемодиализом 
и гемодиафильтрацией [1].
В русскоязычной литературе с термином frailty 

(не привязанном в английском языке к возрасту) 
обычно сопоставляется понятие "старческая асте-
ния". В отношении пациентов с продвинутыми ста-
диями ХБП и высокой коморбидностью такая асте-
ния может быть и не связана именно со старческим 
возрастом (по ВОЗ – 75-90 лет). Возможно, термин 
"ослабленный" лучше будет соответствовать поня-
тию frailty в этом аспекте [10].
Положительной стороной нашего исследования 

является валидация шкалы в неотобранной россий-
ской популяции, отличающейся от оригинальной 
выборки [22].
Ограничением исследования является факт вклю-

чения в исследование только фактически начавших 
диализа пациентов; на данном этапе мы ничего 
не знаем о судьбе отказавшихся от диализа (не при-
нятых на диализ) пациентов со схожими характери-
стиками. Число пациентов в нашем исследовании 
невелико, и для принятия/адаптации шкалы для 
российской популяции желательно расширение ис-
следования по регионам.

Выводы

Шкала REIN может служить инструментом 
оценки перспектив лечения диализом у пациентов 
пожилого возраста с выраженной коморбидностью 
и помочь в принятии решения о начале замести-
тельной почечной терапии у пожилых коморбид-
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ных пациентов или отказе от него. В исследован-
ной популяции оценки верхней половина шкалы 
несколько занижали фактическую летальность; 
возможно, требуется учет дополнительных фак-
торов для повышения предсказательной ценности 
метода
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Резюме
Цель: гиперфосфатемия остается одним из наиболее значимых показателей, определяющих 

риск смерти у диализных больных; при этом ее коррекция является сложной задачей: возможности 
и ограничения различных методов ещё предстоит уточнять в реальной практике.

Методы: среди превалентных пациентов гемодиализа, собранных во вновь открытом диализном 
центре, оценены уровни фосфатемии и ее динамика на протяжении до двух лет на фоне реализации 
доступных мер борьбы с гиперфосфатемией. Через 5 лет от начала исследования проведена оценка 
выживаемости и выявлены влияющие на неё факторы.

Результаты: доля пациентов с фосфатемией в целевом диапазоне (0,9÷1,78 ммоль/л); повышалась 
от исходной 27,1% до 60,3%. В ходе коррекции гиперфосфатемии пациенты разделились на группы: 
стабильной фосфатемии в целевом диапазоне (53% пациентов), фосфатемии в целевом диапазоне 
с понижающим трендом -0,62±0,20 ммоль/л/год (10%), с гиперфосфатемией с повышающим трендом 
0,19±0,25 ммоль/л/год (17%) и гиперфосфатемией с понижающим трендом -0,33±0,18 ммоль/л/год 
(20%). В регрессионной модели Кокса с одной переменной – категорией фосфатемии – третья 
группа характеризовалась относительным риском смерти (ОР)=3,39; р=0,002, а группа с высокой, 
но снижающейся фосфатемией не отличалась по выживаемости от первой (ОР=1,24; р=0,67, 95%ДИ 
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0,47÷1,26). В модели множественной регрессии помимо категории фосфатемии (ОР 3,52; р=0,003 для 
высокой резистентной гиперфосфатемии) значимыми оказались возраст, уровень ПТГ <150 пг/мл 
и тренд на повышение ПТГ. Распределение по категориям фосфатемии значимо (χ2=27,4; р=0,01) 
определялось оценкой податливости диетическому консультированию.

Заключение: в коррекции гиперфосфатемии эффективны диетические ограничения, включая 
отказ от полуфабрикатов с фосфатными добавками, некоторые модификации режима диализа 
(удлинение и/или учащение сеансов, физическая активность во время сеанса, коррекция ацидоза), 
фосфат-связывающие препараты и коррекция гиперпаратиреоза.

Abstract
Aim: hyperphosphatemia remains one of  the most signifi cant risk factor for mortality of  dialysis patient. 

Its correction is a diffi cult problem: the capabilities and limitations of  different methods are still subject 
to clarifi cation in real-world practice.

Methods: among prevalent patients gathered in a newly organized dialysis center, we assessed the 
baseline phosphate levels and trends of  its changes over the period up to two years while applying all 
available phosphate lowering measures. After 5 years of  follow-up, we evaluated the survival rate and 
signifi cant risk factors.

Results: the fraction of  patients with phosphate level within target range (0.9÷1.78 mmol/l) increased 
from 27.1% to 60.3%. Patients were divided into four groups by phosphate levels: (1) stable patients 
in target range (53%); (2) within target range with a trend of  decreasing -0.62±0.20 mmol/l/year (10%), 
(3) hyperphosphatemia with a trend of  increasing 0.19±0.25 mmol/l/year (17%)and (4) hyperphosphatemia 
with a trend of  decreasing -0.33±0.18 mmol/l/year (20%). In univariate Cox regression model (phosphatemia 
category) the third group had mortality relative risk RR=3.39; р=0.002, while the forth group did not show 
a difference from fi rst group (reference): RR=1.24; р=0.67, 95%CI 0.47÷1.26. In multivariable model (beside 
phosphatemia category: RR=3.52; р=0.003 for third group) the signifi cant factors included PTH <150 pg/ml, 
increasing PHT trend and age. The distribution of  patient’s phosphatemia category signifi cantly depended 
upon their compliance with dietary consultation (χ2=27.4; р=0.01).

Conclusion: the effective measures for hyperphosphatemia correction include low-phosphate diet (with 
exclusion of  inorganic phosphate additives), some dialysis regimen modifi cation (prolong and/or frequent 
sessions, physical activity during session, acidosis correction), phosphate binders and hyperparathyroidism 
correction.

Key words: hyperphosphatemia, hemodialysis, survival, phosphate binders, hyperparathyroidism

Этические, организационные и финансовые 
ограничения часто не позволяют провести испы-
тания, прямо отвечающие на заинтересовавший 
исследователя вопрос. Одним из альтернативных 
вариантов аналитики, невольно обходящим суще-
ствующие ограничения, называют "натуральный 
эксперимент": в результате внешних обстоятельств 
непреодолимой силы пациенты разделяются или 
объединяются в группы, которые никогда не были 
бы созданы волей исследователя из-за упомянутых 
ограничений.
В Санкт-Петербурге до 2013 года крупнейший 

район города, отграниченный Невой, не обладал 
диализной службой, и все пациенты с терминаль-
ной почечной недостаточностью, проживающие 
там, получали заместительную почечную терапию 
в восьми других центрах. Открытие относительно 
крупного Невского нефрологического центра по-
зволило за ограниченный срок собрать разнород-
ных по практике лечения и его непосредственным 
результатам пациентов.
Одной из характеристик этой собранной по рай-

ону проживания группы был высокий уровень фос-
фатемии. Мы поставили задачу добиться уровня 

фосфатемии в целевом диапазоне (0,9-1,78 ммоль/л) 
у доли пациентов не ниже установленной ключе-
выми критериями качества (принятыми в крупной 
международной диализной сети и в Рекомендациях 
по критериям качества диализа Российского диализ-
ного общества [1]), и в ходе этой работы оценить 
возможности и ограничения различных методов 
коррекции гиперфосфатемии, её результаты и от-
сроченные исходы.

Методы

В исследование включены все пациенты, переве-
денные во вновь созданный диализный центр из дру-
гих центров. Рутинное обследование в соответствии 
со стандартами диализной помощи включало, среди 
прочего, ежемесячный контроль уровня фосфатов, 
кальция, обеспеченной дозы диализа (по двухпуло-
вому Kt/V по формуле Daugirdas-II), альбумина, 
ежеквартальное (и чаще – по показаниям) – парат-
гормона, СРБ, параметров обмена железа. Ком-
плаентность диетологическому консультированию 
оценивалась лечащими врачами с использованием 
трехдневных пищевых дневников. Учитывалась те-



Оригинальные статьи А.Б. Сабодаш, К.А. Салихова, О.В. Макарова, Г.А. Земченков, Н.С. Казанцева, А.Ю. Земченков, А.Ш. Румянцев

368  Нефрология и диализ · Т. 20,  № 4  2018

рапия доступными на тот период фосфат-связыва-
ющими (кальция карбонат, севеламер, алюминия 
гидроксид) и антигиперпаратиреоидными (альфа-
кальцидол, цинакальцет) препаратами, проведенные 
в ходе наблюдения или ранее паратиреоидэктомии 
и малоинвазивные вмешательства на паращитовид-
ных железах.
Целевым диапазоном фосфатемии считали 

уровни от 0,9 до 1,78 ммоль/л; минимально прием-
лемая доля пациентов в целевом диапазоне – 55%.
Мы проводили статистический анализ при по-

мощи пакета статистических программ SPSS, вер-
сия 20.0, IBM Corp., US. Непрерывные величины 
описывали средней величиной и стандартным от-
клонением (при нормальном распределении) или 
медианой и интерквартильным размахом (при рас-
пределении, отличающемся от нормального). Ка-
тегориальные величины представлены долями 
и частотами. Выживаемость от момента включения 
в исследование оценивали по методу Каплан-Мей-
ера, влияющие факторы оценивали в регрессионных 
моделях Кокса.

Результаты

Во вновь созданном центре диализа проанализи-
рована история достижения целевых значений фос-
фатемии. За 2,5 года работы в исследование вклю-
чены 197 пациентов. Ко времени первичной оценки 
результатов мероприятий по достижению целевого 
диапазона фосфатемии у уста-
новленной доли пациентов сред-
нее время наблюдения составило 
19±9 мес. На втором этапе через 
5 лет от начала исследования про-
ведена оценка выживаемости. Доля 
пациентов с фосфатемией в целе-
вом диапазоне повышалась от ис-
ходной 27,1% до 60,3% к концу 
первого этапа исследования; доля 
гиперфосфатемии за этот период 
снизилась с 61% до 32,6% (оба из-
менения – p<0,001).
По исходным уровням и инди-

видуальной динамике фосфатемии 
147 пациентов (75% от общей по-
пуляции) распределились на 4 ка-
тегории (Рис. 1); 50 пациентов 
остались вне классификации 
из-за резко отклоняющихся соот-
ношений параметров или из-за не-
достатка ключевых данных.
Первая группа (на графиках 

и таблицах обозначена как NN) 
характеризовалась удержанием 
фосфатемии в целевом диапазоне 
(у половины пациентов – после на-
чальной фазы коррекции) со сред-

ним уровнем фосфатемии за время наблюдения в ди-
апазоне 1,13-1,78 ммоль/л и клинически незначимым 
трендом фосфатемии от -0,36 до +0,18 ммоль/л/год. 
Связь между средним уровнем фосфатов и его 
трендом статистически незначима (Рис. 1). Вторая 
группа (LL) характеризовалась средними значени-
ями фосфатов в пределах 1,13-1,60 ммоль/л и более 
выраженным понижающим трендом фосфатемии 
от -1 ммоль/л/год до -0,36 ммоль/л/год. Связь 
между этими параметрами не достигла статистиче-
ской значимости (возможно, из-за малочисленности 
группы). У пациентов третьей (HH) и четвертой (HL) 
группе средний уровень фосфатов за время наблю-
дения превышал 1,78 ммоль/л с тенденцией к по-
вышению в третьей группе (0,0-0,7 ммоль/л/год 
и с тенденцией к снижению в четвертой группе 
(-0,96÷-0,06 ммоль/л/год). В последних двух группах 
связь между средним уровнем фосфатов и трендом 
фосфатемии была значимой (коэффициент детер-
минации 26 и 19% соответственно), но противопо-
ложной по направленности: чем выше был уровень 
фосфатемии, тем быстрее он менялся (Рис. 1).
За время наблюдения 78 пациентов первой 

группы (NN – 53% от общего числа классифици-
рованных) демонстрировали стабильную (после 
первичной коррекции) фосфатемию в целевом 
диапазоне; доля высоких значений в ежемесячном 
наблюдении составила 18±14%. В помесячном на-
блюдении 5-95% диапазон годовых трендов уровня 
фосфатов составил от -0,37 до +0,13 ммоль/л/год 
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Рис. 1. Распределение пациентов по средним уровням фосфатемии и дальнейшей её 
динамике. На графике представлены 4 группы с характерными соотношениями средних 

значений фосфатемии и её помесячного тренда за время наблюдения (описание – 
в тексте), а также параметры линейной регрессии между указанными параметрами 

в каждой группе и коэффициент детерминации R2 как мера объясненной дисперсии.

Fig. 1. The distribution of patients according to mean phosphate levels and its trends. The 
graphs represent four patients’ groups with distinctive relations between mean phosphate 
levels and its trends (description – see text) as well as linear regression analysis parameters 

in each group and coeffi  cient of determination (R2) as measure of explained dispersion.



Коррекция гиперфосфатемии у пациентов на гемодиализе: опыт одного центра и анализ возможностей  Оригинальные  статьи

Нефрология и диализ · Т. 20,  № 4  2018  369

(в среднем -0,11±0,22 ммоль/л/год, отличие от 0 – 
p<0,001) при коэффициенте вариации значений 
фосфатов у каждого пациента (CV) 21±7% (под-
робнее смотри Таблицу 1).
Вторая группа в 15 пациентов (10% – LL) при 

стабильно низких значениях фосфатемии (доля 
высоких значений 15±11%) за время наблюдения 
демонстрировала ее дальнейшее снижение, в ос-
новном, в пределах целевого диапазона; (годовой 
тренд +0,1÷-0,17 ммоль/л/год, в среднем -0,62±0,20) 
при CV фосфатемии у каждого пациента 32±10%.
Третья группа в 25 пациентов (17% – HH) с по-

стоянно высокой фосфатемией (доля высоких 
значений – 67±16%), несмотря на предпринима-
емые попытки коррекции, демонстрировали рост 
фосфатемии (90% годовых трендов – в диапазоне 
-0,07÷+0,92 ммоль/л за год, в среднем 0,19±0,25) 
при CV фосфатов у каждого пациента 18±3%.
У четвертой группы в 29 пациентов (20% – 

HL) фосфатемия  при  средних  значениях 
2,03±0,19 ммоль/л; (доля высоких значений – 

69±19%) снижалась (90% годовых трендов – в диапа-
зоне 0,72÷-0,078 ммоль/л/год, в среднем -0,33±0,18) 
при CV значений фосфатов у одного пациента 
19±6%.
Через 5 лет от начала исследования оценена вы-

живаемость пациентов по группам фосфатемии 
(Рис. 2). В регрессионной модели Кокса с одной 
категориальной переменной – категорией фосфа-
темии – (статистическая значимость модели χ2=9,60; 
р=0,022) только третья категория фосфатемии (вы-
сокой и резистентной) оказалась связана со значимо 
повышенным риском смерти в сравнении с первой 
категорией (стабильная фосфатемия в целевом диа-
пазоне) – относительный риск (ОР) = 3,39; р=0,002. 
Обращает на себя внимание тот факт, что четвертая 
группа (высокая фосфатемия с нисходящим трен-
дом) не отличалась по относительному риску (ОР) 
смерти от первой группы (ОР=1,24; р=0,67, 95%ДИ 
0,47÷1,26).
При включении в множественную регрессион-

ную модель Кокса категории фосфатемии, пола, воз-

Таблица 1 |  Table 1 

Параметры МКН-ХБП и их динамика по категориям фосфатемии

MBD-CKD parameters by phosphatemia category

за время наблюдения на I этапе 1 группа (NN) (N=78) 2 группа (LL) (N=15) 3 группа (HH) (N=25) 4 группа (HL) (N=29)

фосфатемия

Средний уровень фосфатов, ммоль/л # 1,49±0,18 1,37±0,15 1,99±0,18 2,03±0,19

Тренд уровня фосфатов ##

ммоль/л/месяц -0,009±0,018 * -0,052±0,017 * -0,016±0,021 * -0,027±0,015 *

ммоль/л/год -0,11±0,22 * -0,62±0,20 * 0,19±0,25 * -0,33±0,18 *

доля проб крови с гиперфосфатемией ### 18±14% 15±11% 67±16% 69±19%

# – различия между всеми группами статистически значимы, кроме пары 3 – 4;
## – различия между всеми группами статистически значимы;
### – различия между всеми группами статистически значимы, кроме пар 1 – 2, 3 – 4;
* – тренды отличается от 0.

кальциемия

Средний уровень кальция плазмы, ммоль/л # 2,17±0,17 2,12±0,19 2,24±0,10 2,27±0,09

Тренд кальция плазмы ##

ммоль/л/месяц 0,002±0,010 * 0,014±0,034 -0,002±0,123 -0,001±0,011

ммоль/л/год 0,03±0,12 * 0,17±0,20 0,02±0,15 -0,01±0,13

доля проб крови

с гиперкальциемией 3±12% 3±6% 4±8% 3±5%

с гипокальциемией # 30±30% 37±36% 18±19% 13±18%

# – различия между всеми группами статистически значимы, кроме пар 1 – 2; 3 – 4;
## – различия между всеми группами статистически не значимы;
* – тренды отличается от 0.

уровни ПТГ

Средний ПТГ, пг/мл # 382±227 392±204 365±162 395±168

Тренд ПТГ, ммоль/л/мес # -9±22 * -21±55 -21±35 * -10±36

доля пациентов с ПТГ

<150 пг/мл # 8% 13% 8% 0%

>600 пг/мл # 9% 13% 8% 14%

150-600 пг/мл 83% 74% 84% 86%

# –  различия между всеми группами статистически не значимы в Т-тесте и в тесте Краскала-Уоллеса, р=0,83; 
распределение уровней ПТГ не отличается от нормального (в тесте Колмогорова-Смирнова, p=0,09);

* – тренды отличаются от 0.
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раста, длительности ЗПТ до начала исследования, 
характеристики комплаентности пациента, среднего 
уровня альбумина, кальция, доли проб крови с ги-
перкальциемией, категории среднего уровня ПТГ 
по KDIGO, тренда ПТГ после последовательного 
исключения (по Вальду) в модели остались значи-
мые параметры: категория фосфатемии, средний 
уровень кальция, категория среднего уровня ПТГ 
(по KDIGO) и тренд уровня ПТГ (Таблица 2).
Из категорий фосфатемии только постоянно по-

вышенный уровень с тенденцией к росту (HH) был 

связан с риском смерти (выше в 3,5 раза – близкий 
к таковому в модели с одной переменной). Из катего-
рий ПТГ по KDIGO с повышенным риском смерти 
был связан только уровень ниже 150 пг/мл.
Распределение по категориям фосфатемии зна-

чимо (χ2=27,4; р=0,01) определялось оценкой подат-
ливости диетическому консультированию, оценен-
ному лечащими врачами: в третьей категории 56% 
пациентов имели низкую/очень низкую податли-
вость против 19-20% в первой и второй категории; 
самую меньшую долю таких пациентов включала 
четвертая группа. Важно отметить, что на фоне ди-
етических вмешательств не отмечены низкие уровни 
альбуминемии или нисходящие тренды альбумине-
мии (Таблица 3).
Категории пациентов значимо не различались 

по частоте применения цинакальцета (в целом 19%) 
за исключением вдвое большей, чем у других ча-
стоты в третьей группе (28%) и альфакальцидола 
(73%), парикальцитол применялся у 12% третей 
группы – вдвое чаще, чем в остальных. 15 пациентов 
(9%) перенесли паратиреоидэктомию (равномерное 
распределение числа операций по всем категориям, 
кроме 4-й, где операции не выполнялись), 5 полу-
чали серии инъекций парикальцитола в паращито-
видные железы. В результате терапии уровни ПТГ 
не различались между категориями фосфатемии 
в тесте Краскала-Уоллеса (р=0,83) и при попар-
ном сравнении (Манна-Уитни): общая медиана 367 
(интерквартильный размах – ИР – 265÷464) пг/мл; 
в целом, 83% пациентов находились в целевом диа-
пазоне KDIGO, имелась лишь тенденция к более 
частому превышению целевых значений ПТГ 
во 2-ой и 4-й категориях (9 и 8% vs. 13 и 14% в пер-
вой и третей; р=0,08) при не различающемся числе 
вмешательств (1,16 на пациента в 3-й категории v. 
1,17 – среди остальных). Число вмешательств было 
достоверно больше во второй категории (1,39 в рас-
чете на пациента v. 1,13 среди остальных; р=0,05).

Таблица 2 |  Table 2

Модель множественной регрессии Кокса: относительный риск смерти в группе превалентных пациентов (n=147)

Multivariable Cox regression analysis: relative risk for death in the prevalent patient group

В SD Вальд ст. св. p Ехр(В) 95% ДИ для Exp(B)

возраст 0,026 0,013 4,047 1 0,044 1,027 1,001 - 1,054

категория фосфатемии

(референтная – NN) 9,307 3 0,025

(LL) 0,398 0,605 0,432 1 0,511 1,488 0,455 - 4,873

(HH) 1,259 0,418 9,056 1 0,003 3,523 1,551 - 7,999

(HL) 0,555 0,518 1,149 1 0,284 1,743 0,631 - 4,811

категория ПТГ по KDIGO

(референтная: ПТГ>600 пг/мл) 10,610 2 0,005

<150 пг/мл 2,763 0,941 8,625 1 0,003 15,855 2,507 - 100,259

150-600 пг/мл 1,039 0,743 1,955 1 0,162 2,828 0,659 - 12,141

тренд ПТГ -0,013 0,005 6,333 1 0,012 0,987 0,977 - 0,997

Первоначально включенные переменные: категории фосфатемии, пол, возраст, длительность ЗПТ до начала исследования, комплаентность пациента, средний 
уровень альбумина, кальция, доля проб крови с гиперкальциемией, категория среднего уровня ПТГ по KDIGO, тренд ПТГ
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Фосфатемия была связана с уровнем альбумина 
при уровне последнего до 39 г/л (r=0,27; p=0,03), 
но не выше (r=0,04; p=0,7). Только при снижен-
ном (<39 г/л) уровне альбумина фосфатемия была 
выше в подгруппе с пограничными показателями 
адекватности (1,87±0,27 v. 1,60±0,38 ммоль/л; n=11) 
в сравнении с подгруппой с целевыми значениями 
(1,76±0,27 v. 1,75±0,38 ммоль/л; n=136).

Обсуждение

Гиперфосфатемия остается одним из наиболее 
значимых показателей, определяющих риск смерти 
у диализных больных. При этом ее коррекция явля-
ется сложной задачей.
В крупном проспективном исследовании 

COSMOS (почти 7 тысяч гемодиализных пациентов, 
случайно отобранных для наблюдения в 20 европей-
ских странах) именно фосфатемия сильнее других 
параметров минеральных и костных нарушений 
(МКН-ХБП) была связана с рисками летальности, 
причем, риски быстро росли при превышении 
уровня фосфатов 1,6 ммоль/л (и такие пациенты 
составили почти 50%), тогда как риски смерти на-
чинали расти при кальциемии выше 2,35 ммоль/л 
(и таких пациентов было не более трети); связь ри-
сков смерти с уровнем паратгормона отслеживалась 
лишь при превышении уровня 800 пг/мл (и таких 
пациентов было не более 10%) [2]. В нашем проспек-
тивном исследовании не столько средний уровень 
фосфатемии, сколько отсутствие положительной 
динамики отрицательно сказывалось на выживае-
мости (Таблица 2).
Имеются многочисленные свидетельства негатив-

ных последствий гиперфосфатемии, продемонстри-
рованных in vitro: активация апоптоза сосудистых 
гладкомышечных и эндотелиальных клеток, уси-
ление продукции активных радикалов кислорода, 
снижение биодоступности оксида азота, уменьше-
ние синтеза аннексина-АII и эндотелий-зависимой 

релаксации сосудов, переключение фенотипа со-
судистых гладкомышечных клеток на остеохондро-
генный тип и подавление остеокластогенеза [3]. 
Клинически эти эффекты реализуются в эндотели-
альную дисфункцию и сосудистую кальцификацию, 
гипертрофию левого желудочка, сердечную недоста-
точность, ускоренное прогрессирование атероскле-
роза и клапанных поражений. Важно отметить, что 
токсичность фосфатов реализуется не в идеальных 
"чистых" условиях, когда на перегрузку фосфатами 
и гиперфосфатемию можно было бы ответить так-
тикой ограничения поступления фосфатов и вос-
становлением нормофосфатемии. В естественных 
(а не в модельных) условиях эндотелиальная дис-
функция обусловлена не только гиперфосфатемией, 
но и отклонениями в уровнях кальциемии, воспале-
нием, метаболическим ацидозом, дефицитом белка 
Klotho и, возможно, другими, пока не идентифици-
рованными факторами, что требует комплексного 
многоцелевого подхода [4]. С учетом важности сер-
дечно-сосудистого компонента МКН-ХБП, одной 
из таких целей могли бы стать мероприятия по сни-
жению склонности к кальцификации [5].  В норме 
кальций и фосфаты вместе с рядом кофакторов 
(главным образом, фетуином-А) образуют аморф-
ные первичные кальций-белковые наночастицы, 
склонные спонтанно трансформироваться во вто-
ричные с кристаллической структурой, являющиеся 
центрами дальнейшего осаждения фосфата кальция. 
Разработаны, хотя и не стали пока рутинными, ме-
тоды оценки осаждаемой фракции фетуина-А или 
времени перехода половины первичных кальций-
белковых частиц во вторичные в стандартизованных 
условиях. Клинические исследования подтвердили 
тесную связь результатов этих тестов с общей ле-
тальностью, тяжестью коронарной кальцификации, 
темпам утраты функции трансплантата и жесткостью 
аорты [5, 6]. Имеются первые данные о том, что не-
которые диализные технологии способны снижать 
эту склонность и улучшать результаты [7, 8].

Таблица 3 |  Table 3

Распределение пациентов по податливости диетическим вмешательствам и уровни альбумина по категориям фосфатемии

The distribution dietary compliance levels, albumin levels and its trend among phosphatemia category 

категории по фосфатемии

1 (NN) 2 (LL) 3 (HH) 4 (HL) все

податливость

очень низкая 6,4% 6,7% 8,0% 6,9% 6,8%

низкая 12,8% 13,3% 48,0% 10,3% 18,4%

средняя 25,6% 20,0% 28,0% 31,0% 26,5%

оптимальная 55,1% 60,0% 16,0% 51,7% 48,3%

все 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

средний альбумин, г/л 39,6±3,4 38,7±4,0 40,0±2,3 40,9±1,8 * 39,8±3,1

годовой тренд альбумина ** -0,18±2,36 1,57±5,53 0,80±3,12 0,32±3,26 0,25±3,12

* –  отличие 4 группы от 1 и 2, р<0,05
** – тренды не отличаются от 0 и не различаются между собой
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Какими средствами борьбы с гиперфосфате-
мией мы располагаем?
Они включают в себя, по крайней мере, четыре 

группы мероприятий:
• диета;
• диализ;
• фосфат-связывающие препараты;
• коррекция гиперпаратиреоза.
Диета. Главными источниками фосфатов явля-

ются белки и технологические добавки к полуфа-
брикатам/готовым продуктам питания. Поскольку 
фосфаты тесно связаны с белками, исключить их 
из белковых продуктов не представляется возмож-
ным без особой обработки (которой подвергаются 
соевый белок в процессе производства: Supro-
760 и его российский дериват Суперпротеин). В до-
ступной литературе содержится информация о со-
отношении фосфатов и белка в широком списке 
продуктов, что позволяет выбирать относительно 
обедненные фосфатами продукты [9]. Следует, впро-
чем, учитывать два обстоятельства. С одной стороны, 
фосфаты в продуктах растительного происхождения 
тесно связаны с фитатами, и существенная фракция 
фосфатов не всасывается из кишечника в связи с от-
сутствием у человека соответствующих ферментов. 
С другой стороны, растительные белки считаются 
менее биологически ценными для человека. Реше-
нием могло бы стать более широкое применение 
биологически ценных соевых белков; мета-анализ 
рандомизированных исследований продемонстри-
ровал способность такого вмешательства снизить 
фосфатемию на 0,8 (95%ДИ 0,5÷1,1) ммоль/л, 
по крайней мере, у преддиализных пациентов [10]; 
хотя многие предположительные эффекты соевых 
белков на вполне исследованы до сих пор [11], 
российские работы с Супро-760 проводились еще 
15-20 лет назад [12]. Более дорогой (но в связи с по-
явлением генерических препаратов быстро в насто-
ящее время дешевеющий) способ компенсировать 
ограничения потребления белков – применение 
лекарственного комплекса незаменимых аминокис-
лот и их кетоаналогов; терапия рассчитана только 
на преддиализные стадии ХБП, где продемон-
стрировала свою эффективность [13], в том числе, 
и в российских исследованиях [14, 15], но не имеет 
обоснования в применении к диализным пациентам.
Возможно, более важным в реальной практике 

источником нагрузки фосфатами являются содер-
жащиеся в обработанных продуктах питания (по-
луфабрикатах, готовых консервированных блюдах) 
технологические добавки солей фосфатов в каче-
стве разрыхлителя, эмульгатора, улучшителя вкуса, 
наполнителя, а также для коррекции кислотности, 
поддержки цвета, стабилизации белков, консерви-
рования, укорочения времени приготовления, за-
щиты при заморозке. Большинство этих оснований 
для применения, таким образом, связано с созда-
нием/сохранением товарного вида продуктов или 

удешевлением массового производства полуфабри-
катов/готовых блюд, поэтому нельзя рассчитывать, 
что пищевая промышленность откажется от их при-
менения, что создает реальную проблему как в раз-
вивающихся, так и в развитых странах, как среди диа-
лизных пациентов, так и в здоровой популяции [16]. 
Различные мясные полуфабрикаты содержат факти-
чески в среднем на 50-100 мг фосфатов на 100 г про-
дукта, чем можно было ожидать, исходя из состава, 
что практически удваивает содержание фосфатов 
[17]. Необходимые ограничения в диете затруднены 
ограниченным доступом к выбору здорового пита-
ния по экономическим и поведенческим причинам, 
а также из-за отсутствия достаточной информации 
на этикетках продуктов [1 8]. В нашем исследовании 
соблюдение рекомендаций по диетическому кон-
сультированию в группе высокой резистентной фос-
фатемии было вдвое хуже, чем в других. В 2017 году 
опубликовано первое рандомизированное исследо-
вание по исключению из диеты фосфатных добавок 
[19]. За три месяца питания продуктами без фосфат-
ных добавок у пациентов с исходной гиперфосфате-
мией (>1,78 ммоль/л) в группе вмешательства фос-
фаты снизились с 2,32±0,45 до 1,61±0,42 ммоль/л, 
при этом 70% (!) пациентов перешло в группу нор-
мофосфатемии (<1,78 ммоль/л) против 20% кон-
трольной группе. Интересно, что в лечебной группе 
наметилась тенденция к снижению ПТГ, а в кон-
трольной – к повышению. Таблица проведенных 
замен продуктов питания представлена в электрон-
ном приложении 1 к публикации. Иронией над опа-
сениями в том, что ограничение фосфатов способно 
привести к ухудшению нутриционного статуса, 
прозвучало отмеченное статистически значимое 
повышение альбумина в лечебной группе при значи-
мом снижении в контрольной. В целом, пищевые 
добавки могут формировать до 50% поступления 
фосфатов с пищей – до 400-500 мг/сутки. Следует 
помнить, что реальные возможности фосфат-бин-
деров часто ограничены связыванием 200-300 мг 
фосфатов в сутки [20].
Дополнительными факторами, влияющими 

на поступление фосфатов, являются способ при-
готовления пищи (варка – снижает количество фос-
фатов на 35-50% [21]), фосфаты в назначаемых ме-
дикаментах (до 111 мг/сутки [22]) и мультивитаминах 
(до 150 мг/сутки [23]).
Диализ является главным путем выведения фос-

фатов из организма пациента с ХБП5Д. Ограниче-
ния этого пути известны давно и не связаны с мощно-
стью диализа: поскольку фосфат – преимущественно 
внутриклеточный анион, первоначальное снижение 
концентрации фосфатов в крови происходит бы-
стро – вдвое-втрое за первый час сеанса диализа, 
но так же быстро по окончании сеанса происходит 
восстановление уровня (за 2-3 часа ≈до 80% от ис-
ходного) [24]. Крупнейшее РКИ, посвящённое ГДФ 
(ESHOL) показало, что уровни фосфатов не изме-
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нились на фоне ГДФ за три года и не различались 
в группах ГД и ГДФ, хотя два другие подобные ис-
следования (CONTRAST и Turkish On-line HDF) 
продемонстрировали минимальную разницу: 1,54 vs. 
1,60 ммоль/л (р=0,02) и 1,52 vs. 1,54 v. 1,46 ммоль/л 
(р=0,03), соответственно [25]. Надежным методом 
увеличения выведения фосфатов остается только 
удлинение/увеличение частоты сеансов, а еженощ-
ный продолжительный диализ позволял отменять 
фосфат-биндеры у 75% пациентов [18]. В нашем не-
большом наблюдении перевод на режим диализа 
4 раза в неделю позволил достичь целевого уровня 
фосфатемии (<1,78 ммоль/л) у 11 пациентов из 13, 
среди причин перевода которых на четырехразовый 
диализ была гиперфосфатемия [26]. После кор-
рекции ацидоза увеличением уровня бикарбоната 
диализирующего раствора с 31±1 до 33±1 ммоль/л 
достигнуто значимое снижение исходной гиперфос-
фатемии (от 1,98±0,59 до 1,74±0,56 ммоль/л, <0,001) 
[27]. Дополнительной возможностью улучшить меж-
секторальное перемещение фосфатов за счет улуч-
шения кровотока в плохо перфузируемых в покое 
мышечных масс является физическая нагрузка в ходе 
сеанса гемодиализа: среднее различие в динамике 
в сравнении с контрольной группой составило 
0,3 ммоль/л (р=0,049) [28].
Гиперпаратиреоз приводит к ускорению об-

мена костной ткани и ускоренному выходу из неё 
фосфатов. В случае, если выведение (почками)/ути-
лизация (в кость) этих фосфатов нарушена, они на-
капливаются, в том числе, в крови, что затрудняет 
борьбу с гиперфосфатемией. На фоне избыточного 
потребления фосфатов с пищей этот эффект от-
четливо не проявляется, однако при разделении 
большой группы пациентов на подгруппы с раз-
ным уровнем потребления белков (а значит и фос-
фатов) в каждой из них частота гиперфосфатемии 
у пациентов с ПТГ>600 пг/мл примерно втрое пре-
вышала таковой в референтной подгруппе с ПТГ 
150-300 пг/мл. Справедливо и обратное: в каждой 
из подгрупп по уровням ПТГ (с границами подгрупп 
150, 300 и 600 пг/мл) риски гиперфосфатемии были 
связаны с уровнями потребления белка. В общей 
группе связь между риском гиперфосфатемии и вы-
раженностью гиперпаратиреоза или с потреблением 
белка не выявлялась [29]. Связь действует и в проти-
воположном направлении: снижение уровня фос-
фатов в результате диетических ограничений и при-
менения фосфат-биндеров приводит к снижению 
уровня паратгормона, но только у быстро ответив-
ших на вмешательство пациентов [30].
Фосфат-связывающие препараты представ-

лены в настоящее время несколькими группами.
Исторически первыми в 1970-х годах были соли 

(гидроксид) алюминия – весьма эффективный фос-
фат-связывающий препарат, по-видимому, не всасы-
вающийся из кишечника в клинически значимых ко-
личествах. Однако его несомненная токсичность при 

поступлении через диализирующий раствор (в эпоху от-
сутствия специальной очистки воды для диализа), 
выражавшаяся в тяжелой энцефалопатии (диализная 
деменция с центральными судорогами), выраженной 
микроцитарной анемии и в блокаде минерализации 
кости из-за отложения во фронте минерализации, 
навсегда наложила тревожный отпечаток и на эн-
теральное применение, хотя никогда убедитель-
ных свидетельств токсичности пероральных форм 
получено не было [31]. Сч итается, что всасывание 
алюминия может увеличиться при совместном при-
менении с витамином D, выше у детей, чем взрос-
лых, а низкий уровень ПТГ будет способствовать 
отложению алюминия именно в медленно движу-
щийся фронт минерализации, а не по всей костной 
ткани, как при гиперпаратиреозе. Таким образом, 
витамин D, низкий уровень ПТГ и младший воз-
раст может увеличить токсичность алюминия, хотя 
этому прямых свидетельств и нет. По регистровым 
данным, 10-15% пациентов с ХБП5Д в Германии, 
Италии, Испании и около 30% в Австралии при-
нимают лицензированные в качестве ФСП препа-
раты гидроксид алюминия i [31]. Тем не менее, опа-
сения в не исключённой токсичности подтолкнули 
к широкому использованию кальций-содержащих 
фосфат-биндеров, столь же дешевых и достаточно 
эффективных. Их использование росло до сере-
дины 1980-х, пока не пришло понимание высоких 
рисков, связанных с метастатической (внекостной) 
кальцификацией, в первую очередь, сосудистой [32]. 
Это, в свою очередь, вызвало к жизни не содержа-
щие кальция фосфат-биндеры на основе магния, 
полимерного сорбента севеламера, ионов металлов 
лантана (несущего в себе неопределенного значе-
ния риски накопления лантана в скелете), а в самые 
последние годы – железа (связанного с известными, 
хоть и малыми рисками накопления его в орга-
низме). Несмотря на многообещающие указания 
на возможность тормозить сосудистую кальцифи-
кацию препаратами магния, риск гипермагнезиемии 
и необходимость регулярно контролировать содер-
жание магния в крови ограничивают его применение 
[33]. В наблюдательном исследовании COSMOS [34] 
в мо делях, скорректированных на большое число па-
раметров (до 24), показано снижение рисков общей 
и сердечно-сосудистой летальности на 29 и 22% в ре-
зультате применения ФСП в качестве монотерапии 
и в различных комбинациях (кроме монотерапии 
гидроксидом алюминия). В более строгом сетевом 
мета-анализе рандомизированных сравнительных 
испытаний продемонстрировано лишь преимуще-
ство не содержащего кальций севеламера над каль-
ций-содержащими ФСП [35]. Кроме того, соотно-
шение цена-эффективность в терминах стоимости 

i www.medicines.org.uk/emc/product/824/smpc  – electronic Medicines 
Compen dium (eMC), содержит описания лекарств, лицензированных в Объ-
единенном Королевстве; www.drugs.com/dosage/aluminum-hydroxide.html – 
всемирный ресурс лицензированных лекарственных средств
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скорректированного на качество года жизни (QALY) 
для севеламера и лантана не всегда оказывается ниже 
порога готовности общества платить [36]. Все это 
обосновывает дальнейшие разработки "идеального" 
ФСП: он должен обладать высокой фосфат-связы-
вающей способностью в широком диапазоне рН 
желудочно-кишечного тракта при низком объеме 
таблеток, минимальной системной абсорбцией и хо-
рошим профилем безопасности.
В качестве ФСП, основанных на железе, оцени-

вались гидроксикарбонат магния-железа (fermagate) 
[37] и комплекс Fe(III) оксида/гидроксида с крах-
малом и сахарозой (Lenziaren – SBR759) [38]; 
в настоящее время эти исследования приоста-
новлены, несмотря на высокую эффективность, 
из-за неблагоприятного профиля безопасности 
[39]. Один и з прошедших регистрацию препара-
тов – цитрат железа – характеризуется быстрым ос-
вобождением ионов железа с избыточным его вса-
сыванием и ростом уровня ферритина иногда выше 
2000 мкг/л, хотя у части пациентов препарат помо-
гает снижать потребность во внутривенном железе 
и эритропоэтине [39].
Возможно, оптимальным приближением к "иде-

альному" ФСП в настоящее время является комплекс 
β-железа (III) оксигидроксида, сахарозы и крахмала 
(Ferric (III) oxyhydroxide sacharose-dextrane complex). 
Сложное наименование (МНН) отражает усилия 
разработчиков прочно связать ионы железа с не-
всасываемым в кишечнике комплексом полисаха-
рида, оставляя при этом их максимально доступ-
ными для связывания фосфатов. Комплекс на 33% 
(по массе) состоит из полинуклеарного (много-
ядерного) железа оксигидроксида, 30% сахарозы 
и 28% крахмала (10% – воды). Комплекс, содержа 
в себе 21% железа, сорбирует на себе фосфаты 
при рН в диапазоне 2,5÷8,0 (то есть, на всем про-
тяжении ЖКТ), освобождая не более 0,35% железа 
даже в условиях медленного пассажа пищи; это дает 
в результате самую высокую удельную связываю-
щую способность среди известных ФСП: 1 таблетка 
(500 мг) обеспечивает связывание 130 мг фосфата. 
Понижая вместе с фосфатами и уровень ПТГ, как 
и кальций-содержащие ФСП, Вельфоро понижает 
также и уровень FGF-23, что в эксперименте сопро-
вождалось замедлением сосудистой кальцифика-
ции (клинические данные пока не представлены). 
В регистрационных исследованиях II-III фаз про-
демонстрирована дозо-зависимая эффективность 
(до 2,5 г в сутки) при сопоставимости эффекта 
PA-21 (будущего Вельфоро) 1,0-1,5 г/сут и севела-
мера 4,8 г/сут (0,41 ммоль/л снижения фосфатов). 
Этот эффект достигался значительно меньшим чис-
лом таблеток: 3,1 vs. 8,1 таб/сут и 3,3 vs. 8,7 таб/сут 
на 24-ой и 52-ой неделях, соответственно. Эффект 
был получен независимо от возраста, пола, массы 
тела, национальности и вида диализа (ГД или ПД), 
а также от предшествующего использования ФСП. 

К 24-ой неделе отмечено статистически, но не кли-
нически значимое повышение насыщения транс-
феррина железом (+4,6% vs. +0,6%) и гемоглобина 
(+1,6 г/л vs. -1,1 г/л). Уровень ферритина подни-
мался в большей степени в обеих группах в случае 
параллельного применения внутривенного железа. 
Данные свидетельствуют о минимальной абсорб-
ции железа из препарата. Вельфоро и севеламер 
схоже воздействовали на другие параметры МКН-
ХБП: ПТГ снизился на 77 и 41 пг/мл, хотя только 
для Вельфоро это снижение сохранилось через год 
(что ставит под вопрос приверженность пациентов 
лечению севеламером), уровни кальция не измени-
лись, динамика FGF-23 была близкой – снижение 
на 47 и 70 мкг/л; не исключено, что эта динамика 
вносит свой вклад в снижение сердечно-сосудистой 
летальности.
Регистрационные исследования проводятся 

в строгих ограничениях по жесткому протоколу, ко-
торый нереализуем в реальной широкой практике. 
Поэтому помимо контролируемых рандомизиро-
ванных исследований крайне интересны результаты 
использования новых препаратов в повседневной 
практике. В одном из них в ретроспективный анализ 
включены 1029 пациентов крупной диализной сети 
с США через 1-3 месяца после перевода на Вель-
форо с других ФСП (севеламера и ацетата кальция, 
лантана карбоната); половина пациентов прослежена 
в течение 4-6 месяцев. От исходной доли в 14% доля 
пациентов с уровнем фосфатов <1,78 ммоль/л в те-
чение 1-3 месяцев возросла почти вдвое – до 26%, 
как и в подгруппе пролеченных 4-6 месяцев – с 16% 
до 31%. Снижение среднего уровня фосфатемии 
оказалось меньшим, чем в регистрационных ис-
следованиях – на 0,13 ммоль/л. При этом коли-
чество принимаемых таблеток ФСП снизилось с 8,2 
до 3,7 в сутки (для подгруппы с 4-6-месячным на-
блюдением (n=424) – от 8,4 до 4 таблеток в сутки). 
Картина практически не отличалась для подгрупп, 
переведенных с севеламера (n=629) и с ацетата 
кальция (n=242). Количество таблеток ожидаемо 
не изменилось только для переведенных с лантана 
карбоната (n=72), хотя и здесь доля пациентов без 
гиперфосфатемии снизилась почти вдвое. Уровень 
гемоглобина не изменился (109 г/л), хотя снизи-
лась доля пациентов, получающих внутривенное 
железо (на 9%), и использованные дозы эритро-
поэтина (на 5%); уровень ферритина достоверно 
не изменился, а насыщение трансферрина железом 
возросло от 34,1% на 1,4%. Не изменились уровни 
альбумина, расчетное потребление белка и доза 
диализа. Практически идентичная картина харак-
теризовала подгруппу, прослеженную 4-6 месяцев. 
Представляется, что главной находкой исследова-
ния является улучшение коррекции фосфатемии 
в неотобранной популяции диализных пациентов 
при резком снижении числа принимаемых таб-
леток ФСП, что улучшает перспективу долгосроч-
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ного стабильного приема препарата. Аналогич-
ное соотношение доз и эффекта получено также 
в фазе расширения регистрационного исследова-
ния III фазы [40]. А фармакоэкономический анализ 
представляет Вельфоро как наименее затратную 
схему лечения гиперфосфатемии в Российской 
Федерации [41].
Дополнительным направлением в медикаментоз-

ной коррекции гиперфосфатемии являются препа-
раты, разными путями блокирующие всасывание 
фосфатов через кишечную стенку. Давно извест-
ный никотинамид ингибирует натрий-фосфатный 
котранспортер 2b в тонком кишечнике; требуются 
довольно большие дозы – 500-1000 мг/сут и более. 
Частыми побочными эффектами являются тромбо-
цитопения (17%) и диарея (8%). Все это приводит 
к тому, что (по данным мета-анализа 12 исследований 
[42]) надежный эффект получают только в корот-
ких (8 недель) исследованиях (снижение фосфатов 
на 0,34; 95%ДИ 0,22÷0,46 ммоль/л), но не при продол-
жительности исследований 12 и 24 недели – на 0,19 
(-0,01÷0,40) ммоль/л и 0,02 (-0,21÷0,23) ммоль/л 
соответственно. Малая молекула – ингибитор 
третьей изоформы натрий-водородного насоса 
(Tenapanor) вызывает снижение абсорбции на-
трия и фосфатов в кишечнике [43]. Её роль в ка-
честве монотерапии или в комбинации ещё совсем 
не ясна.
Таким образом, не вызывает сомнения, что ги-

перфосфатемия является наиболее опасным ком-
понентом МКН-ХБП и – одновременно – часто 
самым резистентным, требующим применения всех 
доступных ресурсов для коррекции: ограничение 
фосфатов в диете (с исключением неорганических 
фосфатных добавок), интенсификация диализной 
программы (преимущественно – время и кратность), 
доступная коррекция гиперпаратиреоза (хотя здесь 
существуют элементы и обратной связи) и медика-
ментозные средства, снижающие всасывание фос-
фатов в кишечнике. Параллельно идет поиск до-
полнительных эффективных критериев коррекции 
МКН-ХБП, в частности, оценка плазмы пациента 
на предмет склонности к кальцификации.
В нашем наблюдении уровни фосфатемии и их 

индивидуальная динамика существенно разнятся 
между группами и значимо связаны с комплаентно-
стью пациентов диетическим ограничениям, гипер-
паратиреозом, альбуминемией, сроками лечения, что 
требует индивидуализации подходов к коррекции 
гиперфосфатемии.
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Резюме
Целью исследования являлась оценка эффективности затрат на внутривенно вводимый парикаль-

цитол по сравнению с неселективными активаторами рецепторов витамина D (ВДРА) у пациентов 
на гемодиализе с хронической болезнью почек (ХБП) и вторичным гиперпаратиреозом без гипер-
кальциемии и гиперфосфатемии в РФ.

Пациенты и методы: проведен анализ данных пациентов на гемодиализе с уровнем паратирео-
идного гормона, превышающим 300 пг/мл, несмотря на стандартную терапию, включавшую огра-
ничение потребления фосфора и прием фосфат-связывающих препаратов, без гиперкальциемии 
и гиперфосфатемии.
Использовано марковское моделирование на основе данных клинических исследований и эпиде-

миологических данных по РФ с учетом тарифов ОМС по Санкт-Петербургу. Оценка проводилась 
с позиции системы здравоохранения с использованием 15-летнего временного горизонта. Затраты 
и продолжительность жизни дисконтировали на 3,5% в год.

Результат: в соответствии с результатами моделирования, терапия парикальцитолом может обе-
спечить увеличение средней продолжительности жизни по сравнению с неселективными ВДРА 
на 0,683 года (без дисконтирования). Эффективность дополнительных затрат на парикальцитол, 
с учетом сделанных допущений, составит 1820,7 тыс. руб./QALY и 1234,0 тыс. руб./дополнительный 
год жизни. На результаты оценки эффективности затрат существенное влияние оказывает тяжесть 
вторичного гиперпаратиреоза, влияющая на дозу парикальцитола, назначаемую пациентам.

Выводы: терапия парикальцитолом пациентов на гемодиализе с ХБП и вторичным гиперпара-
тиреозом без гиперкальциемии и гиперфосфатемии может рассматриваться, с учетом сделанных 
допущений, в качестве экономически приемлемого для российской системы здравоохранения но-
вовведения.

Abstract
Th e objective of  this study was to determine the cost effectiveness of  intravenous paricalcitol versus 

non-selective vitamin D receptor agonists (VDRA) in patients with chronic kidney disease (CKD) and 
a secondary hyperparathyroidism, although without hypercalcemia and hyperphosphatemia in Russian 
Federation.
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Patients and methods: the analysis was carried out for hemodialysis patients with the level of  serum 
parathyroid hormone over 300 pg/ml despite the standard therapy including restriction of  phosphorus 
consumption and phosphate-binding agents, without hypercalcemia and hyperphosphatemia. Markov 
modeling on the basis of  clinical trials and epidemiological data on the Russian Federation taking into 
account tariffs of  compulsory health insurances across St. Petersburg is used. Assessment was carried out 
from a health care payer perspective with use of  the 15-year temporary horizon. Clinical and economic 
outcomes were discounted at 3.5% a year.

Results: according to results of  modeling, paricalcitol can provide the increase in average life expectancy 
in comparison with non-selective VDRA for 0.683 year (without discounting). The cost effectiveness 
of  paricalcitol, taking into account the made assumptions, will be 1820.7 thousand rubles/QALY and 
1234.0 thousand rubles /LYG. The dose of  a paricalcitol at therapy of  this group of  patients has signifi cant 
effect on results of  cost-effectiveness assessment.

Conclusions: paricalcitol in hemodialysis patients with CKD and a secondary hyperparathyroidism 
without hypercalcemia and hyperphosphatemia can be considered, taking into account assumptions made 
during modeling, as economically acceptable for the health care system in Russia. 

Key words: chronic kidney disease, hyperparathyroidism, paricalcitol, cost-effectiveness

Хроническая болезнь почек (ХБП) представляет 
собой серьезную проблему здравоохранения во всем 
мире [1]. Заболеваемость ХБП в мире ежегодно 
возрастает на 8% [2]. У большинства пациентов 
с ХБП развиваются сердечно-сосудистые осложне-
ния, а ХБП переходит в терминальные стадии [3]. 
У пациентов с тяжелой ХБП, находящихся на ге-
модиализе, увеличен риск переломов, в том числе, 
шейки бедра, кроме того, нередко развивается каль-
цификация сосудов, приводящая к увеличению ча-
стоты госпитализаций и смертности [4-7]. Экономи-
ческое бремя ХБП весьма велико [8].
Гемодиализ – основной вид заместительной по-

чечной терапии (ЗПТ) в Российской Федерации. 
В соответствии с Регистром Российского диализ-
ного общества (РДО), на 31.12.2015 г. в нашей стране 
на программном гемодиализе находились 75,6% 
пациентов на ЗПТ.
Вторичный гиперпаратиреоз (ВГПТ) – часто 

встречающееся осложнение ХБП, нередко приво-
дящее к клинически значимым заболеваниям костей 
[9]. ВГПТ развивается вследствие нарушений метабо-
лизма витамина D, кальция и фосфора уже на ран-
них стадиях ХБП и прогрессирует по мере ухудше-
ния функции почек. Клиническими проявлениями 
ВГПТ являются боли в костях и переломы, кроме 
того, он влияет и на другие системы организма, при-
чем наиболее значимым является влияние на сер-
дечно-сосудистую систему [10-12].
В российском эпидемиологическом исследова-

нии, включавшем 1594 пациента в 19 диализных 
центрах Северо-Западного Федерального округа 
и Республики Бурятия, было показано, что кон-
центрация паратиреоидного гормона (ПТГ) выше 
300 пг/мл обнаружена в 60% случаев, в том числе, 
выше 600 пг/мл – в 29% случаев [13].
В 2015 г. были опубликованы Рекомендации Ас-

социации нефрологов и Научного общества Нефро-
логов России "Минеральные и костные нарушения 
при хронической болезни почек (МКН-ХБП), 

в которых указывается, что первоначальный выбор 
препарата для коррекции ВГПТ, его смена или ком-
бинация определяются показателями фосфорно-
кальциевого обмена, профилем безопасности 
препарата и клиническим вариантом минеральных 
и костных нарушений i. При тенденции к нараста-
нию уровня интактного паратиреоидного гормона 
в интервале от 300 до 600 пг/мл по результатам 
2-х последовательных измерений или его уровне 
>600 пг/мл необходимо начать медикаментозную 
терапию. При этом у пациентов с ХБП 3-5 стадий 
медикаментозная коррекция вторичного гиперпара-
тиреоза при уровне Р и Са в целевом диапазоне или 
при гипокальциемии включает пероральный прием 
неселективных активаторов рецепторов витамина D 
(ВДРА) (кальцитриол, альфакальцидол) или селек-
тивных ВДРА (парикальцитол).
Хотя кальцитриол и альфакальцидол длительное 

время рассматривались в качестве основных средств 
терапии ВГПТ, они часто приводят к увеличению 
концентрации кальция и фосфора в плазме, что 
может повлечь за собой кальцификацию мягких 
тканей и сосудов [14].
Парикальцитол обеспечивает снижение уровня 

паратиреоидного гормона, но при этом оказывает 
минимальное влияние на уровни кальция и фос-
фора. Селективность парикальцитола в отношении 
паращитовидной железы влечет за собой расшире-
ние терапевтического окна по сравнению с неселек-
тивными ВДРА [15].
Доказательная база в отношении сравнительной 

эффективности ВДРА весьма противоречива. Так, 
мета-анализ 8 рандомизированных клинических 
исследований, включавших 759 пациентов, пока-
зал отсутствие статистически значимых различий 
между парикальцитолом и неселективными ВДРА 
у пациентов на диализе в отношении достижения це-
левого уровня интактного паратиреоидного гормона 
i  http://www.nephro.ru/content/fi les/recomendations/

ckdmbdNationalGuidelines.pdf
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(ОР 1,01; 95%ДИ, 0, 87-1,18; р=0.85), частоты гипер-
кальциемии (ОР 0,95; 95%ДИ 0,74-1,21; р=0,65) и ги-
перфосфатемии (ОР 0,94; 95%ДИ 0,77-1,16; р=0,58). 
Впрочем, данный мета-анализ характеризуется рядом 
ограничений и спорной трактовкой результатов не-
которых исследований, и его авторы подчеркивают 
необходимость проведения качественного рандоми-
зированного испытания с клиническими конечными 
точками, которое позволило бы оценить различия 
между препаратами, в том числе, в отношении смерт-
ности пациентов [16].
В ранее проведенном исследовании DOPPS, 

включавшем 38066 пациентов из 12 стран на гемо-
диализе, также было показано отсутствие достовер-
ных различий в общей смертности у пациентов, 
получавших ВДРА внутривенно и перорально, при 
этом не было выявлено различий между внутривен-
ными формами кальцитриола, доксеркальцифе-
рола и парикальцитола [17]. В связи с отсутствием 
прямых сравнительных рандомизированных иссле-
дований, авторами был сделан вывод о невозмож-
ности определения предпочтительного препарата 
витамина D.
В то же время, в масштабных когортных иссле-

дованиях было показано, что частота госпитализа-
ции в год при терапии парикальцитолом ниже, чем 
при терапии препаратами витамина D (кальцитри-
олом) (2,40 и 2,61, соответственно) [18], а смерт-
ность пациентов на 15% ниже при терапии внутри-
венно вводимым парикальцитолом по сравнению 
с пероральными препаратами витамина D [19].
Целью настоящего исследования являлась оценка 

эффективности затрат на внутривенно вводимый 
парикальцитол по сравнению с неселективными 
ВДРА у пациентов на гемодиализе с хронической 
болезнью почек и вторичным гиперпаратиреозом 
без гиперкальциемии и гиперфосфатемии в РФ.

Материалы и методы

Анализ осуществляли для пациентов на гемо-
диализе с уровнем паратиреоидного гормона, пре-
вышающим 300 пг/мл, несмотря на стандартную 
терапию, включавшую ограничение потребления 
фосфора и прием фосфат-связывающих препара-
тов, без гиперкальциемии и гиперфосфатемии.
Оценку осуществляли на основе результатов 

клинических исследований [18-19], эпидемиоло-
гических данных по РФ [20-21] и тарифов ОМС 
по Санкт-Петербургу ii. Несмотря на наличие вы-
явленного в ряде случаев статистически значимого 
снижения ПТГ после перевода пациентов с альфа-
кальцидола на кальцитриол [22], при моделировании 
предполагали равную клиническую эффективность 
препаратов.
Использованная марковская модель (Рис. 1) яв-

ляется модификацией модели, разработанной при 
проведении анализа эффективности затрат на пари-
кальцитол в Великобритании [23]. Продолжитель-
ность цикла – 1 год, временной горизонт исследо-
вания – 15 лет.
Модель включала 3 постоянных клинических со-

стояния: ХБП 5 (диализ), ХБП 5 (трансплантация) 
и смерть, а также 1 временное клиническое состоя-
ние (госпитализация).
Анализ проводился с позиции системы здраво-

охранения, т.е. учитывались только прямые меди-
цинские затраты.
Затраты и продолжительность жизни дисконти-

ровали на 3,5% в год.
В качестве интегрального показателя эффек-

тивности терапии использовали количество до-
полнительных лет жизни с учетом качества (quality-
adjusted life years) – QALY. В связи с отсутствием 
отечественных данных по качеству жизни пациентов, 

ii http://www.spboms.ru

Рис. 1. Модель терапии пациентов с ХБП на диализе

Fig. 1. Model of therapy of dialysis patients with CKD
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при моделировании данный показатель соответ-
ствовал данным для Великобритании: у пациентов 
на диализе – 0,65, у пациентов после трансплантации 
почки – 0,84 [24].
Затраты на парикальцитол (Земплар®) рассчиты-

вались на основе зарегистрированной цены с учетом 
НДС и 10% торговой надбавки. В базовом варианте 
доза парикальцитола, в соответствии с результатами 
обсервационного исследования, проведенного в Гер-
мании и Австрии, составила 10 мкг/нед. [9]. При про-
ведении анализа чувствительности оценивали также 
варианты с дозой парикальцитола 15 мкг/нед. [25] 
и 20 мкг/нед. [26].
Доза перорального кальцитриола и альфакаль-

цидола при расчете была принята равной DDD 
(1 мкг/сут) iii. Стоимость средней суточной дозы не-
селективных ВДРА рассчитывалась с учетом струк-
туры их потребления за январь-август 2018 г. в РФ 
(база данных "Курсор") (альфакальцидол 0,25 мкг 
№ 30 – 33,0% DDDs; альфакальцидол 0,25 мкг 
№ 60 – 32,0% DDDs; альфакальцидол 0,5 мкг № 30 – 
2,4% DDDs; альфакальцидол 0,5 мкг № 60 – 2,4% 
DDDs; альфакальцидол 1 мкг № 30 – 28,9% DDDs; 
кальцитрол 0,25 мкг № 30 – 1,3% DDDs) и зареги-
стрированных цен с учетом НДС и 10% торговой 
надбавки.
В результате в базовом варианте средняя стои-

мость суточной дозы неселективных ВДРА соста-
вила 31,87 руб., парикальцитола – 237,64 руб.

Результаты

При временном горизонте 15 лет, в соответствии 
с результатами моделирования, средняя продолжи-
тельность жизни увеличивается при терапии пари-
кальцитолом на 0,683 года (без дисконтирования). 
При дисконтировании на 3,5% в год дополнительная 
продолжительность жизни при терапии парикальци-
толом составит 0,512 года и 0,347 QALY. 15-летняя 
выживаемость составит в среднем 32,4% в группе 
парикальцитола и 27,2% в группе неселективных 
ВДРА.

iii http://www.whocc.no

Результаты оценки эффективности затрат пред-
ставлены в Таблице 1.
В соответствии с рекомендациями ВОЗ, меди-

цинское вмешательство может рассматриваться как 
экономически приемлемое, если затраты на 1 QALY 
не превышают утроенной величины валового вну-
треннего продукта на душу населения. В РФ, по дан-
ным Росстата за 2017 г., величина ВВП на душу 
населения составила около 627 тыс. руб. Таким 
образом, порог готовности платить за 1 QALY 
равен 1,88 млн. руб., и терапия парикальцитолом 
пациентов на диализе с вторичным гиперпаратире-
озом без гиперкальциемии и гиперфосфатемии, при 
которой инкрементные затраты на 1 QALY состав-
ляют 1,82 млн. руб., может рассматриваться в каче-
стве экономически приемлемой.
Поскольку дозы парикальцитола у пациентов 

на диализе варьируют в клинической практике 
в достаточно широких пределах [9, 25, 26], в рам-
ках анализа чувствительности результатов к из-
менению параметров моделирования оценивали 
эффективность затрат на парикальцитол в дозе 
15 мкг/нед и 20 мкг/нед. Анализ показал, что за-
траты на 1 дополнительный QALY при этом составят 
2569,9 тыс. руб. и 3319,1 тыс. руб. соответственно. 
Таким образом, на результаты фармако-экономи-
ческой оценки существенное влияние оказывает 
тяжесть вторичного гиперпаратиреоза, влияющая 
на назначаемую пациентам дозу парикальцитола.
В настоящее время в российских рекомендациях 

по коррекции минеральных и костных нарушений 
при ХБП отмечается, что при:
–  ВГПТ, резистентном к терапии препаратами ви-
тамина D;

–  гиперкальциемии;
–  трудно-контролируемой гиперфосфатемии, со-
провождающейся повышением щелочной фос-
фатазы;

–  кальцификации сосудов, клапанов сердца, мягких 
тканей или уремической кальцифилаксии пре-
паратом выбора для коррекции ВГПТ является 
цинакальцет iv.

iv  http://www.nephro.ru/content/fi les/recomendations/
ckdmbdNationalGuidelines.pdf

Таблица 1 |  Table 1

Эффективность дополнительных затрат на парикальцитол по сравнению с неселективными ВДРА у пациентов на гемодиализе 
с ХБП и ВГПТ без гиперкальциемии и гиперфосфатемии (базовый вариант; горизонт – 15 лет; дисконтирование – 3,5% в год)

Incremental cost-eff ectiveness ratio of paricalcitol vs non-selective VDRA in hemodialysis patients with CKD and secondary 
hyperparathyroidism without hypercalcemia and hyperphosphatemia (base case; horizon – 15 years; discounting – 3.5% at year)

Параметры Неселективные ВДРА Парикальцитол Различия

Затраты, тыс. руб. 2655,0 3286,8 631,8

Продолжительность жизни с учетом качества, QALY 4,522 4,869 0,347

Продолжительность жизни, лет 6,641 7,153 0,512

Коэффициент "затраты/эффективность", тыс. руб./QALY 1820,7

Коэффициент "затраты/эффективность", 
тыс. руб./дополнительный год жизни 1234,0
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Таким образом, парикальцитол и цинакальцет ре-
комендуется использовать в разных субпопуляциях 
пациентов, в связи с чем их фармакоэкономическое 
сравнение между собой некорректно.
Тем не менее, ранее были проведены сравнитель-

ные исследования, включавшие пациентов на гемо-
диализе с ВГПТ, в которых оценивалась сравни-
тельная эффективность активаторов рецепторов 
витамина D и цинакальцета.
В рандомизированном многоцентровом от-

крытом исследовании IMPACT-SHPT в страте вну-
тривенного введения парикальцитола (у цинакаль-
цета существует только пероральная форма), доля 
пациентов с достигнутым уровнем паратиреоидного 
гормона 150-300 пг/мл через 21-28 недель составила 
57,7% в группе парикальцитола и 32,7% в группе 
цинакальцета (р=0,016). В страте перорального вве-
дения парикальцитола доля пациентов с достигну-
тым целевым уровнем паратиреоидного гормона 
составила 54,4% в группе парикальцитола и 43,4% 
в группе цинакальцета (р=0,26). В целом, по обеим 
стратам, доля пациентов с достигнутым целевым 
уровнем паратиреоидного гормона через 21-28 не-
дель в группе парикальцитола составила 56,0% 
по сравнению с 38,2% в группе цинакальцета (56.0%) 
(р=0,01). При этом гиперкальциемия при терапии 
парикальцитолом отмечалась у 7,7% пациентов и 0% 
при внутривенном и пероральном введении, соот-
ветственно, а гипокальциемия – у 46,9% и 54,7% 
пациентов, получавших цинакальцет во внутривен-
ной и пероральной стратах, соответственно [27].
В открытом рандомизированном многоцентро-

вом исследовании PARADIGM оценивали эффек-
тивность активаторов рецепторов витамина D (38,7% 
пациентов данной группы получали парикальцитол 
внутривенно) и цинакальцета. В целом, существен-
ных различий в эффективности между сравнивае-
мыми вариантами терапии ни по доле пациентов 
с достигнутым уровнем ПТГ <300 пг/мл (24% и 30%; 
р=0,35 в группах ВДРА и цинакальцета, соответ-
ственно), ни по доле пациентов, у которых было 
достигнуто снижение ПТГ на 30 и более процен-
тов по сравнению с базовым уровнем (53% и 66%; 
р=0,11 в группах парикальцитола и цинакальцета, 
соответственно) выявлено не было [26]. Средняя доза 
аналогов витамина D в пересчете на парикальцитол 

составила 20 мкг/неделю, а средняя доза цинакаль-
цета – 83,1 мг/сут. Однако в исследовании были 
представлены результаты эффективности только 
по всей группе активаторов D-рецепторов, отдель-
ных результатов сравнения с группой цинакальцета 
подгруппы больных, получавших парикальцитол, 
представлено не было.
Оценка на основе зарегистрированных цен с уче-

том НДС и 10% торговой надбавки на цинакальцет 
(Мимпара®, Амджен, втор. уп., вып. к. – ООО "До-
бролек" – Россия; таб. 30 мг № 28 – 11922,25 руб.) 
и парикальцитол показывает, что терапия пари-
кальцитолом в 2,48 раза дешевле цинакальцета. 
Если оценить затраты на терапию ВГПТ в расчете 
на пациента с достигнутым уровнем ПТГ<300 пг/мл 
и пациента со снижением ПТГ на 30 и более про-
центов по сравнению с базовым уровнем (хотя раз-
личия между группами сравнения и не были в ис-
следовании PARADIGM статистически значимыми), 
и в этом случае затраты для парикальцитола будут 
ниже, чем для цинакальцета, в 1,99 раза (Таблица 2).
Хотя подобный расчет, как отмечалось выше, 

не может рассматриваться в качестве доказатель-
ства экономических преимуществ парикальцитола 
по сравнению с цинакальцетом, он позволяет сде-
лать вывод о том, что лекарственная терапия ВГПТ 
у пациентов без гиперкальциемии и гиперфосфате-
мии требует меньших затрат, чем у пациентов с на-
личием указанных нарушений.
Безусловно, результаты любого моделирования 

нужно трактовать с определенной осторожностью. 
При интерпретации результатов исследования 
необходимо учитывать противоречивость доказа-
тельной базы, касающейся сравнительной эффек-
тивности селективных и неселективных ВДРА. 
Важно учитывать, что клинические испытания 
не полностью соответствуют реальной клиниче-
ской практике. Однако в основу данной модели 
были положены масштабные когортные исследова-
ния (в исследование Dobrez были включены дан-
ные по 11443 взрослым пациентам на гемодиализе, 
а в исследование Teng – по 67399 пациентам) [18, 19], 
обладающие высокой внешней валидностью. Ос-
новным ограничением в данном случае является то, 
что данные этих исследований отражают клиниче-
скую практику не РФ, а США.

Таблица 2 |  Table 2

Затраты на лекарственную терапию ВГПТ цинакальцетом и парикальцитолом в течение года 
(расчет на основе исследования PARADIGM [26])*

Cost of secondary hyperparathyroidism therapy with cinacalcet and paricalcitol  within a year 
(calculation on the basis of a trial PARADIGM [26])*

Параметры Парикальцитол Цинакальцет

Затраты на лекарственную терапию ВГПТ, тыс. руб./год 173,5 430,5

Затраты на пациента с достигнутым уровнем ПТГ<300 пг/мл, тыс. руб. 722,9 1435,0

Затраты на пациента со снижением уровня ПТГ на 30 и более процентов 
по сравнению с базовым уровнем, тыс. руб. 327,4 652,3

* – При расчете было сделано допущение о равной эффективности парикальцитола и других активаторов рецепторов витамина D
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Заключение

Проведенное исследование показало, что, с уче-
том сделанных допущений, терапия парикальцито-
лом пациентов на гемодиализе с ХБП и вторичным 
гиперпаратиреозом без гиперкальциемии и гипер-
фосфатемии может рассматриваться в качестве эко-
номически приемлемого для российской системы 
здравоохранения вмешательства.
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Резюме
Пациенты с терминальной стадией хронической болезни почек подвержены инфекционным 

осложнениям, что обусловлено подавлением иммунной системы.
Цель исследования: определение изменений субпопуляций Т- и В-клеточного иммунитета в зави-

симости от длительности заместительной почечной терапии у пациентов с хронической болезнью 
почек 5 стадии (ХБП 5).

Материалы и методы: в исследование включен 21 диализ-зависимый пациент с ХБП 5, без ин-
фекционных осложнений. Медиана возраста 43 года, муж – 15, жен – 6. Пациенты были разделены 
на 3 группы в зависимости от длительности получаемого планового гемодиализа (ПГД). В 1-ю группу 
включены пациенты, находившиеся на ПГД от 1 до 2 лет (n=6); во 2-ю группу – от 2 до 3 лет (n=8); 
в 3-ю – 3 и более лет (n=7). Группу контроля составили 20 здоровых доноров крови. Относительное 
и абсолютное количество субпопуляций Т- и В-лимфоцитов определялись в образцах пре-диализной 
периферической крови пациентов и у здоровых доноров крови методом проточной цитометрии 
(BD FACSCanto II).

Результаты: у пациентов, находившихся на ПГД до 3 лет не выявлены изменения в Т- 
и В-клеточном иммунитете. У пациентов при продолжительном ГД (3 и более лет) количество CD3+, 
CD4+, CD8+ лимфоцитов, NK-клетки, популяции В-клеток, а также соотношение CD4/СD8 не от-
личались от контрольной группы, но выявлено снижение абсолютного количества наивных CD4+, 
доли эффекторных CD4+ клеток памяти и количества Т-регуляторных клеток, а также количество 
наивных CD8+ клеток. Доли CD4+ и CD8+ клеток центр памяти и количества терминальных эф-
фекторных CD4+ клеток повышались.

Заключение: полученные данные позволяют лучше понять патогенетические механизмы измене-
ния клеточного иммунитета при гемодиализе у пациентов с ХБП 5, в преспективе корректировать 
вероятные изменения и определить тактику терапевтического ведения.

Abstract
Patients with end-stage chronic kidney diseases are prone to infectious complications due to suppression 

of  the immune system.
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The aim of  the study was to identify changes in subpopulations of  T- and B-cells depending on the 
duration of  renal replacement therapy in patients with chronic kidney disease stage 5 (CKD-5).

Materials and methods: twenty-one hemodialysis patients with CKD-5 and without infectious 
complications were studied (median age 43, m/f  ratio was 15/6). The patients were divided into 3 groups 
depending on the duration of  the hemodialysis. The 1st group included patients who were on hemodialysis 
from 1 to 2 years (n=6); in the 2nd group – from 2 to 3 years (n=8); in the 3rd – 3 and more years (n=7). 
The 20 healthy blood donors were used as controls.

The percentage and absolute numbers of  T- and B-lymphocytes' subsets were determined in patients' 
pre-dialysis peripheral blood samples and in blood samples of  healthy donors by fl ow cytometric analysis 
(BD FACSCanto II).

Results: the changes in subsets of  T- and B-cells were not detected in patients who received hemodialysis 
up to 3 years.

In patients with long-term hemodialysis (3 and more years) the number of  CD3+, CD4+, CD8+ 
lymphocytes, NK-cells, B-cells subsets and the ratio of  CD4/CD8 did not differ from the control group. 
But the absolute number of  Naive CD4+, and the percentage of  Effector memory CD4+ cells, and the 
total number of  Treg cells and of  Naive CD8+ cells were decreased. The percentage number of  the Сentral 
memory CD4+ and CD8+ cells and the total number of  the Terminal effector CD4+ cells were increased.

Conclusion: the data obtained allow us to better understand the pathogenesis of  cellular immunity 
changes in patients with CKD-5. This could help to correct such changes and therapeutic tactics in the 
future

Key words: chronic kidney disease, hemodialysis, T-lymphocyte subsets, В1, В2, B-cell memory

Сокращения

ХБП 5 – хроническая болезнь почек в 5 (терминальной) стадии;

ЗПТ – заместительной почечной терапии;

ГД – гемодиализ

NV (Naïve cell) – наивные клетки;

CM (Сentral memory) – центральные клетки памяти; 

TM (Transitory memory cells) – транзиторные клетки памяти;

EM (Eff ector memory cells) – эффекторные клетки памяти;

TE (Terminal eff ector) – терминальные эффекторные клетки;

Treg (T-regulatory cells) – регуляторные Т-клетки

NK-клетки (Natural killer cells) – естественные (натуральные) киллеры

Хроническая болезнь почек 5 стадии характери-
зуется системным воспалением и иммунной недо-
статочностью, которая обусловлена: 
а)  снижением количества гранулоцитов, моноцитов 
и фагоцитарной функции макрофагов [1, 2, 3 , 4]; 

б)  уменьшением количества антиген-презентирую-
щих дендритных клеток [5]; 

в)  уменьшением количества В-клеток, производя-
щих антитела [1, 6, 7]; 

д)  изменением Т-клеточного иммунитета. 
Т-клетки представляют основной компонент 

адаптивной иммунной системы и играют централь-
ную роль в клеточном иммунитете. По данным ряда 
авторов, у пациентов с ХБП 5 наблюдалось сниже-
ние соотношения CD4/CD8, увеличение Th1/Th2 
и истощение наивных и центральных CD4 и CD8 
клеток памяти [8, 9, 10]. По результатам исследований 
других авторов, отмечено уменьшение популяции 

наивных CD4+ и CD8+ клеток, а также эффектор-
ных СD8-клеток памяти, но не выявлено снижение 
клеток центральной памяти [11]. У пациентов с на-
личием инфекционных осложнений отмечено сни-
жение абсолютного количества CD3+ лимфоцитов, 
хелперов и супрессоров, а у пациентов без инфек-
ций наблюдалось снижение CD3+ лимфоцитов, 
хелперов, в то время как CD8+ и NKТ лимфоциты 
оставались без изменений [4]. Причина таких раз-
норечивых данных не ясна. Влияние длительности 
проводимой заместительной почечной терапии 
на изменение Т- и В-субпопуляций лимфоцитов 
в литературе не освещена.
Целью настоящего исследования было опреде-

ление количественного изменения субпопуляций 
Т- и В-лимфоцитов у пациентов с ХБП 5 в зависи-
мости от длительности заместительной почечной 
терапии.
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Материалы и методы

В исследование включен 21 пациент с ХБП 5 
без инфекционных осложнений. Медиана возраста 
43 года, мужчин – 15, женщин – 6. В зависимости 
от длительности получаемой плановой замести-
тельной почечной терапии (ЗПТ) пациенты были 
разделены на 3 группы. В 1-ю группу включены па-
циенты, находившиеся на программном гемодиализе 
(ГД) от 1 до 2 лет (n=6); во 2-ю группу – от 2 до 3 лет 
(n=8); в 3-ю – 3 и более лет (n=7). Контрольную 
группу составили 20 здоровых доноров крови.
Методом проточной цитометрии (BD FACS-

Canto II) у диализ-зависимых пациентов ХБПС5 
и у здоровых доноров крови определяли относитель-
ное и абсолютное количество CD3+, CD4+, CD8+ 
Т-лимфоцитов, наивных (NV) Т-клеток, Т-клеток 
центральной памяти (CM), транзиторных Т-клеток 
памяти (TM), эффекторных Т-клеток памяти (EM), 
терминальных эффекторных Т-клеток (TE), ре-
гуляторных Т-клеток (Treg), NK-клеток, наивных 
В-клеток (B1, B2) и B-клеток памяти.

Сравнение между показателями пациентов и кон-
трольной группой проводили с помощью критерия 
Крускала-Уоллиса с поправкой на множественные 
сравнения. Значимыми признавались отличия при 
p<0,05.

Результаты

Абсолютное количество лейкоцитов у пациентов 
соответствовало контрольной группе и не зависило 
от продолжительности ЗПТ во всех группах. Доля 
и абсолютное количество СD3+, CD4+, CD8+, как 
у всей совокупности пациентов, так и в группах, от-
личающихся по продолжительности ЗПТ, не от-
личались достоверно от показателей контрольной 
группы (Рис. 1, 2, 3). Изменений в соотношении CD4 
и CD8 (иммунорегуляторный индекс) не выявлено.
Общее количество наивных CD4+ клеток 

у пациентов было таким же, как в контрольной 
группе, но их абсолютное количество в 3-й группе 
было статистически значимо ниже (Рис. 2б). Доля 
СМ CD4+ клеток у пациентов была значимо выше 

Рис. 1. Относительное  и абсолютное количество лейкоцитов , CD3+ клеток

По оси абсцисс: доноры крови – контрольная группа; все пациенты – общее количество пациентов; 1-я группа – пациенты, находившиеся 
на ГД от 1 до 2 лет; 2-я группа – пациенты, находившиеся на ГД от 2 до 3 лет ; 3-я группа – пациенты, находившиеся на ГД от 3 и более лет.  

Fig. 1. Relative and absolute number of leukocytes, CD3+ cells

Х-line: blood Donors – control group; all patients – the total number of patients; 1st group – patients on hemodialysis (HD) from 1 to 2 years; 
2nd group – patients on HD from 2 to 3 years; 3d group – patients from 3 and more years of HD.
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а
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Рис. 2 (а–г). Относительное и абсолютное количество субпопуляции CD4+ Т-лимфоцитов

* – между сравниваемыми группами p=0,05;  ** – между сравниваемыми группами p=0,01

Fig. 2. Relative and absolute number of CD4+ T-lymphocytes subpopulation

* – between comparing groups p=0,05;  ** – between comparing groups p=0,01
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(p<0,05), чем в контрольной группе, но абсолют-
ное их количество не отличалось от данных кон-
трольной группы (Рис. 2в). Доля ТМ CD4+ клеток 
у пациентов 3 группы была значимо выше, чем 
в контрольной группе. Отличий в абсолютном ко-
личестве TM CD4+ обнаружено не было (Рис. 2г). 
Относительное количество эффекторных клеток 
памяти CD4+ у пациентов не отличалось от кон-
трольной группы, при этом их абсолютное коли-
чество в 1-й группе было значимо ниже контрольной 
группы (Рис. 2д). Доля и абсолютное количество TE 
CD4+ клеток у всей совокупности пациентов, 
а также в группе с наиболее продолжительной ЗПТ, 

были значимо выше, чем в контрольной группе 
(Рис. 2е).
Доля и абсолютное количество Тreg кле-

ток были значимо ниже в общей и в 3-й группе 
пациентов по сравнению с контрольной группой 
(Рис. 2ё).
Количество наивных CD8+ клеток было снижено 

в общей группе и в 3-й группе пациентов по срав-
нению с контрольной группой (Рис. 3б). Доля СМ 
CD8+ была значимо выше в общем количестве 
пациентов и в 3-й группе (Рис. 3в). Не было обнару-
жено значимых отличий в количестве TM, EM и TE 
CD8+ клеток у пациентов от контрольной группы.

д

ё

е

Рис. 2 (д–ё). Относительное и абсолютное количество субпопуляции CD4+ Т-лимфоцитов
* – между сравниваемыми группами p=0,05;  ** – между сравниваемыми группами p=0,01

Fig. 2. Relative and absolute number of CD4+ T-lymphocytes subpopulation
* – between comparing groups p=0,05;  ** – between comparing groups p=0,01
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Количество NK Т-клеток во всей совокупности 
пациентов и в отдельных группах оставалось без из-
менений (Рис. 4). Количества B-клеток памяти и В1- 
и B2-клеток, также оставались без изменений во всех 
трех группах (Рис. 5).
Таким образом, количество лимфоцитов, CD3+, 

CD4+, CD8+, NK-клетки, B-клеток памяти и В1- 
и B2-клеток у пациентов с ХБП 5 соответствует 
показателям контрольной группы и от продолжи-
тельности ЗПТ не зависит, соотношение CD4/СD8 
клеток также остается без изменений.
Однако отмечены изменения в соотношении 

субпопуляций клеток при продолжительной ЗПТ. 

Абсолюное количество NV CD4+ и количество NV 
CD8+, Treg ниже в 3-й группе пациентов, а доля СМ 
CD4+ и количество СМ CD8+ во всех группах и TM 
СD4+, TE СD4+ в 3-й группе пациентов превышала 
показатели контрольной группы.

Обсуждение

Прогрессивное снижение почечной функции 
при ХБП связано с изменением клеточного им-
мунитета, которое известно, как уремический им-
мунный дефицит. Ключевой функцией иммун-
ной системы является обнаружение, разрушение 

а
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б

Рис. 3. Относительное  и абсолютное количество субпопуляции CD8+ Т-лимфоцитов
* – между сравниваемыми группами p=0,05;  ** – между сравниваемыми группами p=0,01

Fig. 3. Relative and absolute number of CD8+ Т-lymphocytes subpopulation
* – between comparing groups p=0,05;  ** – between comparing groups p=0,01
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вторгшегося микроба, опухолевых клеток и участие 
в восстановлении ткани, поврежденной инфек-
ционным, токсическим, ишемическими и ауто-
иммунными процессами. Иммунная защита осу-
ществляется врожденной и адаптивной иммунной 
системой.  Врожденная иммунная система включает 
циркулирующие моноциты и их тканевые аналоги, 
макро фаги, нейтрофилы, дендритные клетки, есте-
ственные киллеры, тучные клетки, эозинофилы, ба-
зофилы. Адаптивные иммунные клетки включают Т- 
и В-лимфоциты.
В уремической среде наблюдается изменение как 

количественного состава субпопуляций Т-клеток, 
так и их функциональных способностей. В наше 
исследование были включены диализ-зависимые 
пациенты с ХБП 5 без признаков инфекции. Изме-
нения в количественном содержании лимфоцитов, 
CD3+, CD4+, CD8+, NK-клеток, B-клеток памяти 
и В1- и B2-клеток, иммунорегуляторном индексе 
при продолжительной ЗПТ не было выявлено. Не-
продолжительная (до 3-х лет) ЗПТ не привела к зна-
чимым изменениям иммунной системы. Но после 
продолжительной ЗПТ (3 и более лет) обнаружено 
снижение абсолютного количества наивных CD4+ 
и CD8+ клеток и повышение доли центральных 
CD4+ и CD8+ клеток памяти, TМ CD4+ и абсо-
лютного количества ЕМ CD4+ по сравнению с по-
казателями контрольной группы. Наивные и цен-
тральные Т-клетки памяти играют решающую роль 
в организации иммунного ответа на воздействие de 
novo и повторное воздействие патогенов. Умень-
шение количества наивных клеток при продолжи-
тельной ЗПТ может быть обусловлено как истоще-
нием компенсаторных механизмов, направленных 
на поддержание постоянного количества клеток, так 
и увеличением апоптоза клеток [12]. Известна отри-
цательная корреляция между тяжестью азотемии, ок-
сидативным стрессом, гиперфосфатемией, перегруз-
кой железом, воспалением и количеством наивных 
Т-клеток [11].

Наивные Т-клетки, встречая антиген, активи-
руются и дифференцируются до стадии T-клеток 
памяти, а затем и до эффекторных Т-клеток. По-
вышение доли СМ CD4+ и TМ CD4+ на 3 год ГД 
парал лельно со снижением в этот же период наи-
вных клеток, возможно, поддерживает общее коли-
чество СD4+ клеток. Эффекторные T-клетки вы-
полняют свою функцию через секрецию цитокинов 
и разрушение клеток-мишеней. После завершения 
специфической иммунной реакции популяция эф-
фекторных Т-клеток сокращается, следовательно, 
снижение абсолютного количества эффекторных 
CD4+ клеток памяти в нашей работе, вероятно, об-
условлено указанным механизмом, что требует даль-
нейшего исследования. Механизм повышения коли-
чества терминальных эффекторных CD4+ клеток, 
наблюдавшегося у пациентов с продолжительной 
ЗПТ (3 и более лет), остается неясным.
Регуляторные Т-клетки (клетки Treg) играют цен-

тральную роль в поддержании иммунологической 
толерантности, ограничивают воспалительный ответ 
на чужеродный антиген и подавляют Т-клеточную 
активацию после завершения иммунной реакции, 
а также угнетают аутореактивные T-клетки, которые 
избегают негативной селекции в тимусе. Активиро-
ванные Treg подавляют пролиферацию и эффектор-
ные функции B-лимфоцитов, моноцитов, и других 
Т-клеток.
При терминальной стадии ХБП снижается 

не только количество регуляторных клеток, но и их 
способность ингибировать пролиферацию CD4+ 
клеток, что приводит к снижению их противовос-
палительной способности [13, 14]. Нами определено, 
что количество Treg в первые годы ЗПТ соответ-
ствует контрольной группе и только со второго года 
проведения гемодиализа начинается снижение их 
количества, при этом общее количество хелперов 
и супрессеров, а также популяция В-клеток остава-
лись без особой динамики и соответствовали кон-
трольной группе.

Рис. 4. Относительное  и абсолютное количество NK Т-клетки 

Fig. 4. Relative and absolute number of NK T-cells
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Заключение

У диализ-зависимых пациентов с ХБП 5 без 
инфекционных осложнений не наблюдается коли-
чественных изменений CD3+, CD4+, CD8+, NK 
Т-клеток, популяции В-клеток, а также изменений 
соотношения CD4/СD8. При продолжительном 
гемодиализе (3 и более лет) снижается абсолютное 
количество NV CD4+ и количество NV CD8+ кле-
ток, а также уменьшается доля EM CD4+ и коли-
чество Т-регуляторных клеток, в то время как 
доля CM CD4+ и CD8+, и количество TE CD4+ 
клеток повышаются.
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Резюме
Терапевтический плазмообмен (ПО) – это процедура, которая представляет собой процесс удале-

ния большого объема плазмы с последующим замещением, при этом происходит удаление различных 
биологически активных веществ, которые оказывают патологическое воздействие на организм 
пациента. Плазмообмен при некоторых заболеваниях является одним из звеньев патогенетической 
терапии (АНКА-ассоциированный системный васкулит, антифосфолипидный синдром, синдром 
Гудпасчера, тромботическая микроангиопатия и др.), удаляя циркулирующие иммунные комплексы, 
повреждающие ткани и органы-мишени, восстанавливает нарушенную систему свертывания крови. 
В 2016 году вышли последние практические рекомендации американского общества афереза, в ко-
тором ведущие специалисты в области аферезной терапии на основании анализа многочисленных 
клинических исследований, дают врачам всех специальностей, занимающихся экстракорпоральной 
детоксикацией, четкие рекомендации по применению аферезных технологий. Также разработаны 
4 категории показаний и противопоказаний, оценивающих пользу проведения процедур афереза 
для конкретной нозологии. Внесен ряд новых заболеваний, таких как атопический (нейро) дерма-
тит (атопическая экзема), кардиальная неонатальная волчанка, энцефалопатия Хашимото, HELLP 
синдром, при которых ПО является одним из ведущих лечебных мероприятий наряду с цитоста-
тической и глюкокортикостероидой терапией. Однако остается ряд заболеваний, при котором ис-
пользование ПО остается спорным, как например сепсис, это заставляет проводить дальнейшие 
исследования в этом направлении.

Abstract
Therapeutic plasma exchange (PE) is a procedure of  removing and replacing a large volume of  

plasma with various biologically active substances that have a pathological effect on the patient. Plasma 
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exchange in some diseases is one of  the components of  pathogenetic therapy (ANCA-associated systemic 
vasculitis, antiphospholipid syndrome, Goodpasture’s syndrome, thrombotic microangiopathy, etc.). PE 
removes circulating immune complexes damaging tissues and organs and restores the coagulation system. 
In the practical recommendations of  the American Apheresis Society (2016) leading experts in the fi eld 
of  apheresis therapy, based on an analysis of  numerous clinical studies, gave clear recommendations 
to use the apheresis technologies for extracorporeal detoxifi cation. Also 4 categories of  indications and 
contraindications, assessing the benefi ts of  carrying out apheresis procedures for a specifi c nosology 
were specifi ed. A number of  new diseases have been introduced, such as atopic (neuro) dermatitis (atopic 
eczema), cardiac neonatal lupus, Hashimoto encephalopathy, HELLP syndrome, in which PE is one of  
the leading therapeutic approaches as well as cytotoxic and glucocorticosteroid therapy. However, the 
use of  plasma exchange in the treatment of  some diseases remains controversial, for example, sepsis. So 
further research is needed.

Key words: therapeutic plasma exchange, autoantibodies, immunoglobulins, coagulation factors, sepsis, multiorgan failure

Плазмаферез – термин, которым обозначают 
процедуры экстракорпорального разделения компо-
нентов крови с последующей фильтрацией плазмы. 
Фильтрацию плазмы из цельной крови осуществля-
ется двумя способами: центрифугирование или плаз-
мообмен через полупроницаемую мембрану.
При центрифугировании происходит разделение 

крови на клеточные элементы и плазму, после чего 
плазму удаляют, а клеточные элементы реинфузи-
руют пациенту, смешивая с донорской плазмой или 
другим замещающим раствором [1].
Терапевтический плазмообмен (ПО) – это про-

цедура, которая представляет собой процесс забора 
большого объема плазмы c последующим замеще-
нием. Удаление плазмы может достигать значитель-
ного объема и, если не проводится одновременное 
её замещение, то развивается гиповолемия и сосу-
дистый коллапс. При ПО происходит разделение 
компонентов крови путем фильтрации через вы-
сокопроницаемую мембрану. Кровь через поры 
в мембране разделяется на клеточные и неклеточ-
ные компоненты, при этом происходит удаление 
крупномолекулярных веществ, таких как антитела, 
иммунные комплексы, криоглобулины, легкие цепи, 
эндотоксины, липопротеины, содержащие холесте-
рин, при этом сохраняются клеточные элементы 
крови. Удаленная плазма замещается донорской 
плазмой или раствором альбумина (как правило, это 
5% раствор). Плазмаферез удаляет меньшее коли-
чество плазмы, обычно менее 15% от объема крови 
пациента, и поэтому не требует замены удаленной 
плазмы. В процессе ПО из-за разбавления плазмы 
замещающей жидкостью удаляемые вещества пол-
ностью не элиминируются. При каждом обмене 
от 1 до 1,5 литров плазмы, удаляется только 60%-
70% патологического вещества, присутствующего 
в плазме к моменту начала ПО. Эффективность про-
цедуры зависит от объема плазмы (ОП), удаленной 
по отношению к общему объёму циркулирующей 
плазмы (ОЦП), от распределения патогенного ве-
щества между внутрисосудистым и внесосудистым 
пространствами, а также скорости образования 
и распределения патологического субстрата между 

секторами. За один объем плазмы удаляется лишь 
65% патологических веществ из внутрисосудистого 
пространства. При обработке 1,5 ОП удаляется 
около 75%, а при замещении двух ОП удаляется 
около 85% патологического субстрата [2]. Пере-
распределение веществ большой молекулярной 
массы между внесосудистым и внутрисосудистым 
пространством будет происходить относительно 
медленно (от 1% до 3% в час). Таким образом, для 
удаления патологической субстанции может потре-
боваться несколько последовательно проведенных 
плазмообменов с интервалом от 24 до 48 часов. Если 
ресинтез патологического вещества происходит мед-
ленно (т.е. медленно формирующееся антитело), то 
понадобится, по меньшей мере, 5 процедур ПО в те-
чение 7-10 дней для удаления 90% первоначального 
объема патологической субстанции. Если скорость 
синтеза высокая (то есть, быстро формируя анти-
тело, компоненты комплемента), то могут потребо-
ваться дополнительные процедуры. При некоторых 
аутоиммунных заболеваниях скорость образования 
аутоантител может значительно превышать общее 
количество иммуноглобулинов. Это характерно для 
синдрома Гудпасчера, при котором отмечается бы-
стрый рост антител к гломерулярной базальной мем-
бране (анти-ГБМ) после проведенного ПО. Таким 
образом, абсолютное снижение на 70% патогенных 
аутоантител требует, по меньшей мере, 3 ОП и го-
раздо более интенсивный график лечения и при-
меняется при отсутствии эффекта от иммуносупрес-
сивной терапии [3].
Механизм действия плазмообмена основан 

на объемном удалении и замене плазмы, при ко-
тором удаляются патологические вещества, такие 
как иммуноглобулины, иммунные комплексы и ци-
токины. Предполагалось, что удаление этих веще-
ства представляют собой основной механизм дей-
ствия ПО. Однако это не объясняет отсроченное 
действие плазмообмена в некоторых случаях. До-
полнительные исследования свидетельствуют о том, 
что ПО может обладать иммуномодулирующим эф-
фектом после удаления иммуноглобулинов. При ис-
следовании in vitro выявлен эффект ПО на Т-клетки, 
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при котором отмечен сдвиг в балансе Th1/Th2 
со сдвигом к Th2/Th3, что в свою очередь приво-
дило к подавлению выработки IL-2 и IFN [4]. Про-
цедура ПО является неселективной, поэтому одно-
временно происходит удаление как нормальных, так 
и патологических компонентов плазмы. Например, 
при использовании в качестве замещающего рас-
твора – раствор альбумина снижается активность 
многих факторов свертываемости и выявляются 
патологические сдвиги в коагулограмме. Значи-
тельно снижается концентрация факторов V (FV), 
FVII, FVIII, FIX, FX и VWF [5, 6, 7]. Восстановле-
ние нормальной активности FVIII, FIX и фактора 
Виллебранда происходит не ранее чем через 4 часа 
после процедуры ПО, в то время как остальные 
факторы свертывания крови восстанавливают свою 
активность только через 24 часа после процедуры, 
например фибриноген достигает 66 % уровня от ис-
ходного только через 72 часа после процедуры [8].
Плазмообмен был впервые использован 

в 1952 году у больных с множественной миело-
мой с целью уменьшения гипервязкости крови. 
В 1970-х годах ПО стал применяться как метод 
лечения неврологических заболеваний [9, 10].
Впервые 1982 году Совет Американской медицин-

ской ассоциации по научным вопросам принял ре-
шение о систематизации показаний к плазмообмену 
и способам его проведения. Была создана экспертная 
группы из 10 специалистов по разным клиническим 
направлениям для анализа имеющихся на тот период 
времени данных об эффективности ПО.
Полученные результаты позволили выделить 

4 категории показаний/противопоказаний для каж-
дой конкретной нозологии, где использовался дан-
ный метод экстракорпоральной гемокоррекции:
I.  Состояния, когда аферез – это первая линия те-
рапии (монотерапия или в сочетании с другим 
лечением).

II.  Вторая линия терапии – либо как самостоятель-
ное лечение, либо в сочетании с другими режи-
мами лечения.

III.  Оптимальная роль аферезной терапии не уста-
новлена. Принятие решений должно быть 
индиви дуальным.

IV.  Нарушения, в которых опубликованные до-
казательства демонстрируют или предпола-
гает, что аферез является неэффективным или 
вредным.
С 1982 года по настоящее время уже выпущено 

несколько руководств по аферезной терапии, где 
на сегодняшний день имеются четко прописан-
ные положения по плазмообмену. Последнее ру-
ководство американского общества афереза издано 
в 2016 году [11]. В этом руководстве представлены 
три обязательных условия для адекватного прове-
дения ПО, чтобы плазмообмен был обоснованным 
методом лечения, необходимо соблюдать как мини-
мум одно из этих условий:

I.  удаляемое вещество имеет более высокую молеку-
лярную массу (≥15000 d), которое не может быть 
удалено другими методами экстракорпоральной 
детоксикации (гемофильтрация или диализ с вы-
соким потоком).

II.  экзогенное отравляющее вещество, требующего 
быстрого выведения из организма, что невоз-
можно при общепринятой терапии.

III.  длительно циркулирующее в организме пациента 
патологическое вещество с длительным перио-
дом полувыведения может с успехом удалено 
при ПО, что соответственно уменьшит повреж-
дающее действие на органы и ткани.
Примером последнего положения может служить 

удаление аутоантител. Естественный период полувы-
ведения иммуноглобулина G (IgG) составляет при-
близительно 21 день, а иммуносупрессивная терапия 
не может немедленно приостановить их выработку, 
что может оказаться фатальным у больных с АНКА-
ассоциированным васкулитом (ААВ) [12].
Терапевтический эффект ПО достигается путем 

восстановления реологии крови (снижение вяз-
кости), улучшение микроциркуляции, нормали-
зации функции эндотелия сосудов, эритроцитов, 
тромбоцитов, повышения оксигенации тканей, 
снижения активности аутоантител. Основными 
показаниями к плазмообмену в практике интен-
сивного терапевта, могут являются – атопический 
(нейро-) дерматит (атопическая экзема), синдром 
Стивенса-Джонсона, токсический эпидермальный 
некролиз (синдром Лайелла), АНКА-ассоцииро-
ванный системный васкулит с поражением почек, 
легких, кожи, ЦНС, системы крови (гранулематоз 
Вегенера), синдром Гудпасчера, системная красная 
волчанка, эритропоэтическая порфирия, энцефа-
лопатия Хашимото (чувствительная к стероидам эн-
цефалопатия), острая печеночная недостаточность, 
HELLP синдром, тромботическая микроангиопа-
тия (ТМА), тромботическая тромбоцитопеническая 
пурпура ТТП (болезнь Мошковиц), атипичный 
гемолитико-уремический синдром (аГУС), анти-
фосфолипидный синдром (АФС) и как его крайне 
тяжелая форма – катастрофический АФС (КАФС), 
сепсис [12].

Острая печеночная недостаточность

Острая печеночная недостаточность (ОПчН) – 
острое повреждение печени возникает под дей-
ствием гепатотоксических веществ, аутоиммунного 
гепатита, в критических состояниях, при неопласти-
ческой инфильтрации, острым синдромом Бадд-
Киари. Смертность достигает 50-90% вследствие 
острых метаболических нарушений, печеночной 
энцефалопатии и тяжелой коагулопатии. Системы 
поддержки печени включают клеточные и неклеточ-
ные методы терапии, такие как ПО, альбуминовый 
диализ, MARS (система рециркуляции молекуляр-
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ных адсорбентов), фракционированное разделение 
и адсорбция плазмы, селективная плазменно-обмен-
ная терапия. Другие новые перспективные подходы 
включают трансплантацию гепатоцитов и тканевую 
инженерию [13, 14]. ПО при ОПчН удаляет связан-
ные с альбумином токсины, а также несвязанные 
токсины, включая ароматические аминокислоты, 
аммиак, эндотоксин, индолы, меркаптаны, фенолы 
и другие факторы, которые могут быть причиной 
печеночной комы, гиперкинетического синдрома 
и снижения системного сосудистого сопротивление. 
ПО также может восстанавливать гемостаз, обеспе-
чивая факторы коагуляции и удаление активирован-
ных факторов свертывания крови, тканевого актива-
тора плазминогена, продуктов разложения фибрина 
и фибриногена. У некоторых пациентов может вос-
станавливаться функция печени при лечении ПО. 
У других пациентов в процессе лечения требуется 
трансплантация печени, и в этом случае ПО яв-
ляется подготовкой к данной операции. Недавнее 
рандомизированное контролируемое исследование 
(РКИ) у пациентов с ОПчН и печеночной энцефа-
лопатией показало, что терапия MARS и ПО/MARS 
эквивалентны в отношении клинических исходов 
(30-дневная смертность). В 2014 году Li сообщил, 
что комбинированное использование ПО, гемо-
перфузии и обычной непрерывной вено-венозной 
гемофильтрации удаляли токсичные метаболиты, 
особенно билирубин, более эффективно, чем другое 
лечение без ПО [15]. Высокообъемный плазмооб-
мен (ВОПО) – использовался для лечения ОПчН 
у 183 пациентов. Это исследование показало стати-
стически значимую общую выживаемость (58,7% 
при ВОПО) по сравнению со стандартным лечением 
(47,8%) (P<0,001) [16].
В качестве замещающего раствора предпочтение 

отдается плазме из-за умеренной или тяжелой коа-
гулопатии; однако использование альбумина также 
приемлемо.
Объем замещения: ПО: 1-1,5 ОП; ВОПО – це-

левая доза 15% идеальной массы тела. Частота: еже-
дневно до тех пор, пока не будет выполнена транс-
плантация печени или восстановление функции. 
Биохимический ответ на фоне проведения плаз-
мообмена следует оценивать на следующий день 
(или через 12 часов или более после ПО).

Синдром Гийена-Барре

Синдром Гийена-Барре (СГБ) – это острая ауто-
иммунная воспалительная полирадикулонейропа-
тия, проявляющаяся вялыми парезами, нарушениями 
чувствительности, вегетативными расстройствами.
СГБ является острой прогрессирующей парали-

тической болезнью, затрагивающей как моторные, 
так и сенсорные периферические нервы. В пато-
генезе СГБ играет огромную роль аутоиммунный 
компонент. Предшествующее инфекционное забо-

левание, такое как Campylobacter, предполагает выра-
ботку кросс-реактивных антител против различных 
ганглиозидов, включая GM1, GD1a, GalNAc-GD1a, 
GD1b, GQ1b, GD3 и GT1a, особенно в подтипах 
синдрома AMAN и Miller Fisher [17]. Осложнения 
сохраняются у 20% пациентов, причем около по-
ловины из них остаются инвалидами. Смертность 
оценивается в 3% [18]. Проведение сеансов плазмо-
обмена благоприятно воздействует на течение бо-
лезни, и несколько основных РКИ подтвердили его 
эффективность при СГБ [19].
Режим проведения ПО: 1-1,5 ОП. Частота: еже-

дневно. Замещающий раствор – плазма и возможен 
альбумин. Длительность лечения обычно составляет 
5-6 ПО, хотя некоторым пациентам может потребо-
ваться дополнительное лечение ПО [20].

Криоглобулинемия

Криоглобулины – это иммуноглобулины, кото-
рые обратимо осаждаются при низких температу-
рах. Агреганты криоглобулинов могут осаждаться 
в сосудах мелкого калибра и повреждать стенку со-
суда путем активации системы комплемента. Это 
чаще всего происходит на коже нижних конечно-
стей из-за воздействия более низких температур. 
Криоглобулинемия связана с широким спектром 
заболеваний, включая лимфопролиферативные за-
болевания, аутоиммунные нарушения и вирусные 
инфекции (например, гепатит В и С). Эти расстрой-
ства приводят к пролиферации В-клеток, возможно, 
из-за увеличения BAFF (B-клеточный фактор) или 
связанны с IgG HCV. Клиническая картина заболе-
вания включает: геморрагические высыпания раз-
личные по форме и размерам, вплоть до некроза, 
артралгию и полинейропатию [21, 22, 23]. Плазмо-
обмен эффективно удаляет криоглобулины, что под-
тверждают многочисленные РКИ, уменьшение кли-
нических проявлений болезни отмечается у 70-80% 
пациентов, получавших ПО [24, 25, 26]. ПО может 
проводиться либо самостоятельно, либо в сочета-
нии с иммуносупрессивной терапией и используется 
как в краткосрочном, так и в долгосрочном плане 
лечения.
Техника проведения ПО при криоглобулине-

мии имеет свои особенности. Рекомендуют про-
водить ПО в теплом помещении, согревая замеща-
ющий раствор, кровопроводящие магистрали, что 
препятствует осаждению криоглобулинов внутри 
сосудов.
Режим проведения ПО: 1-1,5 ОП. Частота: каж-

дые 1-3 дня. Замещающий раствор: плазма, альбу-
мин. Длительность терапии: 3-8 процедур, после 
которых проводится оценка клинического состояния 
больного и решается вопрос о необходимости про-
ведения поддерживающих процедур ПО.
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HELLP syndrome (Hemolysis, Elevated Liver 
Enzymes and Low Platelets) – 

Гемолиз, Повышение Печеночных 
Ферментов, и Низкие Тромбоциты

HELLP – это перипортальный тромбоз, микроан-
гиопатический синдром с развитием гемолиза, тром-
боцитопении и дисфункции печени. Он развивается 
обычно в 3 триместре беременности, но возможно 
его развитие и в послеродовом периоде (в 1,0-4% 
случаев). В 70-80% случаев HELLP сопровождается 
преэклампсией, артериальной гипертонией, про-
теинурией. Необходимо проводить дифференци-
альный диагноз с тромботической тромбоцито-
пенической пурпурой (ТТП), системной красной 
волчанкой, аГУС и серповидно-клеточной анемией. 
В отличие от TTП, при HELLP синдроме фак-
тор ADAMSTS-13 остается низким, но в пределах 
20-50%. Патогенез остается неясным – считается, что 
это результат эндотелиальной дисфункции и воспа-
лительного ответа, которые приводит к тромботиче-
ской микроангиопатии. Диагноз основан на наличии 
тромботической микроангиопатии – повышение 
уровня лактатдегидрогеназы (ЛДГ), непрямого би-
лирубина, тромбоцитопении, наличие шизоцитов 
в периферическом мазке крови и повышение пече-
ночных ферментов [27, 28, 29].
Режим проведения процедуры ПО: 1-1,5 ОП. Ча-

стота: Ежедневно. Замещающий раствор: Плазма. 
Длительность лечения: ПО в послеродовом HELLP 
обычно проводят до тех пор, пока количество тром-
боцитов не будет >100×109/л или нормализуется 
уровень ЛДГ.

Тромботическая микроангиопатия (ТМА)

Тромботическая микроангиопатия (ТМА) – это 
процесс, обусловленный развитием тромбоза арте-
риол ассоциированный с набуханием интимы и фи-
бриноидным некрозом стенки сосуда. В настоящее 
время классифицируются различные варианты ТМА 
в зависимости от этиологии этого синдрома.

Антифосфолипидный синдром

Антифосфолипидный синдром (АФС) является 
аутоиммунным гиперкоагуляционным состоянием, 
характеризующимся одним или несколькими эпи-
зодами венозного и/или артериального тромбоза, 
и/или акушерскими осложнениями у больных с вы-
явленными лабораторными признаками АФС – вол-
чаночным антикоагулянтом, антителами к кардиоли-
пину (АКЛ) и/или антителами к b2-гликопротеину I 
(анти-b2GPI). Катастрофический АФС (КАФС) 
определяется как остро возникшие множественные 
тромбозы микроциркулярного русла, по меньшей 
мере в трех органных системах, в течение несколь-
ких дней или недель, у пациентов с антифосфоли-

пидными антителами [30, 31]. Наиболее часто под-
вержены тромбозам мелкие сосуды почек, легких, 
мозга, сердца и кожи, хотя может произойти тромбоз 
и крупных сосудов. Общие проявления КАФС вклю-
чают почечную недостаточность, острый респира-
торный дистресс-синдром, легочную эмболию, эн-
цефалопатию, инсульт, сердечную недостаточность, 
инфаркт миокарда и некроз кожи.
Терапевтический подход имеет три четкие цели: 

лечение органных нарушений, предотвращение 
и контроль продолжающегося тромбоза и подавле-
ние избыточного производства цитокинов. Анти-
коагуляция с гепарином служит для ингибирования 
сгустка и стимулирования фибринолиза. Показано 
введения глюкокортикостероидов (ГКС) в обычной 
дозе 1000 мг метил-преднизолона в течение 3-5 дней 
для контроля аутоиммунного воспаления [32]. Ле-
чебная тактика АФС состоит в сочетание антикоа-
гулянтной терапии, ГКС с проведением ПО и введе-
нием иммуноглобулинов. TPE начинают при АФС, 
когда отсутствует ответ на антикоагулянты и ГКС. 
TPE может быть терапией первой линии у больных 
с тяжелыми проявлениями (КАФС) и микроангиопа-
тической гемолитической анемией [33]. Иммуногло-
булины следует вводить после ПО, чтобы избежать 
их удаления во время процедуры.
Режим проведения ПО: 1-1,5 ОП. Частота: еже-

дневно или через день. Замещающий раствор: 
только плазма или в сочетании с альбумином (аль-
бумин используется редко). Длительность лечения: 
ПО проводят в течение одной-трех недель. Клини-
ческая картина заболевания определят продолжи-
тельность ПО [34, 35].

Атипичный гемолитико-уремический синдром

Известно, что атипичный гемолитический уре-
мический синдром (aГУС) в основном обусловлен 
генетическими мутациями комплемента, которые 
ведут к неконтролируемой активации альтернатив-
ного пути комплемента, что приводит к поврежде-
нию эндотелиальных клеток.
В настоящее время нет четких рекомендаций 

для использования плазматерапии при аГУС. Хотя 
плазма содержит дефицитные факторы коагуля-
ции, которые отсутствуют или их недостаточно 
у пациентов с аГУС. В международной литера-
туре продолжаются споры в отношении примене-
ния ПО при данной патологии [36]. Наибольшая 
серия случаев включала девять пациентов с aГУС. 
Этим пациентам проводилось до 8 сеансов ПО. 
Из них у 5 достигнута полная ремиссия, у двоих 
частичная, один пациент умер и один переведен 
на программный гемодиализ. Авторы не находят 
никакой разницы в инфузии плазмы по сравне-
нию с ПО [11]. Однако есть работы, где описано 
использование инфузии плазмы и проведение ПО. 
Плазменный обмен и/или введение плазмы прово-
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дили эмпирически и применяли как первую линию 
борьбы с аГУСом [37, 38, 39]. ПО обычно проводили 
ежедневно, используя 1-2 ОП за сеанс у взрослых 
и 50-100 мл/кг у детей.
Как правило, ПО проводят ежедневно в начале 

заболевания, затем продолжительность и частота 
лечения определяются клинической картиной. 
Теоретическое преимущество плазмообмена над 
инфузией плазмы особенно актуально у детей, так 
как в детском возрасте имеет место риск быстрого 
прогрессирования почечной недостаточности [40]. 
Инфузия плазмы проводится ежедневно, но ее вве-
дение может быть ограничено нарушением функции 
почек и артериальной гипертонией. Положитель-
ный эффект от проводимого ПО будет проявляться 
в регрессе гемолитической анемии, тогда доза 
и частота ПО могут быть уменьшены до недельных 
или двухнедельных интервалов. Различные паци-
енты реагируют на плазма-терапию по-разному, не-
которым требуется ежедневная трансфузия плазмы 
в течение длительного времени. Ряд исследований 
показали хорошую корреляцию генотипа-фенотипа 
в ответе пациента на введение плазмы. Например, 
пациенты с аномалиями в растворимых регуляторах, 
таких как H-фактор, лучше реагируют на ПО, чем 
пациенты с аномалиями в трансмембранном регу-
ляторе CD46 [41]. Клинический прогноз больного 
с аГУС остается серьезным. Летальность в начале за-
болевания достигает 25% и у 50 % выживших не вос-
станавливается функция почек [42].

Тромботическая 
тромбоцитопеническая пурпура

Тромботическая тромбоцитопеническая пурпура 
(ТТП) – это тяжелое, редко встречающееся заболе-
вание, характеризующееся следующими основными 
синдромами: микроангиопатической гемолитиче-
ской анемией, тромбоцитопенией, неврологиче-
скими нарушениями и лихорадкой [G. Neid, 1994].
В основе заболевания лежит резкое повыше-

ние агрегации тромбоцитов с образованием 
тромбо цитарных (или гиалиновых) тромбов, со-
стоящих из тромбоцитов и фактора фон Вилле-
бранда, в мелких сосудах большинства органов, 
что определяет клиническую картину заболева-
ния и тяжесть полиорганной дисфункции. В пер-
вую очередь поражаются головной мозг, почки, 
сердце, лёгкие. У больных ТТП выявлен дефицит 
металлопротеазы, уменьшающей размеры мульти-
меров фактора фон Виллебранда посредством их 
расщепления. В 1998 году у взрослых пациентов 
с приобретённой ТТП были обнаружены аутоан-
титела класса IgG, ингибирующие активность ме-
таллопротеазы. В 2001 году металлопротеаза была 
очищена и идентифицирована как ADAMTS-13 
(A Disintegrin And Metalloprotease with Thrombo 
Spondin type 1 motif). Описаны единичные случаи 

выявления антител к ADAMTS-13 класса IgA/IgM. 
При наследственной ТТП дефицит ADAMTS-13 
вызван мутацией гена ADAMTS-13, известно более 
80 мутаций.
Поскольку ТТП – это смертельное заболевание, 

характеризующееся стремительным развитием по-
лиорганной недостаточности в течение ближай-
ших 48 часов, а патогенез связан с тяжелыми нару-
шениями в системе гемостаза, основным методом 
лечения является плазмотерапия и кортикостероиды.
Плазмообмен с замещением плазмы значи-

тельно улучшает прогноз болезни (ремиссии 
на фоне ПО достигают 70-80%). Одна из гипотез 
заключается в том, что при ПО удаляются анти-
ADAMTS-13 (аутоантитела) при замене активности 
протеазы ADAMTS-13.
Режим проведения ПО: 1-1,5 ОП. Частота: еже-

дневно. Замещающий раствор: Плазма. Продолжи-
тельность и прекращение/количество процедур – 
ПО обычно проводят ежедневно до тех пор, пока 
количество тромбоцитов не станет >150×109/л, 
а уровень ЛДГ не снизится почти до нормы.

АНКА-ассоциированные системные 
васкулиты

Системные васкулиты, ассоциированные (AAВ) 
с антинейтрофильными цитоплазматическими 
антителами (АНКА), это группа заболеваний, ха-
рактеризующихся хроническим мало-иммунным 
воспалением стенки мелких и средних сосудов, по-
лиморфной клинической картиной с частым вовле-
чением легких и почек и наличием циркулирующих 
аутоантител к цитоплазме нейтрофилов (с-АНКА, 
р-АНКА).
Основными показаниями к ПО при AAВ явля-

ются экстраренальные проявления – это поражение 
легких с угрозой развития легочного кровотечения, 
цереброваскулит и быстропрогрессирующий гломе-
рулонефрит (БПГН). Наличие аутоантител АНКА 
указывает на гуморальный компонент в патогенезе 
болезни, таким образом ПО является одним из ос-
новных компонентов терапии AAВ. ПО применяют 
при всех формах AAВ, в том числе при PR3-АНКА 
и МРО-АНКА.
Роль ПО у пациентов с AAВ с имеющимися 

нарушениями функции почек была показана в иссле-
довании MEPEX (Европейская группа исследования 
васкулитов). В этом проспективном исследовании 
137 пациентов с первоначальным диагнозом AAВ 
с креатинином плазмы >5,7 мг/дл, получавшие 
стандартную терапию кортикостероидами и ци-
клофосфамидом, были разделены на две группы. 
Пациентам первой группы со стандартной тера-
пией проводили сеансы ТРЕ, а больные из второй 
группы получали дополнительно к стандартному 
лечению пульс-терапию метилпреднизолоном 
(1000 мг/сут 3 дня). Средний исходный уровень 
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креатинина составил 8,3 мг/дл и 69% больных нуж-
дались в гемодиализе. Из группы больных, которые 
получали ПО (7 сеансов в течение 14 дней), у 54% 
пациентов восстановилась функция почек; во второй 
группе произошло восстановление функции почек 
лишь в 29% случаев. Высокая смертность (около 
25%) наблюдалась в обеих группах в течение всего 
исследования [43]. MEPEX было самым большим 
исследованием, в которое входило 387 пациентов 
с показателями креатинина от 3,2 до 13,5 мг/дл. 
Добавление ПО к стандартной иммуносупрессии 
оказало влияние на восстановление функции почек 
и снижение летальности [11, 12].
В октябре 2018 года окончено рандомизирован-

ное исследование PEXIVAS (Plasma exchange and 
glucocorticoid dosing in the treatment of  anti-neutrophil 
cytoplasm antibody associated vasculitis). Исследова-
ние включало в два раза больше пациентов (n=704), 
по сравнению с РКИ MEPEX. Это больные с PR3-
АНКА, с MPO-АНКА, имевшие в 98% случаев по-
чечную недостаточность и у 27% больных альвео-
лярное повреждение. В качестве патогенетической 
терапии 15% пациентов получали ритуксимаб, 85% 
циклофосфамид.
Все больные находились на терапии метилпред-

низолоном и далее были разделены на две группы: 
с ПО (7 сеансов в течение 14 дней) и вторая группа 
без ПО. Дизайн исследования включал оценку про-
водимой терапии, в том числе ПО, исход заболевания 
и развития вторичных инфекционных осложнений. 
В группе пациентов, получавших ПО, летальность 
составила 28% по совокупности всех причин, в то 
время как у пациентов без ПО летальность составила 
по тем же оценочным категориям 31%. Полученные 
результаты были статистически не достоверны и со-
мнительны в отношении применения ПО у данной 
категории больных. Это предварительные данные, 
требующие более детального изучения [44]. В слу-
чае развития у пациентов с ААВ угрожающих жизни 
осложнений, таких как геморрагический альвеолит 
с развитием кровохарканья и/или легочного крово-
течения, цереброваскулит с клиникой нарастания 
неврологического дефицита ПО является обязатель-
ным показанием в комплексной терапии.
Режим проведения ПО: объём плазмы – 1-1,5 

(максимально до 3,0) ОП. Частота: ежедневно или 
через день. Замещающий раствор: альбумин; плазма. 
Длительность лечения: ежедневно при тяжелых фор-
мах AAВ, затем каждые 2-3 дня, в общей сложности 
6-9 процедур.

Синдром Гудпасчера

Синдром Гудпасчера – это заболевание, обуслов-
ленное наличием специфических антител к базаль-
ной мембране капилляров клубочков и/или альвеол. 
Соответственно, основными клиническими проявле-
ниями заболевания будут поражение легких (дыха-

тельная недостаточность, кровохарканье, лёгочное 
кровотечение) и быстропрогрессирующий гломе-
рулонефрит с острым почечным повреждением. 
В патогенезе этого аутоиммунного заболевания клю-
чевую роль играет антительный механизм повреж-
дения почек и легких, что служит обоснованием для 
проведения плазмообмена, целью которого будет 
удаление антител из организма больного.
Режим проведения ПО: объём плазмы – 

1,5-3,0 ОП. Частота: ежедневно или через день. За-
мещающий раствор: плазма. Длительность лечения: 
10-20 дней. При наличии тяжелого легочного пора-
жения – до его полного разрешения [11].

Сепсис с полиорганной недостаточностью

Сепсис является системным воспалительным отве-
том на инфекцию, при которой множественные ме-
диаторы воспаления вызывают повреждение тканей 
и, как следствие, полиорганную дисфункцию/недо-
статочность (ПОН). Это состояние сопровождается 
развитием диссеминированной внутрисосудистой 
коагулопатии и относительной иммуносупрессии. 
Сепсис – это наиболее распространенная причина 
смерти в отделениях интенсивной терапии, достига-
ющая от 28 до 50% случаев, а при развитии шока – 
70% и выше. Частота сепсиса усугубляется появле-
нием резистентных бактерий.
К факторам риска относятся возраст, хрониче-

ские заболевания, снижение иммунитета, длительно 
стоящие центральные венозные катетеры и другие 
устройства, нарушающие естественный защитный 
барьер. Сепсис – сложный процесс, состоящий из ак-
тивации множества систем защиты организма. Цито-
кины и другие медиаторы сепсиса включают фактор 
некроза опухоли (ФНО), интерлейкины, лейкотри-
ены, простагландины, эндотоксин и являются частью 
воспалительного каскада. Коагулопатия, микрососу-
дистая окклюзия и тканевая ишемия связаны с нару-
шениями баланса фактора ADAMTS-13 и мульти-
пликаторов фактора фон Виллебранда [45].
Лечение сепсиса включает – противомикроб-

ные средства, санация источника инфекции, гемо-
динамическая поддержка, инфузионная терапия 
и вазопрессоры, механическая вентиляция легких, 
иммуномодулирующая терапия. Обычно при сеп-
сисе применяются различные методы экстракорпо-
ральной детоксикации, включающие в себя прод-
ленную гемофильтрацию, сорбцию эндотоксина, 
экстракорпоральную мембранную оксигенацию. 
Применение ПО в комплексной терапии сепсиса 
в течение многих лет остаётся спорным.
Обоснование проведения ПО при сепсисе: плаз-

мообмен при сепсисе проводится для уменьшения 
органной дисфункции путем удаления воспалитель-
ных и анти-фибринолитических медиаторов и вос-
полнения антикоагулянтов и фактора ADAMTS-13, 
таким образом, происходит прерывание воспали-
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тельного каскада и восстанавливается система ге-
мостаза [11]. Многие исследования, посвященные 
применению ПО при сепсисе, выявили увеличение 
выживаемости до 60-87% по сравнению с контроль-
ной группой с выживаемостью 20-40%. При приме-
нении ПО отмечалась стабилизация гемодинамики.
В крупнейшем рандомизированном контроли-

руемом исследовании ПО проводили однократно, 
при отсутствии положительного эффекта ПО по-
вторяли на следующий день. Авторы обнаружили, 
что 28-дневная летальность составила 33% (с при-
менением ПО) и 53,8% в контрольной группе 
(Р<0,05) [46]. В исследовании Reeves 1999 года ис-
пользовали ПО у 22 взрослых пациентов и 8 детей. 
Хотя не было выявлено разницы в летальности 
в группах с ПО и без таковой, отмечали снижение 
острофазовых маркеров воспаления, таких как С3, 
C-РБ, гаптоглобин и aльфа1-антитрипсин [47]. 
Кратность проведения сеансов ТРЕ различается 
в представленных ниже исследованиях: Busund 
в своем исследовании 2002 года рекомендует огра-
ничиться 1-2 процедурами плазмообмена, Nguyen 
с коллегами выполнял до 14 сеансов ПО [46, 48]. 
Рекомендованный режим ПО при сепсисе: объем 
плазмы – 1-1,5 ОП. Частота: ежедневно. Замещаю-
щий раствор: плазма.
Таким образом, ПО еще не является частью меж-

дународных руководящих принципов лечения сеп-
сиса [49], однако, по мнению экспертов (2005 год), 
в вопросах лечения сепсиса имеется указание, что 
всем пациентам должно быть проведено экстра-
корпоральное очищение крови [50]. В руководстве 
2016 года по использованию терапевтического афе-
реза в клинической практике ПО с точки зрения до-
казательной медицины у больных с сепсисом рассма-
тривается как уровень III 2B (слабая рекомендация, 
доказательство умеренного качества) [11]. Учитывая 
неоднозначность выводов в рекомендациях различ-
ного срока давности, вопрос о применении ПО при 
сепсисе остается открытым для дальнейших иссле-
дований.
Плазмотерапия может и должна активно приме-

няться в интенсивной терапии для лечения самой 
тяжелой категории пациентов с ПОН, развившейся 
на фоне различных заболеваний, при которых плаз-
мообмен является жизнесохраняющей процедурой.
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Резюме
Болезнь Фабри-Андерсона – орфанное (очень редкое) наследственное Х-сцепленное заболевание, 

относящееся к лизосомальным болезням накопления, при котором наблюдается дефицит фермента 
α-галактозидазы-А, что приводит к отложению сфинголипидов в тканях жизненно важных органов. 
Заболевание диагностируется с помощью определения уровня фермента α-галактозидазы-А в крови, 
а также выявления мутации гена GLA, ответственного за продукцию α-галактозидазы-А. Заболева-
ние проявляется поражением головного мозга, периферической нервной системы, сердца, почек, 
что непосредственно влияет как на раннюю инвалидизацию, так и смертность в молодом возрасте. 
Прогноз для жизни данных пациентов улучшился в связи с появлением ферменто-заместительной 
терапии. В статье приведены 5 клинических наблюдений пациентов с болезнью Фабри-Андерсона. 
Все наблюдаемые пациенты – мужчины, на момент постановки диагноза болезни Фабри-Андерсона 
их возраст составлял от 19 до 42 лет (средний возраст 30 лет). У всех пациентов было выявлено пора-
жение сердца и почек, из них двое получают в настоящее время заместительную почечную терапию 
гемодиализом. Все пациенты получают ферменто-заместительную терапию, ФЗТ.  Приведено под-
робное описание анамнеза, особенности клинических проявлений заболевания, процесса диагнос-
тики и лечения наблюдаемых пациентов.

Abstract
Fabry-Anderson disease is an orphan (very rare) hereditary X-linked disease related to lysosomal storage 

diseases, in which there is a defi ciency of  the enzyme α-galactosidase-A, which leads to the accumulation 
of  sphingolipids in the tissues of  vital organs. The disease is diagnosed by determining the level of  
α-galactosidase-А in the blood, as well as by identifying the mutation of  the GLA gene responsible for 
the production of  α-galactosidase-А. The disease is manifested by the defeat of  vital organs: the brain, 
peripheral nervous system, the kidney, which directly affects both the early disability and mortality of  these 
patients. The prognosis for the life of  these patients improved with the advent of  enzyme replacement 
therapy. The article presents 5 clinical observations of  patients with Fabry-Anderson's disease. All observed 
patients are male at the time of  diagnosis of  Fabry-Anderson's disease from 19 to 42 years old (average 
age 30 years). Kidney and heart damage were found in all patients, two of  them receive renal replacement 
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therapy with hemodialysis. All patients receive enzyme replacement therapy. The detailed description of  
anamnesis, features of  clinical manifestations of  the disease, process of  diagnostics and treatment of  the 
observed patients is given.

Key words: Fabry-Anderson disease, α-galactosidasae-A, gene-GLA, enzyme-replacement therapy

Введение

Болезнь Фабри-Андерсона (БФА) была описана 
независимым образом двумя врачами: Йоханнесом 
Фабри (Дортмунд, Германия) и Уильямом Андерсо-
ном (Лондон, Англия) в 1898 году [1, 2]. Генетиче-
ская природа БФА была открыта позднее. В основе 
данного заболевания лежит мутация гена GLA, ко-
дирующего выработку лизосомального фермента 
α-галактозидазы-А (α-GAL-A), расщепляющего 
белково-углеводные соединения, в результате чего 
происходит накопление сфинголипидов в лизосо-
мах, поэтому данное заболевание относится к так на-
зываемым лизосомным болезням накопления [3, 4]. 
Сфинголипиды, накапливающиеся в лизосомах, 
называются глоботриосилцерамидами – вниманию 
авторов: в национальных клинических рекомеда-
циях по болезни Фабри используется следующее 
написание – глоботриаозилцерамиды (или цера-
мидтригексозидами). Сокращенно данные вещества, 
как правило, обозначаются Lyso-Gb-3. Сфинголи-
пиды откладываются в стенках сосудов жизненно 
важных органов, а также по ходу нервных стволов, 
что вызывает основные клинические проявления 
заболевания: сердечно-сосудистые катастрофы, по-
чечную недостаточность, а также болевые "кризы 
Фабри" [1]. Ген GLA находится на Х-хромосоме, 
поэтому БФА является сцепленным с полом за-
болеванием: болеют мужчины, а женщины явля-
ются носителями мутантного гена. Тем не менее, 
иногда болезнь проявляется клинически и у жен-
щин, несмотря на наличие второй "здоровой" 
Х-хромосомы (эффект лайонизации – "ослабления" 
Х-хромосомы) [1].
БФА относится к орфанным заболеваниям. Со-

временная ферментная диагностика (определение 
активности фермента α-галактозидазы А флуориме-
трическим или масс-спектрометрическим методом) 
и генетическая диагностика (секвенирование ДНК 
гена GLA) позволяют диагностировать БФА [5]. Для 
оценки эффективности ферменто-заместительной 
терапии (ФЗТ) нередко прибегают к определению 
содержания Lyso-Gb-3 в плазме крови [6, 7]. Одним 
из путей выявления БФА является проведение скри-
нинговых диагностических исследований в попу-
ляциях повышенного риска, к которым относится, 
в частности, популяция пациентов, получающих за-
местительную почечную терапию [7, 8]. После по-
явления ФЗТ прогноз для пациентов с БФА прин-
ципиально улучшился [9, 10, 11]. ФЗТ проводится 
двумя препаратами – альфа-галактозидаза и бета-га-
лактозидаза, которые предотвращают сердечно-со-

судистые катастрофы, прогрессирование почечной 
недостаточности, снижают выраженность болевых 
"кризов Фабри". Доказательств преимуществ, либо 
недостатков одного препарата перед другим в на-
стоящее время не выявлено [9].
В связи с редкостью БФА, а также ее низкой выяв-

ляемостью данное заболевание до сих пор недоста-
точно известно как врачам широкой практики, так 
и узким специалистам, и, таким образом, описание 
каждого отдельного клинического наблюдения БФА 
представляет практический интерес для врачей мно-
гих специальностей.
Нашей целью явилось описание клинических на-

блюдений пациентов с БФА.

Материалы и методы

Для подтверждения диагноза БФА использо-
вались определения уровня фермента α-галакто-
зидазы А (тандемная масс-спектрометрия) и ге-
нетическая диагностика (секвенирование ДНК 
гена GLA). Прибегали также к определению уровня 
Lyso-Gb-3 в плазме крови (высокоэффективная жид-
костная хроматография).
Всем пациентам проводилось клиническое обсле-

дование, позволяющее выявить органные изменения, 
характерные для БФА:
•  протеинурия (альбуминурия) – для пациентов без 
терминальной ХПН);

•  креатинин сыворотки – для пациентов, не по-
лучающих заместительную почечную терапию 
(ЗПТ);

•  скорость клубочковой фильтрации (СКФ), рас-
считанная методом CKD-EPI (для пациентов, 
не получающих ЗПТ);

•  электрокардиография (ЭКГ) и эхокардиография 
(Эхо-КГ);

•  осмотр офтальмолога;
•  магнито-резонансная томография (МРТ) голов-
ного мозга;

•  электронейромиография (ЭНМГ) верхних и ниж-
них конечностей;

•  УЗИ органов брюшной полости и почек и, по не-
обходимости, другие.

Описание клинических наблюдений

Клиническое наблюдение 1

Пациент Д., 1994 г.р. – первый пациент на Урале 
с диагностированной БФА. Родился в неблагополуч-
ной семье. Родители пациента рано умерли по не-
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известным причинам (пациент Д. категорически от-
казывается что-либо о них рассказывать). Считает 
себя больным приблизительно с 7 лет, когда его 
стали беспокоить боли и ощущение жжения в ки-
стях и стопах, в локтевых суставах. Сам связывал боли 
с изменениями погоды, с дождем и снегом.
С целью обезболивания принимал нестероидные 

противовоспалительные средства (НПВС) без выра-
женного обезболивающего эффекта. Во время при-
ступов предпочитал лежать в постели по нескольку 
дней. У пациента отмечалось также отсутствие по-
тоотделения (ангидроз).
Следует отметить, что у пациента наблюдались 

задержка роста и деформации скелета в виде дис-
пропорционального развития лопаток и стоп, что 
возможно также относится к проявлениям БФА. 
Кроме того, у пациента Д. имеются лицевые дис-
морфии, характерные для больных с БФА: широкая 
переносица, относительное увеличение надбровных 
дуг. Отмечается наличие ангиокератомы в области 
пупка, что также характерно для БФА.
До 18 летнего возраста пациента Д. консультиро-

вали множество специалистов (терапевт, ревматолог, 
ортопед, невролог и другие) с целью постановки ди-
агноза. Предполагались разнообразные нозологии: 
полиартрит, синдром Рейно, артралгии, синдром 
соединительнотканной дисплазии, полинейропа-
тия. С 2008 г. (с 14 лет) состоял под наблюдением 
психиатра с диагнозом резидуальная церебральная 
органическая недостаточность с лёгкими когнитив-
ными нарушениями; синдром эмоционально-воле-
вой неустойчивости.
В возрасте 16 лет (2010 г.) была выявлена 

протеинурия, которая постепенно нарастала 
(0,066-0,5-1,0 г/л) и диффузные изменения парен-
химы почек (по УЗИ), которые до поры до времени 
практически никак не трактовались.
В 18 лет (2013 г.) обратился к ревматологу, кото-

рый предположил, что у пациента имеется генети-
ческая патология и направил его на консультацию 
к генетику. Пациент был обследован в Медико-ге-
нетическом центре РАМН. Выявлено снижение ак-
тивности фермента α-GAL-A в лейкоцитах крови 
до 0,1 нМ/мг/час (N=26,2-93,8 нМ/мг/час) и об-
наружена мутация c.128G>T (Gly43Val) в гене GLA 
в гемизиготном состоянии.

В 2014 году пациенту Д. была проведена диа-
гностическая биопсия почки в "Клинике имени ак. 
Е.М. Тареева" 1 ММУ им И.М. Сеченова. Заключе-
ние морфолога было следующим: картина уклады-
вается в морфологию болезни Фабри (вакуолизация 
подоцитов).
Данные инструментальных исследований позво-

лили дополнительно выявить следующие изменения 
со стороны внутренних органов у пациента Д.
•  ЭКГ: синусовый ритм 62 в минуту, нарушение 
внутрижелудочковой проводимости.

•  Эхо-КГ: небольшое утолщение створок митраль-
ного клапана, регургитация 1 степени, размеры 
сердца не увеличены.

•  УЗИ органов брюшной полости и почек проде-
монстрированы умеренно выраженные диффуз-
ные изменения паренхимы почек.

•  По данным МРТ головного мозга: неспецифиче-
ские очаги в белом веществе, вероятно, сосуди-
стого генеза, внутренняя открытая гидроцефалия 
3 степени в стадии компенсации.
С сентября 2015 года пациент получает ФЗТ 

препаратом агалсидаза-альфа в дозе 0,2 мг/кг 1 раз 
в 2 недели.
Динамика показателей функции почек в сопо-

ставлении со значением Lyso-Gb-3 пациента Д. 
после начала ФЗТ представлена в Таблице 1. Как 
видно из таблицы, у пациента остается стабильной 
функция почек и наблюдается снижение значения 
экскреции белка с мочой за сутки через 2,5 года 
после начала ФЗТ.
Через 1,5 года после начала ФЗТ пациент Д. субъ-

ективно стал отмечать уменьшение выраженности 
болевых кризов Фабри, что согласуется с данными 
ЭНМГ: если до начала ФЗТ выявлялись признаки ак-
сональной нейропатии малоберцового нерва справа 
и признаки сенсорной нейропатии нижних конечно-
стей, то через 1,5 года после начала ФЗТ нарушения 
проведения по моторным и сенсорным волокнам 
верхних и нижних конечностей выявлено не было.

Клиническое наблюдение 2

Пациент К., 1988 г.р., является двоюродным 
братом пациента Д. Приблизительно с 7 лет 
у пациента К. появились боли в руках и ногах (кисти, 

Таблица 1 |  Table 1

Динамика показателей функции почек пациента Д. после начала ФЗТ в сопоставлении со значением Lyso-Gb-3

Dynamics of renal function of patient D. after the onset of LFT in comparison with the value of Lyso-Gb-3

Показатели Август 2015 
(до ФЗТ)

Сентябрь 
2015

Апрель 
2016

Октябрь 
2016

Апрель 
2017

Октябрь 
2017

Апрель 
2018

Суточная протеинурия, г/сут 2,2

Старт ФЗТ

2,4 2,5 1,1 2,0 1,25

Креатинин сыворотки, мкмоль/л 69 68 68 65 59 63

Скорость клубочковой фильтрации, 
мл/мин, CKD-EPI 97,8 104 100 115 118 111

Lyso-Gb-3, нг/мл (норма <1,8) - - 21,8 32,77 21,73 22,51
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стопы, голени) жгучего характера. Пациент К. на-
столько привык к этим болевым ощущениям, что 
не придавал им какого-либо значения и по поводу 
них к врачам не обращался, как и не обращал внима-
ния на мелкоточечную, красного цвета сыпь на жи-
воте, бедрах и ягодицах (Рис. 1).
От службы в армии пациент К. был освобожден 

по состоянию здоровья: фиксировались изменения 
на ЭКГ, но соответствующие данные были утеряны. 
Приблизительно с 20 лет отмечается артериальная 
гипертензия (точно значения АД пациент не пом-
нит). Пациент К. работал на вредном производстве 
составителем огнеупорных смесей ("1-я сетка вред-
ности на производстве").
В 28 лет (февраль 2017 года) пациент К. перено-

сит острый ишемический неврит зрительного нерва 
слева с почти полной потерей зрения. В связи с тем, 
что появляются данные о больном с БФА в семье, 
проходит обследование в Тареевской клинике г. 
Москвы. При обследовании выявлено снижение ак-
тивности фермента α-GAL-A (0,24 при нормальном 
диапазоне – 0,8-5 мкмоль/л/ч). Диагноз БФА под-
твердился и при генетическом исследовании: выяв-
лена мутация гена GLA Gly43Val c.128G>T (такая 
же как у пациента Д.) в гемизиготном состоянии. 
Уровень lyso-Gb3 при этом у пациента К. оказался 
очень высоким (84,9 нг/мл при норме ≤1,8 нг/мл).
При дальнейшем обследовании пациента К. оф-

тальмолог констатировал на правом глазу Vortex-
кератопатию (вихревидные помутнения в передних 
слоях роговицы – один из патогномоничных при-
знаков БФА), при остроте зрения 1,0, а на левом 
глазу частичную атрофию зрительного нерва, как 
последствие острой ишемии глаза (февраль 2017), 
при остроте зрения 0,03, не корригирующуюся, 
относительно афферентный зрачковый рефлекс. 
Диск зрительного нерва монотонно-бледный, ар-
терии резко сужены, местами окклюзированы, вены 
умеренно полнокровны, в макуле множествен-
ные патологические рефлексы (эпиретинальный 
фиброз).

Со стороны сердечно-сосудистой системы 
у пациента была по-прежнему констатирована ар-
териальная гипертензия. При проведении Эхо-КГ 
обнаружена гипертрофия миокарда левого желу-
дочка (ГЛЖ), масса миокарда составила 192 грамма.
Со стороны почек была обнаружена незначитель-

ная протеинурия – 0,1 г/сут, а также небольшое сни-
жение СКФ=79 мл/мин (CKD-EPI), соответствую-
щее 2-й стадии хронической болезни почек (ХБП).
Была диагностирована дистальная сенсорная 

полинейропатия верхних и нижних конечностей 
с явлениями пароксизмальной акропарестезии, ги-
пестезии кистей и гипертензии стоп по полиневри-
тическому типу на фоне невропатического болевого 
синдрома. При проведении МРТ головного мозга 
очаговых изменений не было выявлено, обнаружена 
аномалия Киари.
С октября 2017 года (то есть, в возрасте 29 лет) 

пациент К. начал получать ФЗТ агалсидазой-альфа 
в дозе 0,2 мг/кг 1 раз в 2 недели. К моменту под-
готовки данной статьи оценить каким-то образом 
клиническую динамику у пациента К. не представ-
ляется возможным. Можем привести только данные 
по динамики показателя Lyso-Gb-3 на фоне ФЗТ 
(Таблица 2).

Клиническое наблюдение 3

Пациент Б., 1982 г.р., отмечал с подросткового 
возраста боли в кистях и стопах, возникающие после 
физических нагрузок, во время голода, а также в жар-
кую погоду. Кроме того, с детства замечал отсутствие 
потоотделения, непереносимость жары и душных 
помещений. Иногда жаловался на схваткообразные 
боли в животе после еды.
При обследовании по линии военкомата 

в 1999 году (в 17 лет), выявлена протеинурия (данные 
лабораторных анализов не сохранились). В армии 
не служил. При дальнейшем обследовании выяв-
лена "аплазия левой почки", поставлен на учет не-
фролога. С 2002 года (в 20 лет) зафиксировано по-
вышение АД до 220/110 мм рт.ст., а также впервые 
отмечено повышение уровня креатинина сыворотки 
(значения не известны). В возрасте 23 лет уровень 
креатинина сыворотки достиг 380 мкмоль/л. Отме-
чалось медленное прогрессирование ХПН, и в воз-
расте 31 год (2013 год) при достижении уровня креа-
тинина сыворотки 1000 мкмоль/л пациенту Б. была 
начата ЗПТ гемодиализом.

Рис. 1. Ангиокератомы в области пупка у пациента К

Fig. 1. Angiokeratomas in the navel of patient K

Таблица 2 |  Table 2

Динамика уровня Lyso-Gb-3у пациента К.  после начала ФЗТ

Dynamics of the level of Lyso-Gb-3u patient K. after the start 
of enzyme replacement therapy

Показатель Июнь 2017
(до ФЗТ)

Февраль 2018
(4 мес. от начала лечения)

Lyso-Gb-3, нг/мл
(норма <1,8) 84,9 43,9
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Через 7 месяцев после начала ЗПТ на фоне 
резкого повышения АД до 230/120 мм рт.ст. 
у пациента Б. развилось острое нарушение мозго-
вого кровообращения (ОНМК) по ишемическому 
типу. Пациент Б. в течение 3 недель находился 
в коме, на искусственной вентиляции легких. В это 
же время развился гемофтальм и отслойка сетчатки 
левого глаза с полной потерей зрения на левый глаз. 
После перенесенного ОНМК у пациента Б. разви-
лась вторичная эпилепсия в виде приступов генера-
лизованных судорог различной продолжительности 
и частоты. Пациенту была назначена противосудо-
рожная терапия (леветирацетам).
В апреле 2015 года (в возрасте 33 года) при скри-

нинговом обследовании среди пациентов, находя-
щихся на гемодиализе, у пациента Б. было выявлено 
снижение фермента α-GAL-A (1,06 мкмоль/л/час). 
Далее был проведен генетический анализ, показав-
ший наличие мутации гена GLA с.658С>Т в геми-
зиготном состоянии. Таким образом, у пациента Б. 
был установлен диагноз БФА. После этого стало по-
нятно развитие тяжелого ишемического инсульта 
с одновременной потерей зрения на левый глаз с по-
следующей энуклеацией в молодом возрасте, также 
как понятными стали прочие проявления болезни 
(гипогидроз, боли в конечностях, поражение почек, 
а также ангиокератомы на ладонной поверхности 
кистей – Рис. 2).
Данные дополнительных обследований позво-

лили также выявить следующие изменения:
•  по данным ЭКГ: синусовый ритм 57 в минуту, 
ГЛЖ;

•  по данным Эхо-КГ: ГЛЖ, пролапс обеих створок 
митрального клапана без нарушения функции;

•  по данным УЗИ почек: диффузные изменения 
паренхимы, простые кисты, кальцинаты парен-
химы единственной правой почки, с уменьше-
нием ее размеров;

•  по данным ЭНМГ верхних и нижних конечно-
стей: признаки полинейропатии по смешанному 
типу;

•  по данным МРТ головного мозга: кистозно-гли-
озные изменения в затылочных долях и смешан-
ная гидроцефалия;

•  офтальмолог констатировал Vortex-кератопатию 
и ангиопатию единственного правого глаза.
С июня 2016 года (в 34 года) пациент Б. начал 

получать ФЗТ препаратом агалсидаза-альфа в стан-
дартной дозе. На данный момент продолжает полу-
чать ЗПТ гемодиализом в амбулаторном порядке. 
Через 1,5 года после начала ФЗТ отмечает некоторое 
уменьшение болей, ощущения жжения в конечно-
стях. На Рисунке 3 представлена динамика значений 
Lyso-Gb-3 на фоне ФЗТ.

Клиническое наблюдение 4

Пациент В., 1985 г.р. до 18 лет считал себя здо-
ровым. В 17 лет (2002 год) во время госпитализа-
ции в эндокринологическое отделение по поводу 
ожирения впервые была выявлена протеинурия 
(0,5 г/сут), при нормальном уровне креатинина сы-
воротки крови (95 мкмоль/л) и СКФ=101 мл/мин 
(CKD/EPI). Вопрос о морфологическом исследова-
нии ткани почки тогда поставлен не был. С 2009 г. 
(24 года) стал отмечать повышение АД. В 2013 году 
госпитализирован в отделение нефрологии. Уро-
вень суточной экскреции белка с мочой составлял 
на тот период 1,5 г/сутки, а уровень креатинина сы-
воротки крови 160 мкмоль/л, при СКФ=50 мл/мин 
(CKD/EPI). Была проведена диагностическая биоп-
сия почки, которая оказалась малоинформативной, 
так как не содержала достаточного количества по-
чечных клубочков.
С января 2015 года отмечено повышение уровня 

креатинина сыворотки до 293 ммоль/л, выраженная 
протеинурия (3,2 г/л), микрогематурия. В течение 
года наблюдалось прогрессирование почечной 
недостаточности, уровень креатинина сыворотки до-
стиг 700 мкмоль/л, в связи с чем с января 2016 года 
была начата ЗПТ гемодиализом.

Рис. 2. Ангиокератомы на ладонной поверхности кисти у пациента Б

Fig. 2. Angiokeratomas on the palmar surface of the hand of patient B

Рис. 3. Динамика значений Lyso-Gb-3 на фоне ФЗТ у пациента Б

Fig. 3. Dynamics of Lyso-Gb-3 values on the background of LFT 
in patient B
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В июле 2016 года (в возрасте 30 лет) при скри-
нинговом исследовании обнаружено снижение 
активности фермента α-GAL-A (0,46 мкмоль/л/
час) и мутация гена GLA с.644 А>G в гемизигот-
ном состоянии. При обследовании выявлена также 
умеренная концентрическая ГЛЖ, митральная ре-
гургитация 1 степени по данным Эхо-КГ. При про-
ведении МРТ головного мозга обнаружены единич-
ные мелкие очаги повышения МР-сигнала в белом 
веществе лобных и теменных долей. Каких-либо 
других проявлений БФА (со стороны кожи, пери-
ферической нервной системы, глаз) подтверждено 
не было.
С сентября 2017 года пациент начал полу-

чать ФЗТ α-GAL-A 1 раз в 2 недели (в стандартной 
дозе). При обследовании семьи пробанда было 
выявлено ещё 4 члена семьи, несущие мутацию 
с.644 А>G в гене GLA (мать, брат, две племянницы 
пробанда).

Клиническое наблюдение 5

Пациент А., 1975 г.р., является родным стар-
шим братом пациента В. В детстве особых проблем 
со здоровьем не отмечалось. После возвращения 
из армии (с 20 лет) появились приступы лихорадки 
с повышением температуры до фебрильных зна-
чений, сопровождающиеся болями в конечностях, 
слабостью, сердцебиением, продолжавшимися 
в течение нескольких дней. Такие приступы по-
вторялись с частотой 1-2 раза в месяц. Специально 
по данному поводу не обследовался. С 30-летнего 
возраста периоды лихорадки стали отмечаться го-
раздо реже: 1-2 раза в год и переносились пациентом 
значительно легче. Примерно в 35 лет пациент стал 
отмечать постоянную артериальную гипертензию 
с умеренной степенью повышения АД. Пациенту А. 
был 41 год (2017 год), когда у его младшего брата (па-
циент В.) была диагностирована БФА. У пациента А 
также была выявлена мутация гена GLA с.644 А>G 
в гемизиготном состоянии и снижение активности 

фермента α-GAL-A (1,22 мкмоль/л/час при норме 
>1,89 мкмоль/л/час).
При проведении общеклинического обследова-

ния были также выявлены следующие изменения, 
которые можно было связать с БФА:
•  ЭКГ и Эхо-КГ: гипертрофия миокарда левого 
желудочка,

•  незначительная альбуминурия (35,5 мг/сут 
при норме <30 мг/сут), гиперфильтрация 
(СКФ=191 мл/мин),

•  МРТ: очаговые изменения в белом веществе го-
ловного мозга.
Других изменений – со стороны кожи, пери-

ферической нервной системы, глаз, характерных 
для БФА – обнаружено не было.
С января 2018 года (с 43 лет) пациент А. полу-

чает ФЗТ α-GAL-A 1 раз в 2 недели (в стандартной 
дозе).

Обсуждение

Все наблюдаемые нами пациенты с БФА – муж-
чины возраста от 19 до 42 лет (в среднем 30 лет) 
на момент постановки диагноза. Двое пациентов 
были выявлены благодаря проведению скрининго-
вого определения уровня фермента α-GAL-A среди 
популяции пациентов, получающих заместительную 
почечную терапию гемодиализом. Двое – при обсле-
довании семьи пациентов с БФА. На примере слу-
чаев 1/2 и 4/5 отражается роль обследования род-
ственников пациентов в выявлении болезни Фабри. 
По данным Laney D.A., Fernhoff  P.M. (2008) среди 
обследованных пробандов в среднем было выявлено 
5 членов семьи с БФА [15].
В качестве обсуждения полученных нами данных 

приводим сводную таблицу (Таблица 3) клинических 
проявлений БФА у наблюдаемых нами пациентов.
Согласно данным Таблицы 4, у всех наблю-

даемых нами пациентов имели место поражения 
почек и сердца (100% наблюдений), а у большей 
части пациентов также поражение перифериче-

Таблица 3 |  Table 3

Основные клинические проявления БФА наблюдаемых пациентов

The main clinical manifestations of Fabry-Anderson's disease in the observed patients

Клинические проявления Пациент Д Пациент К Пациент Б Пациент В Пациент А

Патология сердечно-сосудистой системы + + + + +

Патология почек + + + + +

Акропарестезии / Кризы Фабри + + + - +

Ангиокератомы / сыпь + + + - -

Патология ЦНС + - + - +

Боли в животе + - + - -

Патология органа зрения, включая Vortex-кератопатию - + + - -

Ангидроз / гипогидроз + - + - -

Лихорадка - - - - +

Нейросенсорная тугоухость - - + - -
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ской нервной системы, проявляющееся акропа-
рестезиями (80% наблюдений), и центральной 
нервной системы в виде очагов в белом веществе 
или ОНМК (60% наблюдений). Таким образом, 
клинические проявления, наблюдавшиеся в дан-
ной группе пациентов с БФА, полностью соот-
ветствуют данным других авторов [1, 3, 12, 13, 14].

Заключение

Благодаря появлению ферментной и генетиче-
ской диагностики, пациенты, страдающие болезнью 
Фабри-Андерсона, легко выявляются при наличии 
клинической настороженности специалистов и/или 
данных семейного анамнеза, требуют всесторон-
него обследования для определения вовлеченности 
в патологический процесс органов-мишеней и, как 
правило, назначения ФЗТ с целью предупреждения 
прогрессирования данной болезни накопления и ее 
фатальных осложнений.

Авторы благодарят коллектив генетиков КДЦ 
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Резюме
Вирусный гепатит С может быть как причиной, так и одним из осложнений хронической болезни 

почек. С одной стороны, повреждение почек при гепатите С проходит тяжелее и быстрее приво-
дит к терминальной почечной недостаточности. С другой – препараты с почечной элиминацией 
не применяются или ограничены к применению у пациентов с поражением почек. Результаты 
исследований по эффективности и безопасности противовирусных препаратов прямого действия 
стали доступны лишь в последние годы. Данные двух рандомизированных клинических исследо-
ваний (RUBY-1 и C-SURFER) позволили рекомендовать к применению комбинации препаратов 
Гразопревир-Элбасвир и Омбитасвир-Паритапревир-Ритонавир у пациентов с вирусным гепати-
том С на гемодиализе. Однако из-за высокой стоимости они оказались не доступны для большинства 
пациентов. Поэтому альтернативой в Кыргызстане стали препараты дженерики, один из кото-
рых представляет комбинацию Софосбувира и Ледипасвира. Накопленные к настоящему времени 
данные позволяют предположить безопасность и эффективность его использования в лечении 
пациентов с гепатитом С и терминальной почечной недостаточностью.

Цель данной статьи – показать результат безопасного и эффективного применения противовирус-
ного препарата прямого действия Софосбувир-Ледипасвир у пациентки на гемодиализе с системным 
васкулитом на фоне поддерживающей терапией глюкокортикостероидами.

Abstract
Background: the results of  studies on the effi ciency and safety of  direct-acting antivirals became available 

only in recent years. Data from two randomized clinical trials (RUBY-1 and C-SURFER) allowed the 
use of  a combination of  Grazoprevir-Elbasvir and Ombitasvir-Paritaprevir-Ritonavir in patients with 
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hepatitis C and CKD on hemodialysis. However, because of  the high cost and absence of  government’s 
medical insurance, they are not available to most patients. Therefore, generic drugs became an alternative 
in Kyrgyzstan. One of  them is a combination of  Sofosbuvir and Ledipasvir. The accumulated data from 
different single-centered studies suggests safety and effectiveness of  its use in the treatment of  patients 
with hepatitis C and End Stage Renal Disease.

Aim of  this article is to show the result of  the safe and effective use of  an antiviral drug of  direct action 
in a patient on hemodialysis with systemic vasculitis on the background of  maintenance therapy with 
glucocorticosteroids.

Methods: we report on the 55-year female patient on maintenance hemodialysis with Systemic vasculitis 
and Hepatitis C, who received combination of  direct acting anti-viral drugs such as Sofosbuvir and 
Ledipasvir.

Results: HCV RNA was negative after 2 weeks of  treatment. Therapy was well tolerated without adverse 
effects. There was no necessity to correct HD or main disease’s treatment. Sustained virological response 
was achieved after 24 weeks.

Conclusion: full dosage of  Sofosbuvir-Ledipasvir therapy for hepatitis C patient on HD with systemic 
vasculitis was effective and safe without discontinuation or severe side effects. However, fi nal conclusion 
about safety and effi cacy of  such treatment must be based on prospective multicenter studies.

Key words: hemodialysis, hepatitis C, sofosbuvir, ledipasvir, systemic vasculitis

Сокращения

АВФ – артерио-венозная фистула
АГ – артериальная гипертензия
АД – артериальное давление
БКК – блокаторы кальциевых каналов
БПГН –  быстропрогрессирующий гломерулонефрит
БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина
ВГС – вирусный гепатит С
ВГВ – вирусный гепатит В
ГД – гемодиализ
ЗПТ – заместительная почечная терапия
иАПФ –  ингибиторы ангиотензин-превращающего 

фермента
ИФА – иммуноферментный анализ
ЛЕД – ледипасвир

ОПП – острое повреждение почек 
ПВТ – противовирусная терапия
ППД –  противовирусный препарат прямого действия
ПЦР – полимеразно-цепная реакция
рч-ЭПО –  рекомбинантный человеческий эритропоэтин
СД – сахарный диабет
СКФ – скорость клубочковой фильтрации
СОФ – софосбувир
ТПН –  терминальная почечная недостаточность
УВО – устойчивый вирусологический ответ
ХБП – хроническая болезнь почек
HCV – Hepatitis C virus
KDIGO –  Kidney Disease Improving Global Outcomes
DOPPS –  Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study

Введение

Распространенность вирусного гепатита С (ВГС) 
среди пациентов на гемодиализе (ГД) выше, чем 
в общей популяции и варьирует от 3% до 75% [1]. 
Длительное и частое использование сосудистого 
доступа, необходимого для проведения ГД, ведет 
к повышенному риску инфицирования через кон-
таминированные инструменты, материалы, маги-
страли, иглы, поверхности и персонал. Введение 
рчЭПО в повседневную практику ГД значительно 
снизило частоту заражения при переливании ком-
понентов крови, однако их необходимость не ис-
чезает ввиду нередких острых кровотечений различ-
ной этиологии [2, 3]. Возможность передачи ВГС 
непосредственно через аппарат Искусственная 
почка ничтожна мала и текущие рекомендации 
KDIGO не требуют специального разделения ап-
паратов [4, 5], при этом рекомендуя уделять боль-

шее внимание соблюдению санитарно-гигиениче-
ских норм по предотвращению внутрибольничных 
инфекций.
Также, согласно рекомендациям KDIGO, все 

пациенты с хронической болезнью почек (вне за-
висимости от того, диализ-зависимая ХБП или нет) 
должны проходить скрининг на наличие ВГС [4]. 
Первичное тестирование проводится с помощью 
иммуноферментного анализа (ИФА) на определение 
anti-HCV-антител, и при выявлении положительных 
результатов применяется полимеразно-цепная реак-
ция (ПЦР) для определения степени виремии и ге-
нотипа вируса [6]. Повторный скрининг проводится 
каждые 6 месяцев на программном гемодиализе 
и перед предполагаемым переводом в другой центр 
диализа или на другой вид ЗПТ. Наличие положи-
тельного теста на anti-HCV-антитела у пациентов 
на ГД ассоциируется с более высокой смертностью 
и частотой госпитализаций по сравнению с отрица-
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тельными тестами [7]. Однако по данным DOPPS, 
лишь 1,5% от общего количества ВГС инфициро-
ванных пациентов на ГД получали противовирусную 
терапию (ПВТ) [8]. Причинами этого могут быть вы-
сокая стоимость комбинированного лечения, высо-
кая частота побочных эффектов, отсутствие четких 
рекомендаций для данной категории пациентов [9]. 
Результаты клинических исследований по безопас-
ности и эффективности лечения ВГС у пациентов 
с СКФ ≤30 мл/мин стали доступны в последние 
годы с успешным внедрением противовирусных пре-
паратов прямого действия (ППД). Рекомендованные 
KDIGO комбинации препаратов Гразопревир-Эл-
басвир (при генотипах 1b, 2d и 4), Глекапревир-Пи-
брентасвир (при генотипах 2, 3, 5, 6) или Омбитас-
вир-Паритапревир-Ритонавир (при генотипах 1a 
и 1b) [4] не доступны в Кыргызстане в настоящее 
время. Поэтому, применение получил дженерик ин-
дийского производства Лисоф. Действующие ком-
поненты этого препарата софосбувир 400 мг (СОФ) 
и ледипасвир 90 мг (ЛЕД).
СОФ – про-лекарство ингибитор HCV NS5B по-

лимеразы, отличающееся хорошей переносимостью 
и нечастыми проявлениями лекарственного взаимо-
действия [10]. Элиминация метаболитов СОФ про-
исходит через почки, и у пациентов на ГД коэф-
фициент выведения за 4 ч составляет ~53 % [11]. 
На текущий момент доступно лишь ограниченное 
число исследований по безопасности и режиму до-
зирования СОФ у пациентов на ГД. В основном это 
ретроспективные наблюдения за небольшим ко-
личеством пациентов [12, 13]. СОФ в комбинации 
с ЛЕД успешно используется и у реципиентов по-
чечного трансплантата с HCV [14]. Используемые 
режимы дозирования – 200 мг/сут ежедневно или 
400 мг/сут ежедневно [15] или 400 мг/сут 3 раза в не-
делю в междиализные дни [16] или 400 мг/сут 3 раза 
в неделю после ГД [17].
Ледипасвир (ЛЕД) – другой представитель ППД, 

ингибирующий белок NS5А. Выведение ЛЕД про-
исходит через желудочно-кишечный тракт (ЖКТ) 
и лишь 1% выводится почками, что позволяет пред-
положить безопасность применения ЛЕД в попу-
ляции пациентов с ХБП. ЛЕД, так же как и СОФ, 
обладает хорошей переносимостью. Основные 
описанные побочные эффекты – головные боли 
и головокружение. Стандартная доза составляет 
90 мг в сутки.
Пока остается неясным, насколько безопасно 

применение ППД у пациентов с системными васку-
литами. Описан случай применения комбинации 
СОФ-ЛЕД для лечения ВГС у пациента без пато-
логии почек, сопровождавшийся развитием крио-
глобулинемического васкулита и гломерулонефрита 
с острым повреждением почек (ОПП) [18]. Пред-
ставляем собственное клиническое наблюдение ис-
пользования СОФ-ЛЕД у пациентки на программ-
ном гемодиализе.

Описание

Пациентка 55 лет, азиатского происхождения, 
на ГД с диагнозом "Системный васкулит с преиму-
щественным поражением почек по типу быстро-
прогрессирующего гломерулонефрита. ХБП 5D 
(Гемодиализ с декабря 2014 г.). Артериальная ги-
пертензия II степени, IV риска. Функционирующая 
радиоцефальная АВФ слева. Хронический вирусный 
гепатит С". Согласно данным анамнеза, дебют забо-
левания проявлялся симптомами воспаления верхних 
дыхательных путей, артралгии, геморрагических вы-
сыпаний на нижних конечностях с резко прогресси-
рующим ухудшением общего состояния и развитием 
поражения почек по типу быстропрогрессирующего 
гломерулонефрита с формированием почечной 
недостаточности. Такая картина наиболее харак-
терна для осложнения хронического вирусного 
гепатита С в виде криоглобулинемического васку-
лита тяжелого течения с поражением кожи, суставов 
и почек. Однако идентифицировать момент зара-
жения ВГС не удалось, т.к. не сохранились резуль-
таты анализов крови до начала ЗПТ и не известно, 
проводился ли скрининг на ВГС после начала ГД. 
Под наше курирование пациентка перешла в июле 
2015 г. ВГС обнаружен методом ИФА при плановом 
контроле больных, поступающих в клинику впервые.
Больная была направлена на консультацию к ге-

патологу, определены генотип вируса (1-b) и вире-
мия – 320 000 Ме/мл. Гепатологом была выбрана так-
тика консервативного гепатопротекторного лечения 
с применением урсодезоксихолевой кислоты в дозе 
750 мг/сут и адеметионина в дозе 800 мг/сут в тече-
ние месяца. На фоне проводимого лечения у боль-
ной жалобы на чувство дискомфорта в правом под-
реберье и диспепсию нарастали. Было предложено 
начать ПВТ, но из-за высокой стоимости препаратов 
больная от этого лечения отказалась. Наблюдение 
продолжалось, периодически проводились курсы 
адеметионина.
В ноябре 2017 г. при плановом исследовании 

у больной обнаружены ухудшение показателей пе-
ченочных тестов (Таблица 1).
При ультразвуковом исследовании выявлены 

наличие признаков хронического гепатита, на фи-
броскане – F0 по METAVIR. К лечению пред-
ложен препарат Лисоф (Софосбувир 400 мг + 
 Ледипасвир 90 мг). С учетом скорости клубочковой 
фильтрации (СКФ) больной была подобрана схема 
лечения – Софосбувир-Ледипасвир 1/2 таб. в меж-
диализные дни. Параллельно больная принимала 
следующие препараты: бисопролол 2,5 мг/сут, ам-
лодипин 10 мг/сут для лечения артериальной гипер-
тензии (АГ), метилпреднизолон 8 мг/сут в качестве 
поддерживающей терапии васкулита.
ПВТ начата 18 ноября 2017 г. В первые 2 недели 

отмечались небольшие головные боли. В осталь-
ном не наблюдалось каких-либо осложнений. Про-
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цедуры ГД проходили по прежней схеме (12 ч/нед. 
3 раза по 4 часа). Параметры диализата: натрий – 
141,5 ммоль/л, калий – 2,64 ммоль/л, кальций – 
1,186 ммоль/л, хлориды – 115,1 ммоль/л, pH 7,548, 
глюкоза – 2 ммоль/л.
Первый отрицательный результат ПЦР был до-

стигнут на 2-й неделе лечения, оставаясь неизмен-
ным до 12 недель после окончания лечения. ПЦР 
проводилась с помощью лабораторной диагностики 
ОТ-ГЕПАТОГЕН-С real-time in-vitro; ООО "ДНК-
технология", с аналитической чувствительностью 
200 копий/мл.
На 3-й неделе лечения, больная с учетом хорошей 

переносимости препарата была переведена на пол-
ную дозу по 1 таб. в междиализные дни. Коррекции 
дозы метилпреднизолона не проводилось. Больная 
отрицала наличие сыпи, фоточувствительности, зуда 
или каких-либо новых симптомов. Пациентка в тече-
ние всего периода ПВТ получала ГД, который про-
должается и после окончания ПВТ. Последующие 
показатели биохимического анализа крови (общий 
билирубин, прямой билирубин, АЛТ, АСТ, тимо-
ловая проба) в пределах нормы. Достигнут устойчи-
вый вирусологический ответ (УВО) через 24 недели 
после окончания лечения.

Заключение

Отрицательный результат ПЦР у данной паци-
ентки был достигнут уже на 2-й неделе ПВТ при 
применении комбинации СОФ-ЛЕД в половинной 
дозе. Прием препарата не сопровождался какими-
либо побочными эффектами. Коррекции лечения 
основного заболевания или режима ГД не потребо-
валось.
Конечно, окончательная оценка безопасности 

и эффективности производится по наблюдению 
более чем одного случая, дальнейшие проспек-
тивные многоцентровые исследования могут по-
мочь изменить текущие представления о ПВТ ВГС 
пациентов на ГД. Кроме того, с ростом числа из-
леченных пациентов в центрах с разделением на ге-
патитные и не-гепатитные залы, встанет вопрос 
обоснованности перевода и целесообразности раз-
деления в целом.
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Хроническая болезнь почек

Гиперкалиемия и ее взаимосвязь со сниженной скоростью 
клубочковой фильтрации: результаты подгруппового анализа 
данных (исследование HEKATE)
О.В. Аверков1,2, Н.А. Гурина3 (natalia.gurina@astrazeneca.com), Б.Б. Квасников3

1 ГКБ № 15 им. О.М. Филатова, Москва, Россия
2 РНИМУ имени Н.И. Пирогова, Москва, Россия
3 ООО "АстраЗенека Фармасьютикалз", Москва, Россия

Hyperkalemia alone or associated with reduced glomerular filtration rate: 
results of subgroup analysis (HEKATE study)
O.V. Averkov1,2, N.A. Gurina3 (natalia.gurina@astrazeneca.com), B.B. Kvasnikov3

1 O.M. Filatov City Clinical Hospital No. 15, Department of Health, Moscow, Russia
2 Pirogov Russian National Research Medical University (RNRMU), Moscow, Russia
3 AstraZeneca Russia, Moscow, Russia

Цель. Описать особенности распространения 
гиперкалиемии в российской популяции на осно-
вании оценки лабораторной базы данных, а также 
имеющиеся ассоциации между гиперкалиемией 
и уровнем расчетной скорости клубочковой филь-
трации (рСКФ).
Материалы и методы. Поперечное ретро-

спективное исследование лабораторных данных 
индивидуумов 18 лет и старше, сдавших кровь 
в лаборатории ИНВИТРО по всей России для 
анализа электролитного состава крови за период 
с января 2015 по декабрь 2016 гг. Для формирова-
ния основной базы данных критерием включения 
было наличие в анализе результатов определения 
уровня калия в сыворотке крови. Наличие данных 
об уровне креатинина позволило рассчитать ве-
личины СКФ (рСКФ) в исследуемой популяции 
по формуле CKD EPI и описать имеющуюся 
взаимо связь между уровнем калиемии и рСКФ. Связь 
между количественными параметрами описывали 
с помощью коэффициента Кендалла и расчета от-

ношения шансов с указанием 95% доверительного 
интервала (ДИ).
Результаты. В основную базу данных было 

включено 53940 индивидуальных анализов с ре-
зультатами определения уровня калия в сыворотке 
крови. Средний возраст обследованных соста-
вил для женщин 52,7 года, для мужчин – 56,4 лет 
(p<0,0001). Доля женщин была значимо большей 
(55,4%), чем мужчин (p<0,0001). У 74,7% индиви-
дуумов основной базы данных уровень калиемии 
не превышал 5,5 ммоль/л. Доля индивидуумов 
с уровнем калия 5,5-5,9 ммоль/л составила 18,3%. 
В 6,3% случаев уровень гиперкалиемии находился 
в диапазоне 6,0-6,4 ммоль/л. Уровень калия равный 
6,5 ммоль/л наблюдался в 0,7% случаев. Гиперка-
лиемия выше 6,5 ммоль/л в указанной популяции 
не встречалась.
Для 42 928 (79,6%) индивидуальных анализов 

стало возможным рассчитать величину СКФ. В дан-
ной подгруппе величина рСКФ≥90 мл/мин/1,73 м2, 
соответствующая нормальной фильтрационной 
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функции почек, наблюдалась только в 31,8% случаев. 
Снижение рСКФ в диапазоне 60-89 мл/мин/1,73 м2 
наблюдалось у 33,8% индивидуумов. Снижение 
рСКФ ниже 60 мл/мин/м2 наблюдалось у 34,4% во-
шедших в исследование индивидуумов. При этом 
снижение рСКФ в диапазоне 30-59 мл/мин/1,73 м2 
встречалось в 12,4% случаев; 15-29 мл/мин/1,73 м2 – 
в 3,9% случаев; рСКФ<15 мл/мин/1,73 м2 имели 
18,1% индивидуумов.
Имеющиеся данные позволили получить инфор-

мацию о взаимосвязи между уровнем гиперкалиемии 
и рСКФ. Отрицательная, статистически значимая 
(p<0,001) ассоциация между значениями рСКФ 
и уровнем калия в сыворотке крови была установлена 
при построении регрессионной модели: чем ниже 
уровень рСКФ, тем выше содержание калия в сыво-
ротке крови. Величина полученного коэффициента 
Кендалла была мала и составила -0,23, что указывает 
на возможное наличие других факторов, не учтен-
ных при анализе, но влияющих на данную ассоци-
ацию. В данном подгрупповом анализе также про-
демонстрировано, что повышение величины рСКФ 
сопровождается снижением вероятности развития 
гиперкалиемии. Так, у индивидуумов с рСКФ, на-

ходящейся в диапазоне 60-89 мл/мин/1,73 м2, встре-
чаемость уровня калия >5,5 ммоль/л была ниже, чем 
у лиц с рСКФ в диапазоне 30-59 мл/мин/1,73 м2 или 
15-29 мл/мин/1,73 м2 (ОШ 0,15; 95%ДИ: 0,14-0,16; 
ОШ 0,31; 95%ДИ: 0,29-0,33 и ОШ 0,57; 95%ДИ: 
0,51-0,64 соответственно).
Проведенная оценка взаимосвязи между уров-

нями гиперкалиемии и величиной рСКФ показала 
существование статистически значимой разницы 
в распределении гиперкалиемии в зависимости 
от степени снижения рСКФ. Так, частота возникно-
вения гиперкалиемии в диапазоне 6,0-6,4 ммоль/л 
последовательно снижалась с 19,8% при уровне 
рСКФ<15 мл/мин/1,73 м2 до 2,2% при величине 
рСКФ>90 мл/мин/1,73 м2.
Выводы. В исследуемой подгруппе индивидуу-

мов в 68,2% случаев наблюдалось снижение рСКФ 
различной степени тяжести. В данной подгруппе 
была выявлена отрицательная, статистически зна-
чимая, ассоциация между рСКФ и гиперкалиемией. 
Кроме того, результаты данного анализа свиде-
тельствуют о том, что риск возникновения гипер-
калиемии увеличивается по мере ухудшения филь-
трационной функции почек.

Раннее прогнозирование исхода постдиарейного 
гемолитико-уремического синдрома у детей
С.В. Байко1 (baiko@yandex.ru), А.В. Сукало1,2

1  1-я кафедра детских болезней Белорусского государственного медицинского университета, 
Минск, Беларусь

2 Национальная академия Наук Беларуси, Минск, Беларусь

Early prognosis of the outcome of post-diarrheal 
hemolytic-uremic syndrome in children
S.V. Baiko1 (baiko@yandex.ru), A.V. Sukalo1,2

1 1st Department of Pediatrics, Belarusian State Medical University, Minsk, Belarus
2 Belarusian National Academy of Sciences, Minsk, Belarus

Гемолитико-уремический синдром (ГУС) явля-
ется наиболее частой причиной острой почечной 
недостаточности у детей раннего возраста с раз-
личными исходами заболевания. После перенесен-
ного ГУС у ряда пациентов сохраняются или вновь 
появляются нарушения со стороны почек в виде 
протеинурии (ПУ), микроальбуминурии (МАУ), ар-
териальной гипертензии (АГ), снижения скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ), которые в после-
дующем, при отсутствии должного контроля, могут 
прогрессировать до терминальной стадии хрониче-
ской почечной недостаточности (тХПН).
Цель исследования. Определить частоту и ха-

рактер последствий перенесенного постдиарей-

ного гемолитико-уремического синдрома у детей 
(ГУС Д+), выявить факторы риска неблагоприят-
ного исхода и их прогностическую значимость, 
разработать метод раннего прогнозирования ис-
хода заболевания с помощью математической 
модели.
Материалы и методы. Исследование включало 

124 ребенка, перенесших ГУС Д+ в 2005-2014 гг. 
с катамнезом не менее 1 года после дебюта забо-
левания, а также умерших и пришедших к тХПН 
за этот период времени. Выделены группы с благо-
приятным – n=67, катамнез 4,5 (3,7;6,9) года и не-
благоприятным исходом – n=57, катамнез 4,5 (3,8; 
5,7) года. Неблагоприятные исходы ГУС подразде-
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ляли на тяжелые (смерть и тХПН) и умеренно тя-
желые – наличие ПУ (>96 мг/м2/сут или соотно-
шении белок/креатинин разовой мочи >200 мг/г) 
и/или МАУ (>30 мг/сут или соотношении альбу-
мин/креатинин разовой мочи >30 мг/г) и/или АГ 
(при превышении систолического и/или диастоличе-
ского АД выше 95го перцентиля для данного возраста, 
пола и длины тела в профиле АД и/или при превы-
шении средних значений АД при суточном мони-
торировании АД) и/или снижение расчетной СКФ 
по bedside формуле Шварца <90 мл/мин/1,73 м2.
Результаты. Частота развития нежелательных 

последствий ГУС Д+ выявлена у 46% пациентов (тя-
желых: смерть и тХПН – в 5,7%; умеренно тяжелых – 
в 40,3%: протеинурия – в 12,4%, микроальбумин-
урия – в 15,8%, артериальная гипертензия – в 36,8% 
и снижение скорости клубочковой фильтрации – 
в 9,4%).
Однофакторный статистический анализ групп 

пациентов с благоприятным и неблагоприятным ис-
ходом в катамнезе ГУС Д+ показал, что развитие не-
желательных последствий ассоциировано с такими 
факторами как лейкоцитоз – 18,6 (13,6; 24,5)×109/л 
против 13,8 (10,5; 17,9)×109/л в группе благопри-
ятного исхода (p<0,001) и превышение верхней гра-
ницы нормы аланинаминотрансферазы (АЛТ) – 3,8 
(1,6; 6,5) раза против 1,7 (0,7; 3,1) раза (p<0,001) при 
поступлении в диализный центр, длительность ану-
рии 9 (5; 14) сут против 3 (0; 8) сут, (p<0,001), наличие 

признаков поражения ЦНС в 30,4% (17/57) против 
6,0% (4/67), p<0,001, потребность в диализе – 84,2% 
(48/57) против 59,7% (40/67), p=0,005 и в ИВЛ 
(35,1% (20/57) против 11,9% (8/67), p=0,004.
С помощью многофакторного регрессионного 

анализа установлено, что наиболее значимыми 
прогностическими факторами выступают лейко-
цитоз более 20×109/л – отношение шансов, ОШ 
5,2 (95% доверительный интервал, ДИ 1,8-16,8), 
p=0,004 и превышение верхней границы нормы 
АЛТ более чем в 3,5 раза – ОШ 3,5 (95%ДИ 1,1-11,5) 
при поступлении в диализный центр, p=0,033, дли-
тельность анурии более 8 суток – ОШ 3,6 (95%ДИ 
1,1-12,0), p=0,033.
По результатам моделирования рассчитаны 

прогноз ные вероятности при различных комби-
нациях предикторов исхода. При лейкоцитозе 
менее 20×109/л и превышении АЛТ верхней гра-
ницы нормы менее чем в 3,5 раза при поступлении 
в диализный центр, длительности анурии менее 
8 сут. вероятность развития неблагоприятных ис-
ходов составляет 16±5%, а при превышении по-
роговых значений всех трех этих параметров – 
93±4%.
Заключение. Выявление ранних предикторов 

неблагоприятного исхода ГУС Д+ дает возможность 
оценить вероятность развития долгосрочных нега-
тивных последствий и правильно планировать ча-
стоту и объем обследований ребенка в последующем.

Эфективность ритуксимаба в снижении протеинурии 
при идиопатическом мембранозном гломерулонефрите
Л.С. Бирюкова1,2 (birylyudmila@yandex.ru), Г.В. Волгина2, Н.Ф. Фролова1, 
Е.С. Столяревич1,2,3, И.Л. Сысоева1, Н.А. Томилина1,2,3

1 ГБУЗ "Городская клиническая больница № 52 ДЗМ", Москва, Россия
2  ФГБОУ "Московский государственный медико-стоматологический университет 
им. А.И. Евдокимова", Москва, Россия

3  ФГБУ "Национальный медицинский исследовательский центр трансплантологии 
и искусственных органов им. ак. В.И. Шумакова" Минздрава России, Москва, Россия

The efficacy of Rituximabin in reducing poteinuria in patients 
with idiopathic membranous nephropathy
L. Biryukova1,2 (birylyudmila@yandex.ru), G. Volgina2, N. Frolova1, E. Stolyarevich1,2,3, I. Sysoeva1, N. Tomilina1,2,3

1  Moscow City Hospital, Moscow, Russia
2 A.I. Evdokimov Moscow State Universityof Medicine and Dentistry, Moscow, Russia
3  V.I. Shumakov National resesearch medical center for transplantology and arfificial organs, Russian Health Ministry, 

Moscow, Russia

Идиопатическая мембранозная нефропатия 
(ИМН) является одной из ведущих причин нефро-
тического синдрома (НС) у взрослых. Течение ИМН 
весьма вариабельно: приблизительно в четверти слу-

чаев развивается спонтанная ремиссия, но у боль-
шинства больных персистирует НС, и у половины 
из них наблюдается прогрессирование заболевания 
до почечной недостаточности (ХПН). Выражен-
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ность и тяжесть протеинурии определяет прогноз 
ИМН.
При выборе терапии ИМН следует принимать 

во внимание естественное течение болезни, а также 
эффективность разных терапевтических подходов 
с учетом риска прогрессирования до ХПН и воз-
можных токсических проявлений действия лекарст-
венных препаратов.
Применение цитостатиков в сочетании с кортико-

стероидами (КС) является режимом первой линии те-
рапии ИМН у пациентов с высоким риском прогрес-
сирования, но потенциально обладает значительными 
токсическими эффектами. Выявление центральной 
роли IgG-антител в патогенезе ИМН дало основание 
для использования анти-B-клеточной терапии в лече-
нии ИМН, для чего применяется препарат анти-СД20 
моноклональных антител ритуксимаб (RTx).
Цель исследования. Оценить эффективность 

RTx в снижении протеинурии при ИМН в сравне-
нии с результатами традиционной терапии цикло-
фосфаном (ЦФ) в комбинации с КС.
Материалы и методы. Ретроспективно проана-

лизированы материалы наблюдений 47 пациентов 
с ИМН, 79% из которых были мужчины, средний 
возраст 56±10,4 года.
Длительность НС составляла от 3 до 20 мес.
Критериями включения были морфологически 

подтвержденная ИМН, протеинурия более 3,5 г/сут, 
гипопротеинемия и гипоальбуминемия.
Почечные биоптаты оценивались по данным 

световой микроскопии и иммунофлюоресценции. 
Скорость клубочковой фильтрации рассчитывали 
по формуле СКD-EPI.
В Таблице 1 представлены основные исходные 

характеристики пациентов, леченных RTx (группа 1) 
и комбинацией ЦФ с КС (группа 2).

RTx применен у 22 больных, из которых у 12 
имел место НС, резистентный к предшествующей 
стандартной терапии, а у 10 – был рецидив НС 
после ремиссии, длившейся 2-9 лет. 25 пациентов 
лечены КС в сочетании с ЦФ.
Группы пациентов не различались по уровню су-

точной протеинурии и гипопротеинемии. В то же 
время пациенты 1 группы (RTx) были старше, длитель-
ность НС у них была большей, а СКФ более низкой.
Все пациенты получали ИАПФ в течение 

не менее 6 месяцев до начала иммуносупрессивной 
терапии.

RTx у 4 больных был применен как препарат 
первой линии, у 18 – на фоне НС, резистентного 
к стандартной терапии, или рецидива НС.

Антитела к рецептору фосфолипазы A2 опре-
делены у 14 пациентов, у 12 из которых выявлялся 
высокий уровень антител. Изменения суточной про-
теинурии оценивались через 6, 12, 24 месяц после 
начала терапии.
Полная ремиссия констатировалась при сниже-

нии протеинурии менее 0,3 г/сут, частичная ремис-
сия – при протеинурии менее 3 г/сут.
Результаты. Динамика снижения протеину-

рии у леченых больных представлена в Таблице 2. 
В 1 группе уменьшение протеинурии наблюдалось 
у 18 (81%) больных, из них у 9 (50%) – достигнуты 
полные ремиссии, а у остальных – частичные. 
У 4 больных (18%) развилась ХПН, у 1 пациента 
рецидивировал НС, 1 больной был резистентен 
к терапии.
В группе, леченной КС+ЦФ, протеинурия зна-

чительно снизилась у 20 из 25 (80% больных).Пол-
ная ремиссия достигнута у 13 (65%), частичная – у 7 
(35%) пациентов.У 7 больных (35%) рецидивиро-
вал НС, у 2(8%) – развилась ХПН, 3 пациента (12%) 
умерли от сердечно-сосудистых заболеваний.
Лечение RTx переносилось хорошо, серьезных 

побочных явлений не отмечалось.
Заключение. При ИМН эффективность RTx со-

поставима с эффектом терапии КС+ЦФ.

Таблица 1

Основные характеристики групп пациентов с ИМН, 
леченных RTx (1 гр.) и КС в комбинации с ЦФ (2 гр.)

RTx (n=22) КС+ЦФ (n=25) Р

Возраст, годы 56,6±10,3 40,3±11,7 0,05

Длительность 
наблюдения, мес 29,6+15,6 88,6±83 р<0,0001

Длительность НС, мес 17,7±12 8,7+5,1 р<0,002

СКФ, мл/мин/1,73 м2 58±22 95±34 р<0,0001

Сут протеинурия, г/сут 6,1 (4,5; 12) 7,1 (4,7; 11,6) nS

Общий белок 
сыворотки крови, г/л 54±7.8 55,6±7,6 nS

Сыв. альбумин, г/л 28,0±5,2 24±5,7 0.019

Таблица 2

Динамика снижения протеинурии в группах, 
леченных RTx и ЦФ+КС

Суточная 
протеинурия (г/сут)

1 группа 
(RTx)

2 группа 
(ЦФ+КС)

До терапии 6,1 (4,5; 12,0) 7,1 (4,75; 11,65)

Через 6 мес 4,1 (0,85; 4,37) 2,2 (0,7; 3,75)

Через 12 мес 2,3 (0,37; 4,1) 0,3 (0,09; 1,42)

Через 24 мес 1,64 (0,1; 4,1) 0,29 (0,07; 0,8)
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Избыточная масса тела и ожирение – возможный фактор, 
способствующий развитию нефропатии
С.С. Бобырев (bobyrevsemyon@gmail.com)
 Карагандинский государственный медицинский университет, Караганда, Казахстан

Overweight and obesity are possible factors contributing 
to the development of nephropathy
S.S. Bobyrev (bobyrevsemyon@gmail.com)
 Karaganda State Medical University, Karaganda, Kazakhstan

Изучение структуры и причин заболеваемости 
органов мочеполовой системы (МПС) является 
одним из приоритетных направлений в современ-
ной медицине. По данным ВОЗ, в экономически раз-
витых странах в структуре заболеваемости населения 
болезни органов МПС занимают 7-е место, составляя 
5-6%, а в структуре общей смертности – 1,4-2,2%.
В Казахстане в 2016 году патология МПС со-

ставляет 7,5% и заняла третью позицию в структуре 
общей заболеваемости.
Следует отметить, что также приоритетной со-

циально значимой проблемой медицины во всем 
мире является наличие избыточного веса и ожи-
рения, которые могут являться причиной развития 
нефропатий. Это подтверждают ученые Германии, 
США, Японии, Кореи, России. Отмечено влияние 
продуцируемых адипоцитами адипонектина, леп-
тина, резистина. В результате запускается целый ряд 
процессов: воспаление, оксидативный стресс, нару-
шение метаболизма липидов, активация ренин-ан-
гиотензин-альдостероновой системы, и т.д. Однако 
точные механизмы, посредством которых ожирение 
может ухудшить течение или привести к развитию 
нефропатии, по-прежнему не установлены.
Это и определяет актуальность нашего исследо-

вания, а именно определение молекулярно-клеточ-
ных событий на доклинической стадии нефропатии. 
Одним из этапов нашей работы является изучение 
распространенности избыточной массы тела среди 
населения г. Караганда, определение групп вклю-
чения для проведения дальнейшего исследования.
Цель исследования. Изучить распространен-

ность избыточного веса среди лиц, проживающих 
в центральном регионе Республике Казахстан.
Материалы и методы исследования. Объект 

исследования – прикрепленное население в воз-
расте от 18 до 55 лет, получающее медицинские 
услуги в медицинском центре Карагандинского 
государственного медицинского университета 
и в поликлинике № 3 г. Караганда. Для описания 
пространственной характеристики и структуры рас-
пространенности использовалось эпидемиологиче-
ское описательное одноэтапное исследование.
В исследовании приняли участие 7534 человека. 

Из них 34,3% мужчины и 65,7% – женщины. Для 

получения необходимых данных о пациентах, нами 
был направлен запрос в реестр данных интегриро-
ванной медицинской системы, также использовались 
показатели, полученные в ходе скрининг осмотра. 
Из реестра были предоставлены следующие дан-
ные: индивидуальный идентификационный номер, 
дата рождения, пол, рост, вес. Расчет индекса массы 
тела (ИМТ) осуществлялся, используя стандартную 
формулу, ИМТ=масса тела/рост2 (кг/м2). Согласно 
полученным результатам, пациенты были распреде-
лены в группы в зависимости от пола и возраста. Для 
сравнения интенсивных показателей в совокупно-
стях, отличающихся по составу, использовался метод 
стандартизации. Чтобы оценить статистически зна-
чимые различия в группах сравнения, применялся 
U критерий Манна-Уитни.
Результаты исследования. Из 7534 исследуе-

мых у 3233 обнаружен избыток массы тела, что со-
ставляет 42,9% от общего числа пациентов. Из них 
27,3% имеют избыточный вес и 15,6% страдают 
ожирением. В структуре мужского населения 26,7% 
имеют индекс массы тела выше 25. Из них 18,5% 
исследуемых мужского пола имеют избыточный 
вес и 8,2% – ожирение. В структуре женского на-
селения 43,5% имеют ИМТ выше 25. Из них 26,2% 
с избыточным весом и 17,3% с ожирением. При 
оценке статистически значимых различий в груп-
пах сравнения выявлено, что уровень значимости 
различий р больше 0,05 и говорит о статистически 
незначимых различиях между выборками. У ряда 
пациентов отмечены повышенное артериальное 
давление, повышение уровня холестерина, а также 
сахара крови. Изучение связи между данными по-
казателями не проводилось.
Таким образом, распространенность избыточной 

массы тела у лиц молодого и среднего возраста до-
вольно высока, что позволяет сделать вывод о на-
личии у большинства из них состояния премор-
бидности, способствующего латентному развитию 
нефропатии. Учитывая, что достаточно значимая 
доля исследуемых это молодые и активные люди 
в возрасте от 16 до 30 лет, необходимо проведение 
своевременных профилактических мероприятий 
в снижении риска развития и прогрессирования не-
фропатий.
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Ранняя диагностика синдрома Гудпасчера 
у пожилой больной
А.Р. Болурова1 (bolurovaar@mail.ru), В.Н. Сердюков1, Л.В. Бородина2, П.В. Корой2

1 ГБУЗ СК "Городская клиническая больница Скорой медицинской помощи", Ставрополь, Россия
2  ФГБОУ ВО "Ставропольский государственный медицинский университет" Минздрава России, 
Ставрополь, Россия

Early diagnostics of Goodpasture syndrome 
in an elderly patient
A.R. Bolurova1 (bolurovaar@mail.ru), V.N. Serdyukov1, L.V. Borodina2, P.V. Koroy2

1 City Clinical Hospital of Emergency Medical Care, Stavropol, Russia
2 Stavropol State Medical University, Stavropol, Russia

Синдром Гудпасчера является редким заболе-
ванием, встречается в любом возрасте, независимо 
от пола (чаще у молодых мужчин), что затрудняет 
его диагностику у лиц старшего возраста, особенно 
у женщин. Вместе с тем прогноз существенно за-
висит от ранней диагностики и своевременной не-
отложной терапии.
Представляем случай заболевания у больной Б., 

70 лет. В связи с прогрессирующим ухудшением со-
стояния, обусловленным выраженной общей слабо-
стью, одышкой в покое, малопродуктивным кашлем, 
болями в суставах, появлением мочи красного цвета, 
обратилась в апреле 2018 года к нефрологу ГБУЗ СК 
"ГКБ СМП".
Больной себя считает с августа 2017 года, когда 

после перенесенной ОРЗ, острого бронхита, ги-
пертермии до 38 °С, появился суставной синдром. 
После нескольких курсов антибактериальной тера-
пии отмечалась положительная динамика, однако 
с марта 2018 года вновь появились вышеуказанные 
симптомы, прогрессивно нарастала общая слабость.
При поступлении в нефрологическом отделе-

нии общее состояние тяжёлое. Кожные покровы 
бледные, умеренные отеки кистей, голеней и стоп. 
Температура тела 37,2 °С. ЧДД 20 в минуту. ЧСС 
74 в минуту. АД 160/100 мм рт.ст. Дыхание вези-
кулярное, ослабленное в нижних отделах, крепита-
ция с обеих сторон. Тоны сердца ритмичные, при-
глушены. Живот мягкий, безболезненный, печень 
и селезенка не увеличены. Симптом поколачивания 
отрицательный с обеих сторон. Диурез снижен, моча 
красного цвета.
При обследовании выявлены анемия (89 г/л), 

повышение СОЭ до 58 мм/ч , протеинурия 
до 0,3 г/л, макрогематурия, увеличение креатинина 
(545 мкмоль/л), мочевины (20 ммоль/л), калия 
(6,7 мкмоль/л) в крови. По данным рентгеногра-
фии органов грудной полости, определялись дву-
сторонняя застойная пневмония, экссудативный 
плеврит справа. УЗИ почек: правая почка размерами 

114×49×52 мм, паренхима 21 мм; левая почка разме-
рами 108×56×62 мм, паренхима 26 мм. Эхогенность 
паренхимы с обеих сторон повышена, выявляется 
симптом выделяющихся пирамид.
Установлен предварительный диагноз: ОПП. 

Быстропрогрессирующий гломерулонефрит. Экс-
тренно начата противокалиемическая, противоотёч-
ная терапия, однако сохранялись признаки гиперги-
дратации с угрозой гидростатического отека легких, 
появилось кровохарканье, нарастала азотемия, олигу-
рия, в связи с чем выполнялась гемодиализная тера-
пия в ежедневном режиме. Несмотря на проводи-
мое лечение состояние прогрессивно ухудшалось, 
нарастала дыхательная недостаточность, усилились 
крепитация над лёгких, кровохарканье.
Учитывая жалобы, анамнез, лабораторно-ин-

струментальные данные, с высокой степенью веро-
ятности заподозрен синдром Гудпасчера, по поводу 
которого начата патогенетическая "пульсовая" тера-
пия метипредом по 500 мг в/в № 6 с последующим 
переходом на пероральный прием (80-64-40 мг/сут), 
плазмаферез с плазмозамещением с общим объёмом 
7250 мл ежедневно № 14, продолжены ежедневные 
сеансы гемодиализа. Синдром Гудпасчера был под-
твержден наличием в крови антител к клубочковой 
мембране. К патогенетической терапии добавлен 
эндоксан по 200 мг в/в ежедневно, 5 дней в неделю 
(1000 мг в неделю). Суммарная доза эндоксана со-
ставила 5,8 г. Проводились коррекция анемии вве-
дением эритровзвеси, эпостима, ликфера, антиги-
пертензивная терапия, коррекция гипокальциемии. 
На фоне лечения состояние больной улучшилось 
с уменьшением признаков геморрагического пнев-
монита и дыхательной недостаточности, однако 
сохранялись стойкая олигурия, почечная недоста-
точность, требующие продолжения заместительной 
почечной терапии. Больная выписана на амбулатор-
ное лечение с продолжением программного гемо-
диализа, иммуносупрессивной и симптоматической 
терапии.
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Случай множественной миеломы PIgG-lambda с сочетанным 
парапротеинемическим поражением почек в виде комбинации 
AL амилоидоза, цилиндр-нефропатии, и проксимальной 
тубулопатии легких цепей
Л.В. Бородина1 (dr.borodina@yandex.ru), О.А. Воробьёва2, Е.В. Захарова3, Я.М. Марченко1, А.Р. Болурова4

1 ФГБОУ ВО "Ставропольский государственный медицинский университет" МР, Ставрополь, Россия
2 ООО "Национальный центр клинической морфологической диагностики", Санкт-Петербург, Россия
3  Московский государственный медико-стоматологический университет им А.И. Евдокимова, Москва, Россия
4 СК "Городская клиническая больница скорой медицинской помощи", Ставрополь, Россия

A case of multiple myeloma PIgG-lambda with association 
of paraproteinemic defect of kidneys in the form combined with AL amyloidosis, 
cylinder-nephropathy and proximal tubulopathy of light range
L.V. Borodina1 (dr.borodina@yandex.ru), O.A. Vorobyova2, E.V. Zakharova3, Y.M. Marchenko1, A.R. Bolurova4

1 Stavropol state medical university, Stavropol, Russia
2 "National center of clinical morphological diagnostics", Saint Petersburg, Russia
3 A.I. Evdokimov Moscow state medico-stomatological universityr, Moscow, Russia
4 City clinical hospital of emergency medical help, Stavropol, Russia

Введение. Первыми проявлениями множествен-
ной миеломы в типичных случаях являются оссал-
гии, остеодеструктивные изменения, анемия, гипер-
протеинемия, однако в части случаев первым и/или 
ведущим признаком является поражение почек. Диа-
гностика в таких ситуациях базируется на морфологи-
ческом исследовании почечной ткани. Представляем 
наблюдение, иллюстрирующее трудности диагно-
стики множественной миеломы с поражением почек.
Описание случая. Больной П., 59 лет. В 2016 г. 

появились тошнота, боли в эпигастрии, течение не-
скольких месяцев обследовался гастроэнтерологом, 
диагностирован гастрит, проводимое лечение без 
эффекта. Выявлена стойкое снижение артериаль-
ного давления, госпитализирован в кардиологиче-
сокое отделение с подозрением на острый инфаркт 
миокарда, диагноз не подтвержден. Выявлена нарас-
тающая протеинурия, в связи с чем направлен в не-
фрологическое отделение.
При поступлении состояние тяжелое, жалобы 

на резко выраженную общую слабость, головокруже-
ние, потемнение в глазах в вертикальном положении, 
тошноту, постоянные тупые боли в эпигастрии, сни-
жение аппетита, потерю в весе, отёки. Адинамичен, 
в вертикальном положении теряет сознание. Лицо, 
голени, стопы пастозны. Тоны сердца ритмичные, 
АД 75/60-80/60 мм рт.ст. Живот умеренно болез-
нен в эпигастрии. Почки не пальпируются, диурез 
до 1400 мл/сут.
При обследовании выявлен тромбоцитоз, уско-

рение СОЭ, креатинин крови 122 мкмоль/л, моче-
вина 5,4 ммоль/л, общий белок 39,3 г/л, альбумин 

15,6 г/л, кортизол в норме. Протеинурия 5,72 г/л, 
цилиндрурия, глюкозурия, реакция мочи на белок 
Бенс-Джонса положительная. УЗИ почек: правая 
122×485 мм, контур четкий, неровный, волнообраз-
ный, паренхима 28 мм, левая почка: 114×54 мм, кон-
тур четкий, неровный, волнообразный, паренхима 
26 мм, структура диффузно неоднородная, эхоген-
ность паренхимы повышенная.
ЭГДС: слизистая желудка гиперемирована, мел-

козернистая, множественные подслизистые гемор-
рагии; слизистая 12-перстной кишки с лимфофол-
ликулярной гиперплазией. Рентгенография черепа 
и плоских костей – патологии не выявлено. ЭКГ 
(2015): синусовый ритм с ЧСС 70 в мин. Вертикаль-
ное положение электрической оси сердца. Признаки 
гипертрофии миокарда левого желудочка, вероятно 
с гемодинамической перегрузкой. Диффузные нару-
шения процессов реполяризации в миокарде ле-
вого желудочка. ЭКГ (2018): синусовый ритм с ЧСС 
62 в мин. Нормальное положение электрической оси 
сердца. Возможны рубцовые изменения миокарда 
передне-перегородочной области левого желудочка 
с ишемией околорубцовой зоны.
Эхо-КГ: увеличение полости левого предсердия; 

выраженная гипертрофия миокарда межжелудочко-
вой перегородки, нарушение диастолической функ-
ции левого желудочка по I типу.
При иммунохимическом исследовании сыво-

ротки крови выявлена моноклональная секреция 
IgGλ. Миелограмма: плазматические клетки – 6,4%.
Выполнена нефробиопсия, при гистологиче-

ском исследовании выявлено сочетанное пораже-
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ние почек: AL амилоидоз с экспрессией свободных 
легких цепей λ в проекции амилоидных отложений 
во всех компартментах почечной такни, диффузная 
проксимальная тубулопация легких цепей λ и диф-
фузная умеренная моноклональная цилиндровая не-
фропатия λ. 
Морфологически доказанное поражение орга-

нов-мишеней позволило, несмотря на отсутствие 
остеодеструкции и умеренную плазматизацию 
костного мозга, диагностировать множественную 
миелому PIgGλ с сочетанным парапротеинеми-
ческим поражением почек в виде комбинации AL 
 амилоидоза, проксимальной тубулопатии легких 
цепей и цилиндр-нефропатии, и амилоидозом ав-
тономной нервной системы, желудочно-кишечного 
тракта, надпочечников, сердца.
Проводилась терапия: кортинефф, дексаметазон, 

эндоксан (суммарная доза 2000 мг), мелфолан (сум-
марная доза 80 мг), достигнута коррекция артериаль-
ной гипотензии, некоторое улучшение самочувствия. 
Для дальнейшего лечения переведен в гематологиче-
ское отделение. Проведено 6 курсов полихимиотера-
пии в режиме VCD (бортезомиб 2,3 мг п/кожно Д1, 

Д4, Д8, Д11; дексаметазон 40 мг в/в капельно Д1-Д4; 
эндоксан 400 мг в/в капельно Д1, Д8; межкурсовой 
интервал 21 день). На фоне проведенного лечения 
отмечается положительная динамика уменьшения 
выраженности отечного синдрома, улучшения 
функции почек, увеличения толерантности к фи-
зической нагрузке, снижения уровня парапротеи-
немии. В настоящее время состояние стабильное, 
сохраняется только умеренно выраженный мочевой 
синдром.
Выводы. Наличие у пациентов с нефротическим 

синдромом, экстраренальной симптоматики, в осо-
бенности артериальной гипотензии, диспептических 
расстройств, признаков поражения сердца форми-
рует высокий "индекс подозрения" в отношении 
амилоидоза и диктует соответствующий алгоритм 
обследования. Выявление при морфологическом 
исследовании амилоидоза и/или признаков иного 
парапротеинемического поражения почек дает ос-
нования для проведения химиотерапии по схемам, 
принятым для лечения множественной миеломы, 
что позволяет существенно улучшить прогноз этой 
тяжелой категории больных

Случай быстропрогрессирующего волчаночного нефрита 
у молодого больного
Л.В. Бородина1 (dr.borodina@yandex.ru), О.А. Воробьёва2, П.В. Корой1, В.Н. Сердюков3

1  ФГБОУ ВО "Ставропольский государственный медицинский университет" Минздрава России, 
Ставрополь, Россия

2 ООО "Национальный центр клинической морфологической диагностики", Санкт-Петербург, Россия
3 ГБУЗ СК "Городская клиническая больница Скорой медицинской помощи", Ставрополь, Россия

Case of rapidly progressing lupus-nephrite 
in a young patient
L.V. Borodina1 (dr.borodina@yandex.ru), O.A. Vorobyeva2, P.V. Koroy1, V.N. Serdyukov3

1 Stavropol State Medical University, Stavropol, Russia
2 National Centre of Clinical Morphological Diagnostics, St.-Petersburg, Russia
3 City Clinical Hospital of Emergency Medical Care, Stavropol, Russia

Системная красная волчанка (СКВ) является 
одной из причин быстропрогрессирующего не-
фрита (БПГН), прогноз которого зависит от ран-
ней диагностики и неотложной терапии. У мужчин 
диагностика СКВ имеет определенные трудно-
сти, что связано с более редкой встречаемостью 
и манифестацией у лиц старшего возраста. 
При этом мужской пол считается прогностиче-
ски неблагоприятным фактором риска развития 
БПГН.
Представляем клинический случай СКВ у паци-

ента С., 23 лет, поступившего в нефрологическое 
отделение ГБУЗ СК "ГКБ СМП" в феврале 2014 г. 

При поступлении предъявлял жалобы на резко выра-
женную общую слабость, тошноту, рвоту, массивные 
отеки тела, уменьшение количества мочи до 200 мл 
в сутки, боли в мышцах, суставах, особенно в мел-
ких суставах кистей. В течение года отмечал наличие 
болей и припухлости в суставах, мышцах, появле-
ние яркой эритемы на лице в виде "бабочки" после 
пребывания на солнце. В январе 2014 года после 
переохлаждения появились отеки на лице, повыше-
ние АД, рвота, постепенно уменьшалось суточное 
количество мочи, сочетавшееся с повышением кре-
атинина в крови, в связи с чем был направлен в не-
фрологическое отделение.
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Общее состояние тяжелое, адинамичен. На лице 
определялась эритема в виде "бабочки". Массивные 
отёки лица, тела, асцит. Суставы кистей дефигури-
рованы, цианотичны, на коже рук неоднородные 
мелкоточечные высыпания. Укорочение перкутор-
ного звука, ослабленное дыхание в нижних отде-
лах легких. ЧДД 21 в минуту. АД 220/125 мм рт.ст. 
ЧСС=Рs=86 в минуту. Печень увеличена на 5 см, 
селезёнка выступает из-под реберной дуги 
на 2 см. Почки не пальпируются, симптом покола-
чивания – слабо положительный с обеих сторон.
В общем анализе крови отмечались тромбоцито-

пения, повышенная СОЭ. В моче обнаруживались 
протеинурия до 3,4-4,2 г/л, гиалиновые (30-34), 
восковидные (2-3), зернистые (2-4) цилиндры, гема-
турия (16-18), лейкоцитурия (10-12 в поле зрения). 
Суточная протеинурия составила 6,8 г/л. По дан-
ным биохимии крови, наблюдались повышенные 
значения креатинина (740 мкмоль/л), мочевины 
(36,8 ммоль/л), калия (6,42 ммоль/л), С-реактивного 
белка. Выявлены LE-клетки, антитела к двуспираль-
ной ДНК (200 U/e). Волчаночный антикоагулянт, 
антитела к кардиолипину, криоглобулины и анти-
тела к БМК не обнаружены. По данным ультразвуко-
вого исследования отмечалась гепатоспленомегалия, 
размеры почек составили 138×69 мм и 128×56 мм 
соответственно, паренхима почек (32 мм) имела по-
вышенную эхогенность.
Экстренное лечение включало сеансы гемодиа-

лиза, "пульсовую" терапию метипредом по 1000 мг 
в/в № 3, циклофлосфаном по 500 мг в/в № 5 в те-
чение 2 недель с последующим переходом на под-
держивающие дозы. Суммарная доза эндоксана 
за 45 дней составила 5 г. Использовались плаквенил, 
диуретики, антигипертензивные препараты, пенток-
сифиллин. На фоне лечения достигнута положи-
тельная клинико-лабораторная динамика с купиро-

ванием клинических симптомов, снижение уровней 
креатинина до 245 мкмоль/л, увеличение суточного 
диуреза до 1500 мл.
Рекомендованная поддерживающая терапия 

не выполнялась, сохранялись переохлаждения, что 
привело к обострению волчаночного нефрита. 
Через год выполнена нефробиопсия в СПКК ФГБУ 
"Национальный медико-хирургический центр 
им. Н.И. Пирогова" М3 РФ, г. Санкт-Петербурга. 
Исследование выполнено к.м.н. О.А. Воробьёвой, 
по результатам которого установлен следующий 
гистологический диагноз: Lupus-нефрит, классы 
IV-G(A/C)&V, "диффузный эндо- и экстракапил-
лярный, пролиферативный, склерозирующий 
и мембранозный гломерулонефрит"; выраженная 
мезангиальная и эндокапиллярная гиперклеточность, 
диффузное мембранозное поражение, сегментарный 
(56%) и полный (20%) гломерулосклероз, фиброз-
ные полулуния (24%), выраженный тубуло-интер-
стициальный фиброз (50%); тотальный острый ка-
нальцевый некроз; с высокой степенью активности 
(18/тах24) и выраженной хронизации (10/тах12) 
процесса.
Продолжена иммуносупрессивная, антигипертен-

зивная и симптоматическая терапия. В связи с реф-
рактерной протеинурией проведена 4-х месячная 
терапия микофенолатом мофетилом (2 г в сутки) 
без эффекта, что послужило основанием для на-
значения метипреда и эндоксана, на фоне приема 
которых достигнута положительная клинико-ла-
бораторная динамика. От повторного выполнения 
нефробиопсии пациент отказался. Через два года 
после поездки на море возникло выраженное обо-
стрение СКВ, люпус-нефрита с повышением креати-
нина до 1200 мкмоль/л. Выполняются программный 
гемодиализ, иммуносупрессивная и симптоматиче-
ская терапия.

Проблемы лекарственной терапии и хроническая болезнь почек
Е.В. Волошинова (voloshinovaelena@mail.ru), Е.В. Григорьева, К.Н. Сафарова, А.П. Ребров
 ФГБОУ ВО "Саратовский ГМУ им. В.И. Разумовского" Минздрава России, Саратов, Россия

Problems of drug therapy and chronic kidney disease
Е.V. Voloshinova (voloshinovaelena@mail.ru), E.V. Grigorieva, K.N. Safarova, A.P. Rebrov
 Rasumovsky Saratov Medical State University, Saratov, Russia

Актуальность проблемы. Среди причин тер-
минальной почечной недостаточности за послед-
нее десятилетие увеличился вклад лекарственного 
острого повреждения почек (ОПП). Установлено, 
что ведущим фактором риска развития лекарствен-
ного ОПП является наличие предшествующей хро-
нической болезни почек (ХБП).

Цель исследования. Изучить структуру лекар-
ственного поражения почек (ЛПП) у пациентов, 
находившихся на лечении в ГУЗ "Областная кли-
ническая больница"(г. Саратов).
Материалы и методы. Проведен ретроспек-

тивный анализ историй болезни 201 пациента, на-
ходившегося на лечении в нефрологическом от-
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делении ГУЗ "Областная клиническая больница" 
(г. Саратов) в 1989-2017 гг. (101 женщина,100 муж-
чин), средний возраст 59,56±15,13 лет), с диагно-
стированным поражением почек лекарственного 
генеза.
Результаты. Хронические формы ЛПП выяв-

лены у 72 (35,8%) пациентов. Постепенное снижение 
почечных функций отмечено на фоне длительного 
приема следующих лекарственных препаратов: 
НПВП – 45 пациентов, диуретиков – 13, противо-
опухолевых препаратов и противотуберкулезных 
средств – 6 и 2 больных соответственно, анаболи-
ческих стероидов – 2 пациента.
Острые формы ЛПП диагностированы у 129 

(64,2%) пациентов, из них женщин – 68 (52,7%), 
мужчин 61 (47,3%), возраст больных от 17 до 86 лет. 
У 68 (52,7%) пациентов наблюдался неолигуриче-
ский вариант ОПП. К моменту неблагоприятного 
лекарственного воздействия у 84 (65,1%) пациентов 
анамнестически имелась почечная патология: хрони-
ческий гломерулонефрит, хронический пиелонеф-
рит, вторичный амилоидоз, подагрическая, гипер-
тоническая, миеломная нефропатии. Артериальной 
гипертензией страдали 40 (31,0%) пациентов, у 23 
(17,8%) из них признаки гипертонической нефро-
патии отсутствовали. Предшествующее ЛПП нару-
шение функции почек различных стадий отмечено 
у 16 (12,4%) пациентов.
У 31 (24,0%) больного к развитию острых форм 

ЛПП привело применение нескольких групп препа-
ратов одновременно, чаще всего комбинация НПВП, 
ненаркотических анальгетиков (ННА) и антибио-
тиков. При монотерапии чаще всего поражение 
почек вызывали НПВП (45,0%), антибактериальные 
препараты (15,5%), ННА (10,0%). В 6 случаях при-
чиной острого ЛПП явились рентгеноконтрастные 
препараты. Практически у трети всех пациентов 
(29,5%) отмечено применение препаратов в вы-
соких дозах. Поводом для назначения препарата 
в большинстве случаев послужили болевой син-
дром и инфекционно-воспалительные заболевания. 
На догоспитальном этапе ЛПП было заподозрено 
только у 40,3% пациентов, а у 19,4% пациентов 

ЛПП было расценено как обострение основного 
заболевания.
В процессе лечения 48 (37,2%) пациентам были 

назначены глюкокортикоиды, 42 (31,8%) пациентам 
проводился острый гемодиализ.
В исходе острого ЛПП у 97 (75,2%) пациентов 

отмечено полное или частичное восстановление 
функции почек, у 24 (18,6%) больных был продол-
жен хронический гемодиализ в связи с полной утра-
той почечной функции.
За последние 5 лет зарегистрировано 35 случаев 

лекарственного ОПП, в настоящее время известна 
судьба 15 больных. Из них к декабрю 2017 года 
умерло 5 пациентов, 4 из них находились на заме-
стительной почечной терапии (ЗПТ) программным 
гемодиализом, 1 умер от инфаркта головного мозга 
на додиализной стадии ХБП. Все умершие пациенты 
изначально имели предшествующую патологию 
почек (миеломную, гипертоническую, диабетиче-
скую нефропатии), у всех пациентов ЛПП развилось 
на фоне бесконтрольного использования НПВП, 
продолжительность жизни после ятрогенного 
воздействия составила от одного месяца до года. 
В настоящее время из 10 пациентов 1 больной по-
лучает ЗПТ методом перитонеального диализа, 
3 имеют стойкое снижение клубочковой фильтра-
ции менее 60 мл/мин/1,73 м2 (3 и 4 стадии ХБП), 
все четверо имели исходную почечную патологию.
Заключение. Наиболее часто как острые, так 

и хронические формы ЛПП отмечены на фоне 
приема НПВП (45% и 62,5% соответственно). У боль-
шинства пациентов острые формы ЛПП развивались 
на фоне предшествующей патологии почек. В ряде 
случаев лекарственное ОПП "проявило" имевшу-
юся почечную патологию, анамнестические данные 
о которой отсутствовали. Исходы ОПП у пациентов 
с предшествующей почечной патологией следует 
расценивать как неблагоприятные (смерть, ЗПТ, 
продвинутые стадии ХБП). Пациенты, получаю-
щие потенциально нефротоксические препараты, 
должны быть обследованы на предмет наличия ХБП, 
что особенно актуально у пациентов с длительным 
приемом таких  препаратов.

Диагностика идиопатической мембранозной нефропатии
К.А. Кабулбаев1,2 (kairatkabulbayev@yahoo.com), А.Е. Наушабаева2, А.Б. Канатбаева1,2, С.А. Диканбаева1

1 КазНМУ им. С.Д. Асфендиярова, Алматы, Казахстан
2 НИИ кардиологии и внутренних болезней, Алматы, Казахстан

Diagnostic of Idiopathic Membranous Nephropathy
K. Kabulbayev1,2 (kairatkabulbayev@yahoo.com), A. Naushabayeva2, A. Kanatbayeva1,2, S. Dikanbayeva1

1 Kazakh National Medical University, Almaty, Kazakhstan
2 Scientific Institute for Cardiology and Internal Medicine, Almaty, Kazakhstan
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Мембранозная нефропатия (МН) является одной 
из частых причин нефротического синдрома 
у взрослых. Крайне важно дифференцировать пер-
вичную (идиопатическую) и вторичную формы 
мембранозной нефропатии, так как это определяет 
дальнейшую тактику лечения.
Новые лабораторные маркеры – антитела к рецеп-

тору фосфолипазы А2 (anti-PLA2R) и домен тром-
боспондина 1-го типа, содержащий 7А (THSD7A) – 
требуют оценки в реальной клинической практике.
Цель работы. Дифференцировать первичную 

и вторичную формы МН.
Материалы и методы. Изучены клиническо-

морфологические случаи 25 пациентов с мембра-
нозной нефропатией, среди которых 19 определены 
как первичные, 6 – вторичные (4 в рамках СКВ, 
1 – лекарственный, 1 – ассоциированный с ВГВ). 
С 2018 г. в начали определять титр anti-PLA2R па-
циентам с МН.
Результаты. У4 пациентов, биопсированных 

в 2018 г., клинически определенных как первич-

ная МН, титр anti-PLA2R был повышенным (1:100 
и более). Трудность определения формы МН без ла-
бораторного подтверждения особо был затрудните-
лен у пациента с сахарным диабетом 1 типа c нефро-
тическим синдромом, получавшего несколько лет 
назад свиной инсулин. Подбор патогенетической те-
рапии (Стероиды + Циклоспорин-А) и достижение 
полной (у 3 пациентов) и частичной (у 1 пациента, 
срок терапии 2 мес) ремиссии подтверждают верный 
путь выбранной терапии. Среди 15 пациентов с пер-
вичной МН, которым не проводилось исследование 
на anti-PLA2R 12, достигли полной ремиссии, 3 – 
частичной ремиссии с сохранением функции почек.
Заключение. Определение титра anti-PLA2R 

подтверждает наличие первичной МН и облегчает 
дифференциальную диагностику первичной и вто-
ричной МН. Широкое внедрение исследования anti-
PLA2R в клиническую практику при нефротическом 
синдроме позволит принимать решение о дальней-
шей тактике в случае отсутствия возможности вы-
полнения биопсии почки.

ANCA-ассоциированные васкулиты в практике нефролога
К.А. Кабулбаев1,2 (kairatkabulbayev@yahoo.com), А.Е. Наушабаева2, А.Б. Канатбаева1,2, Л.П. Мамедова2

1 КазНМУ им. С.Д. Асфендиярова, Алматы, Казахстан
2 НИИ кардиологии и внутренних болезней, Алматы, Казахстан

ANCA-associated vasculitis in nephrologist’s practice
K. Kabulbayev1,2 (kairatkabulbayev@yahoo.com), A. Naushabayeva2, A. Kanatbayeva1,2, L. Mamedova2

1 Kazakh National Medical University, Almaty, Kazakhstan
2 Scientific Institute for Cardiology and Internal Medicine, Almaty, Kazakhstan

ANCA-ассоциированные васкулиты (ААВ) – явля-
ются сложной клинической задачей как в плане пер-
вичной диагностики, так и дальнейшего ведения. 
Особую актуальность ААВ приобретают в случае 
вовлечения почек в связи с возможным молниенос-
ным течением поражения почек.
Цель работы. Анализ случаев ААВ в практике 

нефролога за последние 5 лет.
Материалы и методы. Проанализированы 

32 случая ААВ с вовлечением почек в период 
с 2013 по 2017 гг. в отделении терапии НИИ кар-
диологии и внутренних болезней. Среди них 
20 женщин, 12 мужчин. В возрастной группе 
20-44 лет – 8 пациентов, 45-64 лет – 10 пациентов, 
65-86 лет – 14 пациентов. Биопсия почки проведена 
в 13 случаях.
Результаты. За 5 лет анализа случаев ААВ их 

частота выросла с 3 в 2011 г. до 11 в 2017 г. На ос-
новании клинико-лабораторных данных диагно-
стированы гранулематоз с полиангиитом в 25 (78%) 
случаях, микроскопический полиангиит в 5 (16%) 
случаях и эозинофильный гранулематоз с полиан-

гиитом в 2 (6%) случаях. В клинической картине 
поражение верхних дыхательных путей отмечалось 
у 66% пациентов, нижних дыхательных путей – 
53%, снижение слуха – 28%, псевдотумор – 12%, 
ХСН – 2%, кожная сыпь – 31%, артралгии – 37%, 
лихорадка – 81%, ANCA-позитивность – 81%. По-
ражение почек проявлялось изолированной микро-
гематурией – 31,2%, протеинурией – 3,3%, нефри-
тическим синдромом – 26,6%, нефротическим 
синдромом – 26,6%, БПГН – 66,6%. Морфологи-
чески среди 13 биопсированных пациентов экстра-
капиллярный гломерулонефрит с фибриноидным 
некрозом обнаружен у 9 (70%) пациентов, некро-
тизируюший васкулит – у 3, фибропластический 
гломерулонефрит у 1 пациента.
Почечные исходы зависели от сроков диагно-

стики ААВ и своевременного начала патогенети-
ческой терапии, включавшей Циклофосфамид + 
Метилпреднизолон у 21 пациентов, Ритуксимаб 
у 3 пациентов. Остальным 8 пациентам патогене-
тическая терапия не проводилась в связи с позд-
ней диагностикой ААВ и переходом в ТХПН. 
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Через 6 мес от момента диагностики ААВ установ-
лены следующие стадии ХБП: 2 – у 13 (41%), 3А – 
у 6 (19%), 3В – у 2 (6%), 4 – у 2 (6%), 5 – 9 (28%) 
пациентов.
Интересно было проанализировать диагнозы 

с которыми наблюдались до установки ААВ: вне-
больничная пневмония – 40%, туберкулез – 12%, 
тугоухость – 19%, ревматическая лихорадка – 6%, 
аллергический дерматит – 25%, артрит – 25%, раз-
личного рода инфекции – 93%, ИМС (так называе-
мый "хронический пиелонефрит") – 75%.
Заключение. Отмечается тенденция к росту ча-

стоты ААВ. Однако следует уточнять, обусловлено 

это реальным ростом числа пациентов с ААВ или 
лучшей диагностикой. Поздняя диагностика ААВ 
обусловлена отсутствием универсального алгоритма 
диагностики (специфических симптомов заболе-
вания), низкой осведомленностью врачей общей 
практики о системных заболеваниях, а также низкой 
частотой использования вспомогательных лабора-
торных исследований на c-, p-ANCA.
Поражение почек чаще всего характеризуется 

наиболее тяжелой клинической формой – БПГН 
(66%). Почечные исходы зависят от сроков диагно-
стики и своевременного начала патогенетической 
терапии.

Клинико-патологическая характеристика пациентов 
с IgA-нефропатией и тромботической микроангиопатией
К.С. Комиссаров1,2 (kirill_ka@tut.by), М.В. Дмитриева3, Т.А. Летковская4, В.С. Пилотович1

1 ГУО БелМАПО, Минск, Беларусь
2 ГУ РКМЦ, Минск, Беларусь
3 УЗ "ГКПБ", Минск, Беларусь
4 ГУО БГМУ, Минск, Беларусь

Clinicopathological characteristic of patients with IgA nephropathy 
and thrombotic microangiopathy
K. Komissarov1,2 (kirill_ka@tut.by), M. Dmitrieva3, T. Letkovskaya4, V. Pilotovich1

1 SIE "BelMAPO", Minsk, Belarus
2 SI "RCMC", Minsk, Belarus
3 SI "CCPB", Minsk, Belarus
4 SIE "BSMU", Minsk, Belarus

Актуальность. Тромботическая микроангиопа-
тия (ТМА) – гетерогенный клинический синдром, 
характеризующийся тромбоцитопенией, микро-
ангиопатической гемолитической анемией, микро-
васкулярным тромбозом концевых артериол и ка-
пилляров, множественной дисфункцией органов. 
До настоящего времени остаются неизученными 
вопросы распространённости, клинических про-
явлений и гистологических особенностей ТМА 
у пациентов с IgA-нефропатией (ИГАН).
Целью явилось изучить удельный вес, особенно-

сти клиники, гистопатологических изменений с уче-
том Оксфордской классификации и результатов 
иммунофлуоресцентного исследования у пациентов 
с ИГАН в сочетании с ТМА.
Материалы и методы. Был проведен ретроспек-

тивный анализ гистопатологических заключений, 
выполненных в УЗ "Городское клиническое патоло-
гоанатомическое бюро" г. Минска за период с 2015 
по 2017 годы. Гистологическое исследование вклю-
чало выполнение стандартных и гистохимических 
окрасок, а также иммунофлюоресцентного исследо-

вания для выявления иммуноглобулинов классов G, 
A, M, фибриногена, компонентов комплемента С3 
и С1q, каппа и лямбда легких цепей. Критериями для 
включения в анализ были: возраст старше 18 лет, 
информативная нефробиопсия (НБ) с наличием 
8 и более клубочков, морфологически подтвержден-
ный диагноз ИГАН с учетом Оксфордской класси-
фикации, наличие клинико-лабораторных данных, 
позволяющих установить основной нефрологиче-
ский синдром. Анализ данных произведен с исполь-
зованием программы Statistica, данные представлены 
в виде медианы и процентилей (25; 75).
Результаты. За трех летний период в центре 

было проведено 809 гистопатологических исследова-
ний, из них на долю нативной почки пришлось 398 
(49,1%), при этом диагноз ИГАН был выставлен 91 
(22,8%) пациенту. С учетом критериев включения для 
последующего анализа были отобраны заключения 
72 пациентов. Возраст составил 32 (26; 42,50) года, 
мужчин было 52 (72,2%) человека. Медиана систоли-
ческого (САД) и диастолического (ДАД) артериаль-
ного давления составила 127,5 (120,0; 140,0) мм рт.ст. 
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и 80 (80,0; 90,0) мм рт.ст. Основными тремя нефро-
логическими синдромами были: изолированная про-
теинурия (ПУ) – 19 (26,4%) человек, нефритический 
синдром – 18 (25,0%), микрогематурия с ПУ – 14 
(19,4%). Лабораторно-гистологические параметры 
отображены в Таблице 1.
Морфологические признаки ТМА, такие как 

микротромбы в клубочковых капиллярах и мелких 
сосудах стромы были выявлены у 3 (4,2%) пациен-
ток возрастом 30, 22 и 29 лет, при этом клиниче-
ские проявления и системные причины этого син-
дрома отсутствовали. У 2 пациенток фиксировался 
нефритический синдром, при этом одна страдала 
артериальной гипертензией (АГ) тяжелой степени, 
у другой был изолированный мочевой синдром. 
Суточная протеинурия (ПУ) находилась в пределах 
1300, 2480 и 400 мг, а скорость клубочковой филь-
трации (СКФ) составляла 70, 85 и 91 мл/мин соот-
ветственно. Оксфорд-MEST в двух случаях соот-
ветствовал М1E1S1T1, в одном – M1E0S1T0. У двух 
пациенток в биоптатах ткани почки были выявлены 
фиброзно-клеточные полулуния с индексом полу-
луний 0,11 и 0,44. У всех пациенток при иммуноф-
луоресцентном исследовании доминирующими 
были мезангиальные депозиты IgA, а у 1 пациентки, 

также, отмечено интраваскулярное свечение дан-
ного антитела умеренной степени интенсивности. 
Депозиция IgG и C3 в мезангии была значительно 
меньшей интенсивности, чем IgA. Свечение IgM 
носило неспецифичный характер, С1q было 
отрицательным.
Заключение. Согласно результатам Первого 

МГМУ имени И.М. Сеченова, представленным 
на 54 Конгрессе ERA-EDTA в 2017 году, при-
знаки ТМА могут наблюдаться у каждого четвертого 
пациента с ИГАН. Наше трехлетнее наблюдение по-
казало более низкую встречаемость (4,2%) этого ги-
стопатологического признака, что возможно объяс-
няется ограничениями выполнения НБ у пациентов 
с тяжело протекающими формами АГ. Для нашей 
группы пациентов было характерным женский пол 
среднего возраста, нефритический синдром, более 
высокий уровень ПУ по отношению к основной 
группе, сохранная функция почек и отсутствие зло-
качественной АГ. К гистопатологическим особенно-
стям можно отнести высокую частоту встречаемости 
пролиферативных форм (М1, Е1), тубулоинтерсти-
циальный склероз, не превышающий 50%, отсут-
ствие признаков системных заболеваний, протека-
ющих с васкулопатией.

Клинические вариации IgА-нефропатии, исходы, результаты лечения
Т.С. Кузнецова (kuznecovatatjana@yandex.ru)
 ГУЗ Ульяновская областная клиническая больница, Ульяновск, Россия

Clinical variations in IgA-nephropathy, outcomes, treatment results
T.S. Kuznetsova (kuznecovatatjana@yandex.ru)
 Ulyanovsk Regional Clinical Hospital, Ulyanovsk, Russia

Актуальность. IgА-нефропатия – наиболее рас-
пространенная форма первичного поражения клу-
бочков почек.
Частота выявления IgA-нефропатии колеблется 

в широких пределах – от 4,7% до 52% и составляет 
5 на 100 000 населения в год, варьируя в зависимо-
сти от географического региона: в Европе и США 
на эту форму гломерулонефрита приходится от 39,4 
до 60,0 % больных, в Австралии – до 46,5%, в Азии 
67,5% (первое место занимает Сингапур 52%), в Япо-
нии 46%, в Северной Индии 10,37 %, в Южной 
Америке 0,7%, в странах Центральной и Южной 
Африки 2-3,8%.

В детской популяции IgA-нефропатия составляет 
от 19 до 48,5% от всех гломерулонефритов.
Заболевание чаще выявляется в детском возрасте, 

а также и у взрослых. Лица мужского пола заболе-
вают чаще. В Японии соотношение среди больных 
мужчин и женщин составляет 2:1, а в Северной Ев-
ропе и США 6:1 соответственно.
Наиболее важными проблемами в лечении IgA-

нефропатии являются необходимость назначения 
медикаментозного лечения таким больным после 
постановки диагноза, допустимость выжидательной 
тактики в лечении, определение показаний для не-
фропротективной и иммуносупрессивной терапии, 

Таблица 1

Протеинурия, 
мг/сут

СКФ, 
мл/мин

Гистопатологические параметры классификации Оксфорд-MEST

М0, N (%) E0, N (%) S0, N (%) T0, N (%) T1, N (%) T2, N (%)

810,0 (355,0; 1420,0) 78,5 (59,0; 99,5) 29 (40,3) 49 (68,1) 19 (26,4) 44 (61,1) 22 (30,6) 6 (8,3)
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критерии эффективности лечения и прогноза за-
болевания.
Цель. Проанализировать частоту встречаемости 

IgA-нефропатии у больных, госпитализированных 
в нефрологическое отделение государственного уч-
реждения здравоохранения Ульяновской областной 
клинической больницы (ГУЗ УОКБ) за 2012-2017 гг. 
и дать оценку эффективности проводимой терапии 
при данной нозологии.
Задачи.

1.  Выявить частоту встречаемости данной нозоло-
гии у пациентов ГУЗ УОКБ.

2.  Оценить возрастной и половой состав больных
с IgA-нефропатией.

3.  Определить показания для проведения патогене-
тической терапии.

4.  Оценить эффективность проводимой терапии.
Материалы и методы исследования. Исследо-

вания проведены у 37 пациентов с IgA-нефропатией, 
поступивших на стационарное лечение в нефро-
логическое отделение ГУЗ УОКБ. Соотношение 
по полу среди мужчин и женщин составило 2:1 со-
ответственно (мужчин 25, женщин 12). Средний воз-
раст больных составил 34,5 года.
На стационарном обследовании и лечении диа-

гноз IgA-нефропатии подтверждался клиническими, 
функциональными данными, а также результатами 
морфологических исследований биоптата почеч-
ной ткани. У всех больных была проведена световая 
микроскопия, иммуногистохимическое или иммуно-
флюоресцентное исследование биоптата, в отдель-
ных случаях – электронная микроскопия.
В зависимости от клинико-морфологической 

формы IgA-нефропатии проводилась нефропротек-
тивная и патогенетическая терапия: глюкокортико-
стероиды (преднизолон, метилпреднизолон в форме 
пульс-терапии; дозы индивидуальные), цитостатики 
(циклофосфамид, в форме пульс-терапии от 200 
до 1000 мг); циклоспорин А; дозы в зависимости 
от массы тела пациента и концентрации препарата 
в крови.
Результаты. Результаты проведенных иссле-

дований показали, что клинико-лабораторно IgA-
нефропатия была представлена:

1.  Изолированным мочевым синдромом: у 8 жен-
щин, у 10 мужчин.

2.  Нефротическим синдромом: у 3 женщин,
у 14 мужчин.

3.  Нефросклерозом: у 1 женщины, у 1 мужчины.
Таким образом, наиболее часто IgA-нефропатия

проявлялась изолированным мочевым синдромом 
у женщин, а у мужчин нефротическим синдромом. 
Одинаково часто IgA-нефропатия верифицировалась 
на стадии нефросклероза и у мужчин, и у женщин.
Оценка эффективности комплексного лечения 

проводилась как на стадии стационарного лечения 
во время госпитализаций, так и на амбулаторно-по-
ликлиническом этапе.
Всем пациентам проводилась нефропротектив-

ная терапия. Пациентам с нефротическим нефри-
тическим синдромом – патогенетическая терапия.
Результаты проведенного лечения показали, что 

у пациентов, получавших иммуносупрессивную те-
рапию, клинико-лабораторная ремиссия была до-
стигнута у 17 (45,9 % от всех) больных, у 2 из них 
отмечены рецидивы нефротического синдрома, 
что потребовало усиления иммуносупрессивной 
терапии и смены схемы лечения, в результате это 
также способствовало развитию полной клинико-
лабораторной ремиссии. У 2 больных (5,4%), несмо-
тря на проводимую терапию, не удалось добиться 
развития ремиссии нефротического синдрома, что 
в итоге привело к развитию терминальной почечной 
недостаточности. 2 пациента были госпитализиро-
ваны на стадии терминальной почечной недоста-
точности.
Заключение.

1.  IgA-нефропатия представляет собой часто встре-
чающуюся форму нефропатии.

2.  IgA-нефропатия наиболее характерна для лиц
мужского пола.

3.  Благоприятнее заболевание протекает у женщин.
4.  Дебют заболевания чаще отмечается в 25-35 лет.
5.  IgA-нефропатия может проявляться различными
клинико-лабораторными формами.

6.  В основном, при наличии показаний, патогене-
тическая терапия приводит к развитию клинико-
лабораторной ремиссии.
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Взаимосвязь уровня α1-микроглобулина мочи и почечной 
дисфункции у пациентов с единственной почкой
Т.В. Лапшаева1, Г.М. Орлова2 (vicgal@yandex.ru)
1 Иркутский областной консультативно-диагностический центр, Иркутск, Россия
2 Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия

Relationship between urine α1-microglobulin and renal dysfunction 
in patients with a single kidney
A.V. Lapshava1, G.M. Orlova2 (vicgal@yandex.ru)
1 Irkutsk regional diagnostic center, Irkutsk, Russia
2 Irkutsk state medical university, Irkutsk, Russia

Актуальность. Функциональное состояние 
и возможности адаптации единственной почки 
у пациентов, перенесших нефрэктомию, мало 
изучены. Для пациентов с единственной почкой 
(ЕП) особенно актуален поиск маркеров почечной 
дисфункции на ранних стадиях нефропатии.
Цель. Анализ взаимосвязи α1-микроглобулина 

мочи и почечной дисфункции у пациентов с един-
ственной почкой после нефрэктомии.
Материал и методы исследования. В исследо-

вание включено 164 пациента с единственной поч-
кой, оставшейся после нефрэктомии. Большинство 
составили женщины – 127 (77,4%). Средний возраст 
пациентов 53,6±13,4 лет без существенных разли-
чий между мужчинами и женщинами. Нефрэкто-
мия проведена по поводу рака – у 70 (42,7%), 
гидро нефроза – у 27 (16,5%), почечнокаменной 
болезни – у 45 (27,4%), вторичного нефросклероза 
вследствие некалькулезного пиелонефрита – у 22 
(13,4%) пациентов. Преобладающей патологией 
единственной почки является пиелонефрит – у 144 
(87,8%) пациентов. Оценка функционального со-
стояния единственной почки позволила выделить 
две группы пациентов: со сниженной (n=40) и с нор-
мальной (n=124) почечной функцией. Маркером по-
чечной недостаточности считали гиперазотемию 
(креатинин крови 130 мкмоль/л и выше). Сравнивае-
мые группы не различаются по возрастной структуре 
и длительности послеоперационного периода.
Альфа1-микроглобулин мочи определялся с ис-

пользованием автоматического нефелометра Эррей-
360 (Beckman Coulter).
Результаты исследования. Уровень α1-микро-

глобулина мочи существенно выше у больных 
со сниженной почечной функцией по сравнению 
с больными без гиперазотемии: 3,7±0,9 мг/дл про-

тив 1,2±0,4 мг/дл, р=0,001. Повышение уровня α1-
микроглобулина мочи выявлено у 52,2% пациентов 
с гиперазотемией и у 20,2% пациентов с нормаль-
ной почечной функцией (без признаков активного 
воспаления в почках и мочевыделительных путях). 
Корреляционный анализ обнаружил умеренную 
связь между α1-микроглобулином мочи и креа-
тинином крови: r=0,4, р=0,03, а также между α1-
микроглобулином и скоростью клубочковой филь-
трации (СКФ): r=-0,6, р=0,03. По мере снижения СКФ 
и утяжеления стадии хронической болезни почек 
(ХБП) концентрация α1-микроглобулина мочи уве-
личивается. Так, у пациентов с ХБП 1 стадии средняя 
концентрация белка в моче составляет 1±0,5 мг/дл, 
а с ХБП 3 стадии 2,3±0,9 мг/дл, р=0,001. Среди 
пациентов с ХБП 1 стадии α1-микроглобулин мочи 
повышен лишь у 3,5%, а среди пациентов с ХБП 
3 стадии доля больных с повышением уровня α1-
микроглобулина мочи составляет 100%.
Заключение. Полученные результаты по-

зволяют предполагать, что тубуло-интерстици-
альная дисфункция, маркером которой считается 
α1-микроглобулин мочи, является обязательным ком-
понентом выраженного нефросклероза у пациентов 
с ЕП. Период, предшествующий появлению гипер-
азотемии, у части больных (20,2%) характеризуется 
преобладанием процессов тубуло-интерстици-
альной дисфункции. Возможно, дальнейшие ис-
следования позволят подтвердить существование 
т.н. гломерулярного и тубулоинтерстициального 
вариантов развития почечной недостаточности 
у пациентов с ЕП. В любом случае для получения 
полного представления о функциональной способ-
ности ЕП необходимо исследование концентрации 
α1-микроглобулина мочи, позволяющее оценить со-
стояние тубуло-интерстиция.
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Трудность диагностики множественной миеломы 
в клинической практике
Н.В. Манченко (elenamanchenko@mail.ru)
 Дорожная клиническая больница, Ростов-на-Дону, Россия

Difficulty in diagnosing multiple myeloma in clinical practice
N.V. Manchenko (elenamanchenko@mail.ru)
 NUZ Road Clinical Hospital at st. Rostov-on-Main Russian Railways, Rostov-na-Donu, Russia

Актуальность проблемы.
Множественная миелома – злокачественное ново-

образование из клонольных плазматических клеток, 
относящееся к В-клеточным лимфоидным опухолям 
низкой степени злокачественности.
В основе болезни лежит пролиферация одного 

клона плазматических клеток с гиперпродукцией 
легких цепей иммуноглобулинов каппа- или лямбда-
типов.
Частота множественной миеломы достаточно 

велика и составляет в среднем 3,0-4,0 на 100 тысяч 
населения в год. Множественная миелома считается 
"болезнью пожилого возраста". В среднем встреча-
ется только 2% пациентов моложе 40 лет, а средний 
возраст больных составляет 61 год.
Цель работы.
Диагностика множественной миеломы не вы-

зывает затруднений при сочетании пожилого воз-
раста больного, синдрома ускоренной СОЭ, анемии, 
диспротеинемии, костных поражений и почечной 
недостаточности различной степени выраженности.
Однако в клинической практике нередкой ста-

новится ситуация, когда у относительно молодых 
пациентов с впервые возникшей ОПН без суще-
ственных клинических проявлений при детальном 
обследовании выявляется множественная миелома.
Представленный случай с нетипичной клиниче-

ской картиной у пациентки молодого возраста де-
монстрирует многообразие дебютных проявлений 
заболевания.
Материалы клинического случая.
Больная Ш, 41 года обратилась на прием к не-

фрологу ДКБ на ст. Ростов-Главный с жалобами 
на общую слабость, снижение аппетита, никтурию 
до 1 литра, субфебрильную температуру тела.
Из анамнеза: заболела остро, 2 недели назад, 

когда после переохлаждения появились герпетиче-
ские высыпания на коже живота. Самостоятельно 
принимала ацикловир. Через неделю отмечала на-
растание общей слабости, присоединение тошноты, 
снижения аппетита, никтурию, субфебрильную тем-
пературу тела.
При обследовании в стационаре выявлены: уме-

ренная анемия (гемоглобин – 98 г/л, эритроциты – 
3,4×1012/л); лейкоцитоз (лейкоциты – 9,7×109/л); 

ускорение СОЭ до 60 мм/час; повышение уровня 
азотистых шлаков: мочевина – 20 мм/л, креатинин – 
567 мкм/л; скудный мочевой осадок: белок – 0,47 г/л, 
лейкоциты – 4-5 в поле зрения, эритроциты – 3-4 
в поле зрения; суточная протеинурия негломеруляр-
ного уровня – 1,6 г/сутки; в пробе Зимницкого – сни-
жение концентрационной функции почек. Общий 
белок крови – 85 г/л, альбумины – 53,2 г/л, каль-
ций – 1,12 мм/л, фосфор – 1,8 мм/л, ЩФ – 185 ед. 
Посевы крови и мочи роста не дали. Антитела ДНК, 
LE-клетки, антитела к вирусам гепатитов С, В и ВИЧ 
не обнаружены. Умеренно повышены антитела к ви-
русу простого герпеса.
По данным инструментального обследования 

с выполнением рентгенографии органов грудной 
клетки, фиброгастродуоденоскопии, УЗИ сердца, 
брюшной полости и почек: объемных образований 
не выявлено. Патологических изменений в костях 
черепа и грудной клетки не обнаружено.
Учитывая острое начало заболевания, отягощен-

ный лекарственный анамнез (прием ацикловира), 
наличие скудного мочевого осадка с умеренной 
протеинурией негломерулярного уровня, абакте-
риальной лейкоцитурией, анемический синдром, 
увеличение СОЭ до высоких цифр (60 мм/ч), ги-
перпротеинемию, неолигурическую ОПН с высо-
ким уровнем креатинина, было высказано предполо-
жение в пользу острого тубуло-интерстициального 
нефрита (лекарственной этиологии).
С целью морфологической верификации диа-

гноза и определения показаний к стероидной тера-
пии, была выполнена биопсия почки.

Светооптически: в доставленных биоптатах 
16 клубочков, один склерозирован, в 2-х клубочках 
некроз капилляров с выпадением в мочевое про-
странство клеточного детрита и белковых масс. 
Сохранные клубочки обычного размера, без про-
лиферативныхз изменений, без признаков склероза 
капилляров. Интерстиций расширен за счет диф-
фузного отека, умеренного фиброза и диффузно-
очаговой лимфо-гистиоцитарной инфильтрации. 
Признаки выраженной дистрофии эпителия каналь-
цев в виде его уплощения, частичного слущивания, 
щеточная кайма полностью отсутствует. Канальцы 
кистозно расширены, в просвете – плотные гиали-
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новые и зернистые цилиндры, на отдельных участ-
ках – типичная тиреодизация канальцев. Атрофия, 
субатрофия канальцев на всем протяжении био-
птата (около 20% площади). Стенки артерий зна-
чительно утолщены за счет периартериального 
фиброза, гипертрофии медии. Окраска на амилоид 
отрицательна.

Иммуноморфологически:
IgA –  в клубочках: отрицательно, 

в канальцах: мелкие цилиндры
IgG – в клубочках: отрицательно
IgM – в клубочках: отрицательно
Kappa – отрицательно
Lamda – отрицательно
Электронномикроскопически: при электрон-

ной микроскопии в клубочках депозитов нет, уль-
траструктура базальных мембран сохранена, за ис-
ключением небольшого субэндотелиального отека. 
Малые отростки подоцитов очагово распластаны, 
частично слущены. В интерстиции – резко выражен-
ная вакуолизация тубулярного эпителия, в клетках 
ядра в состоянии пикноза.
Заключение. 
Учитывая клинические данные, картина в наи-

большей степени соответствует лекарственно инду-
цированному тубуло-интерстициальному нефриту 
с признаками острого тубулярного повреждения.
Учитывая клинико-лабораторные данные, ре-

зультаты гистологического исследования биоптата 
почки, больной выставлен диагноз острого ту-
було-интерстициального нефрита (лекарственной 
этиологии) и начата иммуносупрессивная терапия 
преднизолоном в дозе 30 мг в сутки с незначитель-
ной динамикой в виде снижения креатинина крови 
до 400 мкмоль/л.

При этом сохранялись стойкая анемия, ускорен-
ная СОЭ до 68 мм/час.
Отсутствие положительной клинико-лабора-

торной динамики на фоне отмены лекарственного 
агента (ацикловира), приема преднизолона, сохра-
нение стойкой протеинурии в сочетании с анемией 
и ускоренной СОЭ, позволило заподозрить миелом-
ную болезнь.
Исследование стернального пунктата выявило 

плазмоклеточную метаплазию (21,7%); электрофо-
ретическое исследование белков сыворотки крови – 
обнаружен М-градиент в β2-зоне за счет парапроте-
ина G κ; электрофоретическое исследование белков 
мочи выявило М-градиент в γ-зоне за счет белка 
Бенс-Джонса, тип κ 0,4 г/л.
Таким образом, больной выставлен окончатель-

ный диагноз: множественная миелома G κ с проте-
инурией Бенс-Джонса κ-типа.
Вывод. 
В представленном клиническом случае слож-

ность диагностики множественной миеломы состо-
яла в дебюте заболевания с синдрома неолигуриче-
ской ОПН, возникшей на фоне приема ацикловира 
у пациентки молодого возраста, что позволило 
предположить лекарственное поражение почек. Ги-
стологическая картина нефробиоптатов имела не-
однозначный и неспецифический характер в виде 
тубуло-интерстициальных изменений.
Данный клинический случай демонстрирует важ-

ность продолжения диагностического поиска при 
выявлении острого почечного повреждения, во всех 
сомнительных случаях, отсутствии эффекта от про-
водимой терапии, а метод иммунохимического иссле-
дования белков сыворотки крови и мочи должен быть 
более широко внедрен в повседневную практику.

Анализ клинико-морфологических ассоциаций 
у пациентов с иммуноглобулин А-нефритом
А.Л. Маханова1, М.А. Фролова2, Н.К. Фонарев2, М.А. Алсагарова2, Я.А. Лифа2, Г.М. Орлова1 (vicgal@yandex.ru)
1 Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия
2 Иркутская областная клиническая больница, Иркутск, Россия

Analysis of clinical and morphological assotiations 
in patients with IgA glomerulonephritis
A.L. Machanova1, M.A. Frolova2, N.K. Fonarev2, M.A. Alsagarova2, Ia.A. Lifa2, G.M. Orlova1 (vicgal@yandex.ru)
1 Irkutsk state medical university, Irkutsk, Russia
2 Irkutsk regional clinical hospital, Irkutsk, Russia

Актуальность темы. Иммуноглобулин А-нефрит 
(IgAН) – наиболее распространенная форма хро-
нического гломерулонефрита. Поиск клинико-мор-
фологических ассоциаций актуален в плане инди-

видуализации диагностики заболевания и лечения 
пациентов.
Цель исследования. Изучить клинико-морфо-

логические ассоциации при IgAН.
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Материал и методы исследования. В исследо-
вание включено 47 больных с IgAН, подтвержден-
ным морфологическим исследованием почечного 
биоптата. У всех больных определялись ассоциа-
ции между различными клиническими симптомами 
и морфологическими изменениями. Последние 
определялись по критериям Оксфордской класси-
фикации, 2009.
Результаты исследования. В исследуемой 

группе мужчин 34 (65%). Медиана возраста боль-
ных 35 [23;75] лет без различия между мужчинами 
и женщинами.
Распределение по клиническим вариантам сле-

дующее: латентный (изолированный мочевой син-
дром) – 14 (29,8%), нефротический – 5 (10,6%), ги-
пертонический – 8 (17%) и смешанный – 20 (42,5%). 
Почечная дисфункция (3-5 стадия хронической бо-
лезни почек) обнаружена у 22 (46,8%) больных.
По морфологическим признакам больные рас-

пределились следующим образом: мезангиальная 
пролиферация (М1) – 25 (53%), эндотелиальная про-
лиферация (Е1) – 8 (17), сегментарный склероз (S1) – 
23 (48,9%), тубулярная атрофия/интерстициальный 
фиброз (Т1-2) – 6 (12,8%) больных. Большинство 
пациентов имели 3 или 4 морфологических кри-
терия (например, М1Е1Т1 или М1Е1S1Т1). У 5 
(10.6%) больных обнаружены полулуния. Острый 
канальцевый некроз (ОКН) определен у 22 (46,8%) 
больных.
При сопоставлении клинических и морфологи-

ческих симптомов установлено, что почечная дис-
функция с СКФ ниже 60 мл/мин чаще обнаружи-
вается у пациентов с выраженной мезангиальной 

пролиферацией (М1) по сравнению с пациентами 
со слабо выраженной или отсутствующей проли-
ферацией мезангиальных клеток (М0): 8 (32%) vs 
1 (4,5%), р=0,04. При М1 существенно возрастает 
шанс развития почечной дисфункции: ОШ 13,7 при 
95%ДИ 1.5 – 121,4.
Выявлена прямая связь между степенью отложе-

ния IgA и эритроцитурией: r=0,34, р=0,02.
Острый канальцевый некроз значимо чаще опре-

деляется у больных с 3-4 морфологическими крите-
риями по сравнению с больными с 1-2 критериями: 
9 (40,9%) vs 1 (4,5%), р=0,01. Больные с ОКН старше 
больных без ОКН: 40,5 [32;56] лет vs 26 [21;39] лет, 
р<0,05. Расчет ОШ показал, что факторами, ассо-
циированными с развитием ОКН, являются возраст 
старше 45 лет (ОШ 5,07 при 95%ДИ 1,16 – 22,2), 
наличие 3-4 морфологических критериев IgAН 
(ОШ 16,6 при 95%ДИ 1,89 – 146).
Заключение. Выявлено, что выраженность эри-

троцитурии прямо связана со степенью отложе-
ния IgA. Основным фактором, ассоциированным 
с нарушением почечной функции, является выра-
женность мезангиальной пролиферации. Основ-
ными факторами, ассоциированными с развитием 
острого канальцевого некроза, являются возраст 
больных старше 45 лет и наличие 3 или 4 морфо-
логических критериев IgA – нефрита. Безусловно, 
полученные результаты имеют предварительный 
характер. Более точные сведения о клинико-мор-
фологических параллелях можно получить лишь 
при анализе большого материала с учетом широкого 
спектра факторов, влияющих на развитие и прогрес-
сирование болезни.

Факторы риска хронической болезни почек и альбуминурия 
в разных возрастных группах
Г.М. Орлова1 (vicgal@yandex.ru), В.Г. Шеметова2, Е.Б. Васильева3, Н.Ю. Иванова3, Е.Р. Петрович3, 
Н.Ю. Ромазина4, Н.К. Фонарев4, Н.В. Ангадаева1, Э.С. Гомбоева1

1 Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия
2  Медицинское акционерное некоммерческое объединение "Лечебно-диагностический центр", 
Ангарск, Россия

3 Иркутский областной госпиталь ветеранов войн, Иркутск, Россия
4 Иркутская ордена "Знак Почета" областная клиническая больница, Иркутск, Россия

Risk factors by chronic kidney disease and albuminuria 
in different age groups
G.M. Orlova1 (vicgal@yandex.ru), V.G. Shemetova2, E.B. Vasilyeva3, N.Yu. Ivanova3, E.R. Petrovich3, 
N.U. Romasina4, N.K. Fonarev4, N.V. Angadaeva1, E.S. Gomboeva1

1 Irkutsk state medical university, Irkutsk, Russia
2 Medical non-commercial union "Medical diagnostic center", Angarsk, Russia
3 Irkutsk regional hospital by war veterans, Irkutsk, Russia
4 Irkutsk regional clinical hospital, Irkutsk, Russia
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Для своевременного выявления хронической 
болезни почек (ХБП) и начала нефропротектив-
ной терапии важное значение имеет учет факторов 
риска ХБП и определение альбуминурии (АУ) – ран-
него маркера почечного повреждения.
Цель. Выявление факторов риска ХБП и частоты 

патологической АУ у лиц разного возраста.
Материал и методы. В исследование вклю-

чено 518 человек, распределенных на 3 возраст-
ные группы: 20-30 лет (группа 1, n=114), 40-60 лет 
(группа 2, n=206) и старше 60 лет (группа 3, n=198). 
Доля мужчин в каждой группе составляет 33-38%. 
Средний возраст: 23±1,8 лет в группе 1; 44,7±4,6 лет 
в группе 2 и 84,9±5,9 лет в группе 3. Проведено ан-
кетирование с использованием анкеты Научного об-
щества нефрологов России. Всем респондентам осу-
ществлено исследование мочи с помощью полосок 
МикроАльбуфан (Лахема, Чехия) для выявления АУ. 
Патологической АУ считали АУ выше 30 мг/г (аль-
бумин/креатинин мочи). Факторы риска, ассоцииро-
ванные с развитием АУ, определялись путем расчета 
отношения шансов (ОШ). Расчет индивидуального 
риска ХБП произведен по специальной формуле 
(Нагайцева С.С. и соавт., 2014).
Результаты. Факторы риска ХБП (один или со-

четание нескольких) выявлены у 442 (85,3%) респон-
дентов: в группе 1 – у 38,6%, в группе 2 – у 92, 2%, 
в группе 3 – у 99,5%. Патологическая АУ обнару-
жена у 255 (49,2%) респондентов: в группе 1 – у 48%, 
в группе 2 – у 34,9%, в группе 3 – у 64,6%.

В молодежной группе с увеличением риска разви-
тия АУ ассоциируется два фактора: артериальная ги-
пертензия (АГ) как отягощающий фактор семейного 
анамнеза (ОШ 4,4, ДИ 1,05-20,4, р<0,05) и употребле-
ние нестероидных противовоспалительных средств 
чаще 1 раза в год (ОШ 4,9, ДИ 1,04-25,2, р<0,05).
В группах среднего и старшего возраста не уда-

лось обнаружить факторов, ассоциированных с уве-
личением риска развития АУ. Вероятно, это связано 
с малочисленностью групп и с выявлением примерно 
одинаковой частоты определения АУ у пациентов 
с различными факторами риска ХБП. В группе 2 
альбуминурия наиболее часто определяется у лиц 
с факторами риска: сердечно – сосудистые заболе-
вания у кровных родственников (88,8%), гиперхоле-
стеринемия (36,1%), курение (33,3%), употребление 
анальгетиков чаще 1 раза в месяц (27,8%), АГ (27,8%). 
В группе 3 альбуминурия наиболее часто определя-
ется у лиц с факторами риска: АГ (95,3%), низкая 
физическая активность (78,3%), употребление ма-
лого количества воды (67,8%), избыточная масса тела 
и ожирение (67,1%), гиперхолестеринемия (64%). 
Расчет индивидуального индекса риска ХБП пока-
зал, что высокий риск ХБП определяется у 57,2% лиц 
среднего возраста и у 89,8% лиц старшего возраста.
Заключение. Установление факторов, ассоци-

ированных с развитием ХБП в разных возрастных 
группах, позволяет совершенствовать меры профи-
лактики развития и прогрессирования ХБП, инди-
видуализировать нефропротективные мероприятия.

Результаты эндоваскулярной коррекции стеноза 
почечной артерии и их предикторы
Д.Ю. Попов1 (dp.usmu@yandex.ru), С.И. Солодушкин2, А.Г. Столяр3

1 ФГБОУ ВО "УГМУ" Минздрава России, Екатеринбург, Россия
2 ФГАОУ ВО "УрФУ им. первого Президента России Б.Н. Ельцина", Екатеринбург, Россия
3 ГБУЗ СО "СОКБ № 1", Екатеринбург, Россия

The results of endovascular correction of renal artery stenosis and their predictors
D.Yu. Popov1 (dp.usmu@yandex.ru), S.I. Solodushkin2, A.G. Stolyar3

1 Ural State Medical University, Ekaterinburg, Russia
2 Ural Federal University, Ekaterinburg, Russia
3 Sverdlovsk Regional Clinical Hospital One, Ekaterinburg, Russia

Актуальность проблемы. Стеноз почечной 
артерии (СПА) развивается преимущественно при 
атеросклерозе почечной артерии (ПА), но также 
и при других заболеваниях (фибромускулярной дис-
плазии, неспецифическом аортоартериите). СПА 
приводит к неблагоприятным клиническим исхо-
дам: реноваскулярная гипертензия, ишемическая не-
фропатия, хроническая почечная недостаточность 
(ХПН), прогрессирование хронической сердечной 

недостаточности. Среди пациентов с ХПН 24% 
имеют СПА, а как причина терминальной почеч-
ной недостаточности, требующей заместительной 
почечной терапии, СПА составляет 10-15%. Не-
смотря на то, что метод эндоваскулярной коррекции 
стеноза почечной артерии (ЭКСПА) применяется 
в клинической практике уже более 20 лет, результа-
тивность его до настоящего времени недостаточно 
изучена.
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Цель работы. Изучить результативность ЭКСПА 
с привлечением методов выживаемости и выявить 
основные предикторы результатов ЭКСПА.
Материалы и методы исследования. Ре-

зультаты ЭКСПА проанализированы в группе 
из 121 пациента, которым было выполнено 147 вме-
шательств (одному пациенту могло быть выпол-
нено два последовательных вмешательства при по-
ражении обеих ПА, либо проводилась повторная 
ЭКСПА при развитии гемодинамически значимого 
рестеноза ПА). В рамках данного исследования каж-
дое вмешательство ЭКСПА рассматривалось как от-
дельный клинический случай. Критериями исклю-
чения были: возраст <18 лет, хроническая болезнь 
почки (ХБП) 5 стадии. Срок наблюдения составил 
от 3 до 85 мес, в среднем 36,4±19,2 мес. ЭКСПА 
была выполнена 63 мужчинам (42,9%) и 84 жен-
щинам (57,1%) в возрасте от 25 до 82 лет. Средний 
возраст составил 62,66±9,98 лет. Средний уровень 
креатинина сыворотки (Кр) до ЭКСПА составил 
112±31 мкмоль/л. ЭКСПА выполнялась методом 
баллонной ангиопластики и/или стентирования ПА 
при диагностировании у пациента гемодинамически 
значимого СПА (≥70% просвета ПА). Диагноз СПА 
основывался на данных ультразвуковой допплерогра-
фии, КТ-ангиографии. Было выполнено 128 стен-
тирований ПА (87,1%), 8 балонных ангиопластик 
(5,4%) и 11 смешанных (баллонная ангиопластика 
и стентирование) вмешательств (7,5%).
Изучалась выживаемость пациентов и ПА. Под 

выживаемостью ПА понимали сохранение прохо-
димости ПА после вмешательства; терминальными 
событиями являлись окклюзия ПА или гемодинами-
чески значимый рестеноз ПА.
Пациенты распределились по стадиям ХБП 

следующим образом: стадия 1 – 10 пациентов 
(6,8%), стадия 2 – 50 пациентов (34,0%), стадия 3А – 
40 пациентов (27,2%), стадия 3Б – 39 пациентов 
(26,5%), стадия 4 – 8 пациентов (5,5%). Оценка ста-
дии ХБП проводилась по скорости клубочковой 

фильтрации (СКФ) с использованием формулы 
CKD-EPI. В 18,4% случаев у пациентов был са-
харный диабет (СД) 2 типа. Все пациенты имели 
артериальную гипертензию (АГ) и были разде-
лены по степени контроля артериального давления 
(АД) на 3 группы: 1 группа – АГ контролируется 
на уровне АД ≤140/90 мм рт.ст. – 19 пациентов 
(12,9%); 2 группа – АГ контролируется на уровне АД 
≤160/100 – 86 пациентов (58,5%); 3 группа – АГ 
не контролируется, уровень АД >160/100 на фоне 
антигипертензивной терапии – 42 пациента (28,6%). 
Статистический анализ проводили с использова-
нием программного пакета SPSS версии 16.
Результаты. 1-, 3- и 5-летняя выживаемость 

пациентов составила 98,5%. 1-летняя и 3-летняя 
выживаемость ПА составила 92%, 5-летняя выжи-
ваемость – 87% при срединном времени выжива-
емости более 84 мес (на момент окончания иссле-
дования, 85 мес, выживаемость ПА составила 87%). 
Средний уровень Кр через 1 год после ЭКСПА зна-
чимо уменьшился по сравнению со средним уров-
нем Кр до ЭКСПА (p<0,001, Wilcoxon) и составил 
101±38 мкмоль/л.
Пол, наличие СД 2 типа, уровень холестерина 

крови до ЭКСПА не выступили значимыми преди-
кторами (p>0,05, Kaplan-Meier) выживаемости ПА. 
Выявлены следующие значимые предикторы вы-
живаемости ПА: возраст пациента >70 лет, уро-
вень Кр до ЭКСПА ≥110 мкмоль/л, уровень СКФ, 
соответствующий 3Б и 4 стадиям ХБП, 3 группа 
контроля АД до ЭКСПА (p<0,05, Kaplan-Meier).
Заключение. Эндоваскулярная коррекция сте-

ноза почечной артерии демонстрирует хорошую 
результативность в отношении выживаемости 
пациентов, ПА и функции почек. Значимыми пре-
дикторами результатов вмешательства являются: 
возраст пациента >70 лет, уровень креатинина сы-
воротки до ЭКСПА ≥110 мкмоль/л, уровень СКФ, 
соответствующий 3Б и 4 стадиям ХБП, а также тре-
тья группа контроля АД до ЭКСПА.

Метаболический профиль у больных с ХБП С5д и ожирением
А.Ш. Румянцев1, П.Ю. Филинюк1, О.М. Соловьева2, А.Б. Леготин2, М.А. Верхова2

1 Санкт-Петербургский университет, Санкт-Петербург, Россия
2 Городская больница Святой мученицы Елизаветы, Санкт-Петербург, Россия

Metabolic profile in patients with stage 5d chronic kidney disease and obesity
A.Sh. Rumyantsev1, P.Yu. Filinyuk1, O.M. Soloveva2, A.B. Legotin2, M.A. Verkhova2

1 St.-Petersburg University, St.-Petersburg, Russia
2 City clinical hospital of Saint martyr Elizabeth, St.-Petersburg, Russia

Актуальность проблемы. Ожирение считается 
доказанным фактором риска развития сердечно со-
судистых заболеваний и неблагоприятного прогноза 

при большинстве патологических состояний. Од-
нако в ряде исследований, в которые были вклю-
чены больные на гемодиализе, данное положение 
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не нашло подтверждения. В связи с этим, была вы-
сказана гипотеза об "обратной эпидемиологии" при 
терминальной почечной недостаточности и предло-
жено определять фенотипы ожирения у диализных 
пациентов.
Цель работы. Уточнить значимость оценки ме-

таболических индексов у больных с ХБП С5д, име-
ющих избыточную массу тела.
Материалы и методы исследования. Обсле-

дованы 71 пациент с ХБП С5, получающий лече-
ние программным гемодиализом в Елизаветинской 
больнице Санкт-Петербурга. Из них 37 женщин 
и 34 мужчины в возрасте 60 (ДИ 48-69) лет. Компо-
нентный состав тела оценивали по данным биоимпе-
дансометрии (анализатор "InBody 120", "Biospace Co. 
Ltd.", South Korea). При оценке ожирения учиты-
вали долю общей и висцеральной жировой массы. 
Определяли концентрацию в сыворотке крови глю-
козы и инсулина натощак, с последующим расчётом 
индекса HOMA-IR. Для оценки метаболического 
профиля рассчитывали следующие индексы: Lipid 
accumulation product (LAP), Visceral Adiposity Index 
(VAI), Body Adiposity Index (BAI). Пациенты с сахар-
ным диабетом в исследование не включались
Полученные результаты. Нормальная общая 

жировая масса была зарегистрирована только 
у 6 пациентов, тогда как величина индекса массы 
тела (ИМТ), не превышающая 25 кг/м2 – у 37 чело-
век. Доля общей и висцеральной жировой массы 
по данным биоимпедансометрии составила со-
ответственно у мужчин 28,0 (ДИ 21,5-34,8)% и 11 
(ДИ 6,0-15,0)%, у женщин 41,4 (ДИ 33,5-44,6)% и 14,0 
(ДИ 8,0-17,5)%, p<0,05. Индекс HOMA-R более 
2,7 был выявлен у 27 человек: 4,6 (ДИ 3,1-10,5). Вели-
чина LAP превышала нормальные значения у 47 че-

ловек [81,6 (ДИ 63,7-98,1)], VAI – у 43 человек [2,42 
(ДИ 2,18-2,89)], BAI – у всех [41.7 (ДИ 38,4-44,1)]. 
При проведении логистического регрессионного 
анализа риск абдоминального ожирения увеличи-
вался при повышении LAP в 1,1 раза χ2=12,504, 
p=0,0004, VAI в 1,7 раза χ2=21,173, p=0,0001, BAI 
в 1,3 раза χ2=12,504, p=0,0004.
ИМТ коррелировал с возрастом Rs=0,376, 

p=0,010, окружностью талии Rs=0,757, p=0,0001, 
окружностью бедер Rs=0,375, p=0,0001, отношением 
талия/бедра Rs=0,675, p=0,0001, общей жировой 
массой, выраженной как в % от общей массы тела 
Rs=0,722, p=0,0001, так и в килограммах Rs=0,924, 
p=0,0001, долей висцерального жира Rs=0,549, 
p=0,0001, степенью ожирения Rs=0,465, p=0,0001.
Индекс HOMA-IR коррелировал только с LAP 

Rs=0,543, p=0,019, Индекс коморбидности Чарль-
сон коррелировал с LAP Rs=0,375, p=0,010; VAI 
Rs=0,291, p=0,031; BAI Rs=0,429, p=0,001.
Заключение. ИМТ – показатель, традиционно 

используемый для диагностики ожирения. В нашем 
исследовании он продемонстрировал хорошие воз-
можности, как для диагностики общего ожирения, 
так и ожирения висцерального. Висцеральное ожи-
рение считается прогностически неблагоприятным 
фактором. Однако мы не выявили его взаимосвязи 
с длительностью ГД, частотой сердечно-сосудистых 
осложнений, индексом коморбидности Чарльсон. 
Среди метаболических индексов наиболее цен-
ным оказался LAP. Только он коррелировал с по-
казателями инсулинорезистенстости и коморбид-
ности. Таким образом, при наличии избыточной 
массы тела и ожирения у диализных больных сле-
дует учитывать величину метаболического индекса
LAP.

Функциональное состояние почек при гипертермической 
интраперитонеальной химиотерапии у больных раком яичника
У.В. Харламова1,2 (top120@yandex.ru), А.В. Важенин1,2, А.В. Привалов1,2, 
Л.Ф. Чернова2, В.В. Саевец1,2, А.В. Таратонов2

1 ФГБОУ ВО ЮУГМУ Минздрава России, Челябинск, Россия
2  ГБУЗ "Челябинский областной клинический центр онкологии и ядерной медицины", Челябинск, Россия

Kidneys functional state in hyperthermal intraperitoneal chemotherapy 
in patients with ovarian cancer
U.V. Kharlamova1,2 (top120@yandex.ru), A.V. Vazhenin1,2, A.V. Privalov1,2, 
L.F. Chernova2, V.V. Saevеtc1,2, A.V. Taratonov2

1 South Ural state medical university, Chelyabinsk, Russia
2 Chelyabinsk Regional Clinical Centre of Oncology and Nuclear Medicine, Chelyabinsk, Russia

Актуальность. Ежегодно в мире регистриру-
ется 165 тысяч новых случаев злокачественных но-
вообразований яичников. Стандартным подходом 

к лечению рака яичников является хирургическое 
вмешательство с последующей цикловой полихи-
миотерапией с адъювантной или лечебной целью. 
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Основным путем распространения карциномы 
яичников является интраперитонеальная диссеми-
нация, преобладающая над лимфогенным и гема-
тогенным путями. Учитывая данную особенность 
метастазирования, разрабатываются новые методы 
лечения, и, в частности, гипертермическая интра-
перитонеальная химиотерапия (HIPEC). Большин-
ство авторов оценивают HIPEC как достаточно 
безопасный метод, по сравнению с системной хи-
миотерапией. Вместе с тем, в ходе HIPEC применя-
ются потенциально нефротоксичные цитостатики, 
вследствие чего представляется актуальным оценка 
функционального состояния почек у пациенток 
с раком яичника, в лечении которых применялась 
HIPEC.
Цель исследования. Оценить функциональное 

состояние почек при HIPEC у больных раком яич-
ника.
Материалы и методы. Обследовано 20 пациен-

ток (48,55 [44,50; 57,00] лет) с раком яичника, полу-
чавших HIPEC на базе ГБУЗ ЧОКЦО и ЯМ, г. Че-
лябинска. Всем пациенткам проводили комплекс 
клинико-лабораторных исследований, включавших 
определение систолического и диастолического ар-
териального давления (САД, ДАД), индекса массы 
тела (ИМТ), индекс коморбидности Charlson (ИК), 
концентрации креатинина, общего белка, гемогло-
бина, мочевины.
Статистическая обработка выполнена с использо-

ванием пакета статистических прикладных программ 
SPSS for Windows. Критический уровень значимости 
(р) при проверке статистических гипотез принимали 
равным 0,05.
Результаты. После проведения HIPEC в обсле-

дуемой группе пациенток выявлено достоверное 
нарастание показателей креатинина (76,21 [69,05; 
83,65] и 118,60 [78,50; 147,50] мкмоль/л, р=0,0003), 
мочевины (4,52 [3,40; 5,09] и 6,64 [4,70; 8,50] ммоль/л, 
р=0,005), сопровождающееся статистически значи-
мым снижением общего белка (72,80 [69,00; 77,00] 
и 62,34 [53,00; 67,00] г/л, р=0,0001).
На 2 сутки после проведения HIPEC у 9 паци-

енток (45%) были выявлены признаки острого по-
чечного повреждения I, II стадии. Клинико-лабо-
раторная характеристика пациенток в зависимости 
от наличия острого почечного повреждения (ОПП) 
представлена в Таблице 1.
По данным таблицы в группе пациенток с ОПП 

число случаев ХБП оказалось достоверно выше, чем 
в группе больных без острого почечного поврежде-
ния. Уровень САД, показатель ИК имели тенденцию 

к увеличению в группе с диагностированным острым 
почечным повреждением.
Наиболее важными из изучаемых факторов, 

ассоциированных с развитием острого почечного 
повреждения, оказались наличие ХБП – ОШ 11,25 
[0,97; 130,27], уровень САД – ОШ 1,1 [0,97; 1,1], пока-
затель индекса коморбидности Charlson – ОШ 2,16 
[0,85; 5,46].
Выводы. 

1.  После проведения HIPEC в обследуемой группе 
пациенток выявлено достоверное нарастание 
показателей креатинина, мочевины, сопрово-
ждающееся статистически значимым снижением 
общего белка 

2.  На 2 сутки после проведения HIPEC у 9 паци-
енток (45%) были выявлены признаки острого 
почечного повреждения I, II стадии 

3.  Наиболее важными из изучаемых факторов, ас-
социированных с развитием острого почечного 
повреждения, оказались наличие ХБП, уро-
вень САД, показатель индекса коморбидности 
Charlson.

Таблица 1

Клинико-лабораторная характеристика пациенток 
в зависимости от наличия ОПП

Показатели Наличие ОПП
N=9

Отсутствие ОПП
N=11 р

Возраст, лет 53 [47; 59] 47 [43; 53] 0,17

Рост, см 164,0 
[162,0; 164,0]

166,0 
[162,0; 173,0] 0,34

Вес, кг 66,0 [60,0; 76,0] 66,0 [62,0; 73,0] 0,22

ИМТ, кг/см2 24,81 
[21,56; 30,40]

25,18 
[23,42; 26,40] 0,45

САД, мм рт.ст. 150,0 
[130,0; 168,0]

130,0 
[120,0; 140,0] 0,06

ДАД, мм рт.ст. 100,0 
[80,0; 100,0]

70,0 
[70,0; 90,0] 0,06

ИК, балл 5,0 [4,0; 6,0] 4,0 [3,0; 5,0] 0,06

ХБП, абс., чел 5 1 0,02

Креатинин, мкмоль/л 
до начала HIPEC

76,50 
[71,00; 81,00]

72,42 
[66,00; 84,00] 0,47

Мочевина, ммоль/л 
до начала HIPEC 4,60 [3,78; 4,90] 4,50 [3,40; 5,09] 0,12

Креатинин, мкмоль/л 
на 2 сутки после 
проведения HIPEC

152,00 
[133,00; 196,00]

83,00 
[72,77; 99,00] 0,001

Мочевина, ммоль/л 
на 2 сутки после 
проведения HIPEC

8,40 
[6,60; 9,70]

4,80 
[4,40; 5,80] 0,01
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Морфофункциональное состояние тромбоцитов у беременных 
женщин с хронической болезнью почек
Е.В. Шестеро1 (alenca0606@mail.ru), И.А. Василенко1, И.Г. Никольская2, О.Н. Ветчинникова1

1 ГБУЗ МО "МОНИКИ им. М. Ф. Владимирского", Москва, Россия
2 ГБУЗ МО "МОНИИАГ", Москва, Россия

Morpho-functional state of platelets in pregnant women 
with chronic kidney disease
E.V. Shestero1 (alenca0606@mail.ru), I.A. Vasilenko1, I.G. Nikolskaya2, O.N. Vetchinnikova1

1  M.F. Vladimirsky Moscow Regional Research Clinical Institute, Moscow, Russia
2  Moscow Regional Research Institute of Obstetrics and Gynaecology, Moscow, Russia

Актуальность проблемы. Изучение адаптивных 
изменений системы гемостаза у женщин с хрониче-
ской болезнью почек (ХБП) даже при сохраненной 
почечной функции в период беременности при-
влекает внимание специалистов в связи с важней-
шей ролью тромбоцитов в генезе геморрагических 
и тромбоэмболических осложнений, которые часто 
возникают у данной категории пациенток. При этом 
изменения в сосудисто-тромбоцитарном звене ге-
мостаза часто выявляются еще на доклинической 
стадии заболевания. Детализация некоторых аспек-
тов патогенеза изменения морфофункционального 
состояния тромбоцитов открывает пути к повыше-
нию эффективности проводимой профилактиче-
ской терапии у беременных с ХБП. Поэтому поиск 
информативных и объективных показателей состо-
яния тромбоцитарного гемостаза у женщин с ХБП 
с использованием современных методологических 
подходов и компьютерных технологий – задача не-
сомненно важная и актуальная.
Цель исследования. Оценить морфофункцио-

нальное состояние тромбоцитов у женщин с хро-
нической болезнью почек (ХБП) при бере-
менности методом витальной компьютерной 
морфометрии.
Материал и методы исследования. В исследо-

вание включены 34 беременных в возрасте 20-35 лет 
(средний – 31,4±3,9 лет): 16 – страдали хронической 
болезнью почек 1-3 ст. и 18 – не имели почечной 
патологии. Контрольную группу составили 20 со-
матически здоровых женщин репродуктивного 
возраста.
Морфофункциональное состояние циркулиру-

ющих тромбоцитов определяли экспресс-методом 
витальной компьютерной морфометрии на основе 
отечественного компьютерного фазово-интерфе-
ренционного микроскопа "Цитоскан" (КФМ); оце-
нивалось не менее 40 клеток в каждом образце крови.
Результаты. У беременных, страдающих ХБП, 

определялась четкая тенденция увеличению тромбо-
цитов с умеренным и высоким уровнем активации 

на фоне снижения тромбоцитов покоя с дегенера-
тивно-измененными формами: соответственно 45% 
и 55%, против 40% и 60% у беременных без ХБП, 33% 
и 67% у практически здоровых женщин. Анализ раз-
мерных показателей циркулирующих тромбоцитов 
у беременных с ХБП выявил тенденцию к снижению 
высоты и увеличению диаметра, периметра и пло-
щади тромбоцитов (Таблица 1); несколько в большей 
степени подобная тенденция имела место у женщин 
с ХБП 3 ст.
Прогрессирование беременности до третьего 

триместра у женщин с ХБП приводило к увеличе-
нию тромбоцитов с умеренным и высоким уров-
нем активации – 51%, против 43% у беременных 
без ХБП и 35% у женщин в контрольной группе. 
Регистрировалось также увеличение диаметра, пери-
метра и площади клеток соответственно в среднем 
на 14, 9 и 26% и снижение фазовой высоты тромбо-
цитов в среднем на 27%.
Заключение. Беременность у женщин, страда-

ющих ХБП, сопровождается изменением количе-
ственных и качественных характеристик тромбоци-
тов и следовательно перестройкой тромбоцитарного 
звена системы гемостаза. Компьютерная морфоме-
трия тромбоцитов представляет собой информатив-
ный скрининговый экспресс-тест для оперативной 
оценки особенностей их морфологии и функцио-
нальной активности.

Таблица 1

Размерные показатели тромбоцитов

Размерный 
параметр

Контрольная 
группа

Беременные 
без ХБП

Беременные 
с ХБП

Диаметр, мкм 2,6 ± 0,8 2,9 ± 0,9 3,0 ± 0,9

Периметр, мкм 8,2 ± 3,4 8,9 ± 3,7 9,2 ± 3,5

Высота, мкм 1,2 ± 0,5 1,0 ± 0,4 0,9 ± 0,4

Площадь, мкм2 4,6 ± 2,1 5,2 ± 2,4 6,3 ± 5,0

Объем, мкм3 1,8 ± 1,3 1,8 ± 1,5 1,9 ± 1,6
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Острое почечное повреждение в практике нефролога
Е.В. Григорьева (lek133@yandex.ru), Е.В. Волошинова, Ю.В. Шестеркина
 ФГБОУ ВО "Саратовский ГМУ им. В.И. Разумовского" Минздрава России, Саратов, Россия

Acute kidney injury in the practice of the nephrologist
E.V. Grigoryeva (lek133@yandex.ru), E.V. Voloshinova, Yu.V. Shesterkina
 V.I. Rasumovsky Saratov State Medical University, Saratov, Russia

Острое повреждение почек (ОПП) – широко 
распространенное и потенциально опасное со-
стояние, которое, несмотря на совершенствование 
медицинских технологий, часто несвоевременно 
диагностируется и является причиной неблагопри-
ятных исходов.
Цель исследования. Проанализировать струк-

туру ОПП у больных, госпитализированных в не-
фрологическое отделение.
Материалы и методы. В ретроспективное иссле-

дование было включено 176 пациентов (130 мужчин 
и 46 женщин) в возрасте от 19 до 85 лет (медиана воз-
раста – 49,5 лет). Все пациенты находились на лече-
нии в нефрологическом отделении ГУЗ "Областная 
клиническая больница" г. Саратова в 2014-2017 гг.
Результаты. Причины ОПП у обследованных 

пациентов: геморрагическая лихорадка с почечным 
синдромом (ГЛПС) – 70 пациентов (39,8%), токси-
ческие нефропатии – 28 пациентов (15,9%), сердеч-
ная недостаточность – 16 (9,1%), кардиоренальный 
синдром – 14 (7,9%), интерстициальный нефрит – 
9 (5,1%), гепаторенальный синдром – 6 (3,4%), 
рабдомиолиз – 6 (3,4%), гломерулярные заболева-
ния – 7 (3,9%), диабетическая нефропатия – 7 (3,9%), 
 миеломная нефропатия – 6 (3,4%), кровотечения – 6 
(3,4%), острая коронарная патология – 4 (2,3%), ати-
пичный гемолитико-уремический синдром (аГУС) – 
2 (1,1%); пиелонефрит, бактериальный эндокардит, 
кардиогенный шок, острый гепатит, опухоль ки-
шечника, тромботическая микроангиопатия, пер-
вичный гиперпаратиреоз, IgG4-ассоциированная 
болезнь – по одному пациенту. У 30 пациентов 
было сочетание 2-х и более причин. ОПП постре-
нального генеза – 17 пациентов (9,7%). Причины 
обструкции мочевыводящих путей: мочекаменная 
болезнь (8 пациентов), доброкачественная гиперпла-
зия предстательной железы (5 пациентов), опухоль 
мочевого пузыря, обструкция мочеточников и пода-
грическая нефропатия – по одному пациенту. У трех 
пациентов отмечен смешанный генез ОПП (реналь-
ный и постренальный), у 22 – ренальный и прере-
нальный. Факторы риска развития ОПП выявлены 
у 66 пациентов (37,5%), практически у половины – 

два и более факторов риска. Наиболее часто встре-
чаемые факторы риска: ХБП – 32 (48,5%) пациента, 
сахарный диабет – 18 (27,2%), анемия – 34 (51%), 
возраст старше 75 лет – 12 (18,2%), ХСН – 10 (15%) 
пациентов. В клинической картине основными 
проявлениями были: олигоанурия – 133 пациента 
(75,6%), лихорадка – 70 пациентов (39,8%), отеки – 
91 (51,7%), боли в поясничной области – 67 (38,1%), 
рвота – 57 (32,3%), диарея – 17 (9,7%). Наличие мо-
чевого синдрома отмечено у 148 пациентов (84,1%), 
из них у большинства умеренная протеинурия 
и микрогематурия. Повышение уровня креатинина 
на 26,5 мкмоль/л зарегистрировано у 110 пациентов 
(62,5%), у 117 пациентов (64,5%) при обследова-
нии выявлен прирост креатинина крови более чем 
на 50% от исходного уровня. Диагностическая не-
фробиопсия выполнена 11 пациентам (4 – CAST-
нефропатия, 2 – тромботическая микроангиопатия 
(ТМА), 3 – быстропрогрессирующий гломеруло-
нефрит (БПГН), 1 – первичный гиперпаратиреоз, 
1 – IgG4-ассоциированная болезнь). Все пациенты 
получали симптоматическую терапию. Кроме этого, 
131 больным (74,4%) назначались антибактериаль-
ные препараты, 75 (42,6%) – диуретики, 9 (5,1%) вы-
полнялось дренирование верхних мочевыводящих 
путей. 118 пациентам (62%) проводилась замести-
тельная почечная терапия гемодиализом. Среднее 
количество процедур – 5,9. На фоне проведен-
ного лечения полное восстановление почечных 
функций отмечено у 118 больных (67%), из них 
59% – пациенты с ГЛПС, при этом большинство 
из них не имело факторов риска развития ОПП. 
У 32 пациентов (18,2%) отмечено частичное вос-
становление функции почек, 11 пациентов оста-
вались диализ-зависимыми на момент выписки 
из отделения (развитие ОПП в рамках гепаторе-
нального синдрома, аГУС, БПГН, ТМА, множе-
ственной миеломы, пост-ренальной обструкции). 
Отмечено 15 летальных исходов (8,5%), наиболее 
частая причина смерти – патология сердечно-со-
судистой системы (12 пациентов, 80%), сепсис 
(2 пациента, 13,3%), кровотечение и отек легких 
(1 пациент).
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Заключение. Проведенное исследование свиде-
тельствует, что причины развития ОПП многооб-
разны. Значительно чаще ОПП возникало на фоне 
имеющихся заболеваний, в большинстве случаев – 
исходное наличие ХБП. У половины пациентов 
отмечалось ОПП 3 стадии, в связи с чем прово-
дилась заместительная почечная терапия. В боль-
шинстве случаев к моменту выписки из стационара 

наблюдалось полное восстановление азотовыде-
лительной функции почек, преимущественно это 
пациенты с ГЛПС не имевшие в анамнезе факто-
ров риска развития ОПП. Утрата почечных функ-
ций отмечалась у 7% больных при разнообраз-
ных клинических ситуациях. Основная причина 
летального исхода – острая сердечно-сосудистая 
патология.

Распространенность, факторы риска, 
исходы острого почечного повреждения
А.М. Нугманова2, С.А. Диканбаева1, З.Е. Жумагулова1 (ziko-05-09@mail.ru), Х.С. Эшанкулов1, Б.М. Ауезханов1

1 Центр Нефрологии и Экстракорпоральной детоксикации УК № 1, Алматы, Казахстан
2 КазНМУ им. С.Д. Асфендиярова, Алматы, Казахстан

Prevalence, risk factors, and outcomes of acute kidney injury
A.M. Nugmanova2, S.A. Dikanbaeva1, Z.E. Zhumagulova1 (ziko-05-09@mail.ru), Eh.S. Eshankulov1, B.M. Auyezkhanov1

1 Center of Nephrology and Extracorporal Detoxication, Almaty, Kazakhstan
2 S.D. Asfendiyarov Kazakhstan-Russian Medical University, Almaty, Kazakhstan

Актуальность. Острое повреждение почек 
(ОПП) одна из актуальных проблем педиатриче-
ской нефрологии. Смена понятия острая почечная 
недостаточность (ОПН) на ОПП основано на на-
коплении сведений о том, что даже незначительное 
транзиторное повышение креатинина сыворотки 
ассоциируется с резким увеличением летальности, 
и высоким риском исхода в хроническую болезнь 
почек (ХБП) у детей. Данные по распространенно-
сти патологии у детей достаточно разноречивы. Так 
по данным Plotz et al. (2008), частота встречаемости 
ОПП у новорожденных, находящихся в отделении 
реанимации и интенсивной терапии новорожден-
ных (ОРИТН), находится в пределах от 8 до 22 %, 
диапазон заболеваемости ОПП, по данным Drukker 
и Guignard (2002), у новорожденных, перенесших 
реанимационные мероприятия от 6% до 24%.
Многими исследованиями было выявлено, что 

частота развития ОПП у детей отличается в зависи-
мости от причины (Даминова М.А и совтр., 2013).
Цель работы. Изучить влияние факторов риска 

на исход острого почечного повреждения у детей.
Материалы и методы исследования. Нами 

проведено обследование 57 пациентов (22 мальчика, 
35 девочек), госпитализированных в центр нефроло-
гии и экстракорпоральной детоксикации универси-
тетской клиники. Критериями отбора служило сни-
жение темпов диуреза и/или скорости клубочковой 
фильтрации. Степень ОПП определялась по пред-
ложенной А. Akcan Arikan с соавторами модифици-
рованной педиатрической шкале pRIFLE, так у 7% 
(4/57) имело место 2 стадия (Injury) ОПП, в 89,5% 
(51/57) – 3 стадия (Failure), и у 2-х пациентов (3,5%) – 

5 стадия (Еnd stage-kidney disease). Дети в возрасте 
от 0 до 3 лет составили 72% (n=41), от 3 до 7 лет – 
10,5% (n=6), старше 7 лет – 17,5% (n=10). Таким об-
разом, у детей раннего возраста повреждение почек 
развивалось в 2,6 раза чаще.
Полученные результаты. На момент посту-

пления в центр у 93 % пациентов (53/57) уже было 
диагностировано ОПП. В 10,5 % случаев ОПП 
было преренальным (6/57), в 84 % – ренальным 
(48/57), в 5,3% – постренальным (3/57) (p<0,001). 
Во все возрастные периоды преобладало реналь-
ное ОПП. Так, у детей от 0 до3 лет в 84,5 % слу-
чаев регистрировалось ОПП ренального генеза, 
оно было связано с острой кишечной инфекцией. 
У детей старше 3-х лет ренальное ОПП развилось 
в 52,9 % случаев (9/17) на фоне инфекций, сепсиса, 
лейкоза, ВПС, шока, а в 35,3 % (6/17) ОПП было 
связано с НПВС ассоциированной нефропатией, 
гломерулопатиями.
При изучении влияния различных факторов 

на исход у больных с острым почечным поврежде-
нием отмечались: анурия у 50,8 % (n=29), олигурия 
в 49,1 % случаев, креатининемия у 80,7% (n=46), ги-
перкалиемия в 55,7%, в 45,6 % (n=26) гипотензия, со-
ответственно этим больным потребовалось исполь-
зование вазопрессоров, 80,8 % пациентов нуждались 
в ИВЛ, у 89,5 % применялась ЗПТ, а 61,4% больных 
имели полиорганную недостаточность (ПОН).
Важное значение для прогноза исхода ОПП 

у детей отводится терапии основного заболевания: 
обеспечение калорийности диеты, оценка и под-
держание состояния внутрисосудистого объема, 
коррекция артериальной гипотензии и метаболи-
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ческих нарушений. Показаниями для проведения за-
местительной почечной терапии при ОПП у детей 
являются гиперкалиемия, некомпенсированный 
метаболический ацидоз и перегрузка жидкостью, 
высокие уровни мочевины и креатинина в крови. 
Заместительная почечная терапия (ЗПТ) потребо-
валась 51 пациенту, из них у 22 (43,1%) проводился 
гемодиализ, у 29 (50,9%) – острый перитонеальный 
диализ. Летальность больных с ОПП в нашем ис-
следовании составила 10,5% (6/57).

Заключение. Таким образом, ОПП расценива-
ется как тяжелое, но потенциально обратимое забо-
левание. Важно точно определить, к какой категории 
относится болезнь, так как в случае преренальной 
и постренальной форм ОПП, повреждения почеч-
ной ткани можно предотвратить. По данным лите-
ратуры, при ренальной ОПП смертность составляет 
50-70%. Выжившие пациенты нуждаются в длитель-
ном наблюдении и восстановлении, и более чем 
у 50% развивается хроническая болезнь почек.

Гемодиализ

Role of the duration and frequency of Hemodialysis sessions 
on the preservation of Residual Renal Function
A. Asanbek k.1,2 (iperyipery@gmail.com)
1 International Medical Faculty, Osh State University, Osh, Kyrgyz Republic
2 Hemodialysis Center YURFA, Osh, Kyrgyz Republic

Residual renal function (RRF) plays an important 
role in the survival and quality of  life of  ESRD 
patients on dialysis. Early and progressive loss of  RRF 
is more associated with hemodialysis (HD) than with 
peritoneal dialysis (PD). The importance of  maintaining 
of  RRF has been emphasized in PD patients, and 
less attention has been given to RRF in hemodialysis 
patients so far. The aim of  this retrospective one-
center study was to evaluate possible benefits of  
preserved RRF in the patients on HD, and to determine 
the effect of  HD duration on the longer preservation 
of  RRF.

Methods: The study group consisted of  121 pati-
ents, who received HD in our center from July 
2015 to January 2018. Mean age 49.56 (±13.88) years; 
65 (53.7%) males and 56 (46.3%) females. Mean 
duration of  HD treatment was 23.38 (±15.12) months. 
Patients received HD in two modalities – twice a week 
29 patients (8 hours/week) and trice a week 92 patients 
(12 hours/week), depending on the achieved Kt/V and 
interdialityc weight gain. Mean HD procedures duration 
was 11 (±1.73) hours/week, median HD procedures 
duration – 12 [12; 8] hours/week. Loss of  RRF was 
defi ned as urine output <200 mL/day. In the primary 
analysis we were interested to explore the relationship 
between daily urine output and the duration of  HD 
sessions.

Results: Residual diuresis was preserved better in the 
first 12 months of  HD (r=0.28; p<0.05) regardless 
the HD duration per week. However mortality rate in the 
fi rst 12 month was also higher (r=0.25; p<0.05), although 
preserved residual diuresis showed negative correlation 
with infections (r=-0.20; p<0.05) and cardiovascular 

diseases (r=-0.22; p<0.05) rate. Old age and the presence 
of  diabetes mellitus, infections and cardiovascular 
diseases were independent and strong risk factors of  
mortality. In addition, patients with chronic nephritis had 
relatively preserved RRF (r=0.38; p<0.05) compared to 
the patients with diabetic nephropathy (r=-0.30; p<0.05).

Although a substantial number of  patients (N=31), 
who received HD trice a week, had preserved residual 
diuresis, twice a week HD showed signifi cant positive 
correlation with residual diuresis (r=0.61; p<0.05). On 
the other hand, twice a week HD was associated with 
poor blood pressure (BP) control; the prevalence of  
arterial hypertension and number of  antihypertensive 
drugs in patients, receiving HD twice a week, was higher 
compared to those receiving HD trice a week (r=0.26; 
p<0.05). Better BP control was achieved in patients with 
preserved residual diuresis, receiving HD trice a week 
(r=0.24; p<0.05).

Conclusions: A shorter weekly duration of  HD 
is associated with a more pronounced and prolonged 
preservation of  the RRF in the first 12 months of  
treatment. In turn, the preservation of  the RRF 
contributes to decrease of  the incidence of  infectious 
and cardiovascular complications. But preservation 
of  RRF alone cannot lower mortality; there are more 
factors which we should consider. While preservation 
of  RRF is benefi cial in terms of  infectious and cardio-
vascular complications, it also leads to worse BP control 
and higher interdialytic weight gain. We hypothesize 
that reasonable optimal option might be not cutting 
the number of  procedures per week, but to consider 
usual trice a week HD modality with shorter procedure 
duration.
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Вариабельность артериального давления и гипертрофия 
левого желудочка у больных на гемодиализе
Е.О. Бородулина1 (ekaterina.borodulina888@mail.ru), А.М. Шутов2

1 Кировский филиал МЧУ ДПО "Нефросовет", Киров, Россия
2 Ульяновский государственный университет, Ульяновск, Россия

Blood pressure variability and left ventricular hypertrophy 
in hemodialysis patients
E.O. Borodulina1 (ekaterina.borodulina888@mail.ru), A.M. Shutov2

1 Kirov Branch of Medical Private Institution of additional professional education "Nefrosovet", Kirov, Russia
2 Ulyanovsk State University, Ulyanovsk, Russia

Актуальность проблемы. Артериальная гипер-
тензия является основной причиной гипертрофии 
левого желудочка (ГЛЖ) у больных, получающих 
лечение гемодиализом (ГД).
Цель. Целью исследования явилось уточнение 

связи между ГЛЖ и вариабельностью артериального 
давления (АД) у больных на гемодиализе.
Материал и методы. Обследовано 88 пациентов 

(мужчин – 42, женщин – 46, средний возраст со-
ставил 51,7±13 лет), получающих лечение ГД. 
До начала ГД и через год лечения ГД больным 
проведена эхокардиография и доплер-эхокардио-
графия. Гипертрофию миокарда левого желудочка 
диагностировали при индексе массы миокарда ле-
вого желудочка (ИММЛЖ) более 115 г/м2 у мужчин 
и более 95 г/м2 у женщин. Рассчитывали относи-
тельную толщину стенки (ОТС) левого желудочка, 
как 2хЗСЛЖ/КДР. Офисное измерение АД про-
водили до и после гемодиализа на протяжении 
месяца. Суточное мониторирование артериаль-
ного давления (СМАД) выполняли на протяжении 
24 часов, начиная с утра следующего за гемодиали-
зом дня. С этого же дня больные самостоятельно 
измеряли АД утром и вечером в домашних усло-
виях в течение 30 суток, включая дни проведения 
гемодиализа. Анализировали систолическое арте-
риальное давление (САД), диастолическое артери-
альное давление (ДАД), пульсовое артериальное 
давление (ПАД) и вариабельность параметров АД, 
полученных при измерении АД до и после гемо-
диализа, при домашнем самоизмерении АД и при 
СМАД. Вариабельность АД оценивали по величине 
стандартного отклонения от средней величины по-
казателя и индексу вариабельности артериального 
давления.
Результаты. До начала лечения гемодиали-

зом ГЛЖ диагностирована у 71 (80,7%) пациента, 
через год лечения ГЛЖ наблюдалась у 57 (65%) 

больных. В процессе лечения гемодиализом отме-
чена положительная динамика: ИММЛЖ умень-
шился с 140,49±42,95 г/м2 в начале лечения ГД, 
до 123,25±39,27 г/м2 через год лечения (p=0,006), при 
этом ОТС левого желудочка увеличилась с 0,45±0,07 
до 0,48±0,10, соответственно (p=0,09), что, вероятно, 
свидетельствует об уменьшении объемной пере-
грузки, а также, возможно, связано с коррекцией 
анемии. По данным СМАД артериальная гипер-
тензия (среднесуточное АД≥135/85 мм рт.ст.) диа-
гностирована у 48 (54,5%) больных. У 59 пациентов 
(67%) наблюдался суточный профиль АД non-
dipper. Пульсовое артериальное давление было 
выше у больных с ГЛЖ при всех методах изме-
рения АД. Дневное САД по данным СМАД было 
ниже, чем САД по данным офисного преддиализ-
ного и самостоятельного домашнего измерения АД. 
При этом вариабельность дневного САД по данным 
СМАД и САД перед ГД статистически достоверно 
выше у больных с гипертрофией левого желудочка. 
Вариабельность преддиализного систолического ар-
териального давления была независимым фактором, 
прямо связанным с величиной индекса миокарда ле-
вого желудочка по результатам многофакторного 
регрессионного анализа (R2=0,31; β=0,34; t=2,69; 
P=0,009).
Заключение. У большинства больных, начина-

ющих лечение гемодиализом, наблюдается ГЛЖ. 
Через год от начала лечения гемодиализом от-
мечается частичный регресс гипертрофии левого 
желудочка, но она сохраняется у половины боль-
ных. Больные с ГЛЖ имеют более высокий уро-
вень пульсового артериального давления, как при 
офисном измерении, проведении СМАД, так и при 
самостоятельном измерении АД в домашних ус-
ловиях. Вариабельность САД до ГД независимо 
от уровня АД ассоциирована с гипертрофией левого 
желудочка.
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Степень выраженности болевого синдрома 
у гемодиализных пациентов со вторичным гиперпаратиреозом 
в различных возрастных группах
Р.Ш. Вахитова1 (renatavakhitova@gmail.com), М.И. Хасанова2, Е.А. Ацель3

1  ФГАОУ ВО Медико-санитарная часть "Казанский (Приволжский) федеральный университет", 
Казань, Россия

2 ФГАОУ ВО "Казанский (Приволжский) федеральный университет", Казань, Россия
3 КГМА Филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, Казань, Россия

The extent of manifestation of the pain syndrome in hemodialysis patients 
with secondary hyperparathyroidism in different age groups
R. Vakhitova1 (renatavakhitova@gmail.com), M. Khasanova2, E. Acel3

1 The Hospital of Kazan Federal University, Kazan, Russia
2 Federal State Autonomous Educational Institution for Higher Education Kazan Federal University, Kazan, Russia
3  Kazan State Medical Academy, Kazan branch of Russian Medical Academy of Continuing Professional Education, 

Kazan, Russia

Актуальность проблемы. Гиперпаратиреоз 
является частым осложнением у пациентов на про-
граммном гемодиализе. Болевой синдром является 
одним из признаков минерально-костных наруше-
ний. Он ограничивает активность пациентов, ухуд-
шает их качество жизни.
Цель работы. Оценить связь между степенью 

выраженности болевого синдрома и уровнем ин-
тактного паратиреоидного гормона 
(иПТГ) в крови пациентов с хрониче-
ской болезнью почек 5 диализной ста-
дии (ХБП С5Д) в различных возрастных 
группах.
Материалы и методы исследова-

ния. Было обследовано 208 пациентов 
с ХБП С5, получавших заместитель-
ную почечную терапию методом про-
граммного гемодиализа, в возрасте от 22 
до 74 лет. Мужчины составили 51%, жен-
щин – 49%. У всех пациентов интактный 
паратиреоидный гормон (иПТГ) опре-
делялся методом иммунохемолюминис-
центного анализа. Оптимальным считался 
уровень иПТГ 130-300 пг/мл, умеренно 
высоким – 300-800 пг/мл и очень высо-
ким – более 800 пг/мл. Пациенты были 
разделены на две группы в зависимости 
от их возраста. Первая группа состояла 
из 160 пациентов моложе 65 лет (77% 
всех пациентов). Вторая группа состояла 
из 48 пациентов старше 65 лет (23%). 
Пациенты были опрошены по стан-
дартной анкете для оценки наличия 
и степени выраженности болевого син-
дрома. В вопроснике была предложена 
градуировка степени боли от "без боли" 

до "невыносимой боли", соответствующей оценке 
по десятизначной шкале. Точка оценки 3 и более 
рассматривалась как наличие болевого синдрома. 
Полученные данные были проанализированы с ис-
пользованием непараметрических статистических 
методов.
Полученные результаты. Уровень иПТГ 

130-300 пг/мл отмечался только у 61 пациента 

Таблица 1

Наличие и степень выраженности болевого синдрома у гемодиализных 
пациентов моложе 65 лет с различным уровнем паратгормона

Количество 
пациентов 

с уровнем иПТГ 
130-300 пг/мл

Количество 
пациентов 

с уровнем иПТГ 
300-800 пг/мл

Количество 
пациентов 

с уровнем иПТГ 
более 800 пг/мл

Болевой синдром 
присутствовал

2
(средний уровень 

болевого 
синдрома 

по 10 балльной 
шкале +3)

32
(средний уровень 

болевого 
синдрома 

по 10 балльной 
шкале +5.8)

36
(средний уровень 

болевого 
синдрома 

по 10 балльной 
шкале +8.1)

Болевой синдром 
отсутствовал 59 28 3

Таблица 2

Наличие и степень выраженности болевого синдрома у гемодиализных 
пациентов старше 65 лет с различным уровнем паратгормона

Количество 
пациентов 

с уровнем иПТГ 
130-300 пг/мл

Количество 
пациентов 

с уровнем иПТГ 
300-800 пг/мл

Количество 
пациентов 

с уровнем иПТГ 
более 800 пг/мл

Болевой синдром 
присутствовал

5
(средний уровень 

болевого 
синдрома 

по 10 балльной 
шкале +4)

6
(средний уровень 

болевого 
синдрома 

по 10 балльной 
шкале +6.1)

3
(средний уровень 

болевого 
синдрома 

по 10 балльной 
шкале +8.5)

Болевой синдром 
отсутствовал 32 2 0
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(39%) в первой группе. Повышенный иПТГ более 
300 пг/мл определяли у 99 пациентов – 61% группы 
(у 60 из них был уровень иПТГ 300-800 пг/мл, 
39 – более 800 пг/мл). Распределение степени вы-
раженности болевого синдрома по отношению 
к уровню иПТГ в первой группе пациентов показан 
в Табли це 1.
Оптимальный уровень иПТГ был у 37 из 48 паци-

ентов в возрасте старше 65 лет (77%). Только 
у 11 пациентов (23%) выявлено увеличение уровня 
иПТГ (8 пациентов – 300-800 пг/мл, 3 пациента – 
более 800 пг/мл). Распределение степени вы-
раженности болевого синдрома по отношению 

к уровню иПТГ во второй группе пациентов показан 
в  Таблице 2.
Заключение. Было обнаружено, что увеличе-

ние уровня интактного ПТГ более 800 пг/мл влияет 
на частоту и тяжесть болевого синдрома у пациентов 
первой группы. (χ2≥10,83, p=0,001). В группе 
пациентов старше 65 лет наличие болевого син-
дрома отмечалось как у пациентов с умеренным, так 
и значительным увеличением паратгормона. Не вы-
явлено связи между тяжестью болевого синдрома 
и степенью увеличения иПТГ в старшей возрастной 
группе (p>0,05). Во всех группах была выявлена силь-
ная связь признаков по коэффициенту Пирсона.

Масса тела и количество госпитализаций у диализных пациентов: 
есть ли связь?
А.В. Гринчук1, О.Н. Худоногова1, Н.К. Фонарев1, Г.М. Орлова2 (vicgal@yandex.ru)
1 Центр амбулаторного диализа B/Braun, Иркутск, Россия
2 Иркутский государственный медицинский университет, Иркутск, Россия

Body mass and the number of hospitalisations in patients on hemodialysis: 
is there a relationship?
A.V. Grynchuk1, O.N. Chudonogova1, N.K. Fonarev1, G.M. Orlova2 (vicgal@yandex.ru)
1 Irkutsk center of hemodialysis B/Braun, Irkutsk, Russia
2 Irkutsk state medical university, Irkutsk, Russia

Цель исследования. Определить частоту госпи-
тализаций у диализных пациентов в зависимости 
от массы тела в момент начала диализотерапии.
Материал и методы исследования. В исследо-

вание включено 48 пациентов. Мужчин 23 (47,9%). 
Средний возраст 51,9±15,6 лет. Средний возраст 
мужчин 46,9±16,1 лет, женщин – 56,3±13,6, р=0,03. 
Структура почечной патологии: гломерулонеф-
риты – 20 (41,7%), диабетическая нефропатия – 
8 (16,7%), гипертонический нефроангиосклероз – 
6 (12,5%), тубулоинтерстициальные нефропатии, 
в т.ч. пиелонефрит – 5 (10,4%), поликистоз почек – 
3 (6,25%), врожденные аномалии развития почек – 
3 (6,25%), прочие – 3 (6,25%). Все пациенты при-
нимали стандартную сопроводительную терапию. 
У всех пациентов по данным медицинской докумен-
тации определялась масса тела на момент начала 
регулярного гемодиализа. Кроме того, учитывались 
показатели артериального давления (АД), суточного 
диуреза, гемоглобина, паратиреоидного гормона, 
фосфора и кальция крови, альбумина крови в мо-
мент начала регулярного гемодиализа и через 6, 12 
и 36 месяцев диализотерапии. Производился подсчет 
госпитализаций по любым показаниям в течение 3-6, 
12 и 36 месяцев диализотерапии. Рассчитывался ко-
эффициент госпитализаций (КГ): общее количество 

госпитализаций/количество пациентов. Длитель-
ность регулярного гемодиализа у всех пациентов 
превышала 6 месяцев, при анализе частоты госпи-
тализаций в течение 12 месяцев учитывали данные 
45 пациентов, в течение 36 месяцев – 25 пациентов. 
У всех пациентов определен индекс массы тела 
(ИМТ) по формуле Кетле. За избыточную массу тела 
принимали значения ИМТ ≥25 и <30 кг/м2, ожире-
ние регистрировали при ИМТ ≥30 кг/м2.
Результаты исследования. По ИМТ, рас-

считанному с учетом массы тела в момент начала 
диализотерапии, пациенты распределились следу-
ющим образом: ИМТ ниже 18,5 кг/м2 определен 
у 5 (10,4%), ИМТ 18,5-24,9 кг/м2 – у 20 (41,7%), 
ИМТ ≥25 и <30 кг/м2 у 12 (25%) и ИМТ выше 
30 кг/м2 – у 11 (22,9%) пациентов. В течение 3-6 ме-
сяцев диализотерапии зарегистрировано 8 госпи-
тализаций, в том числе двух пациентов с нормаль-
ной массой тела, 3 пациентов с избыточной массой 
тела и 3 пациентов с ожирением. КГ в этот период 
диализотерапии 0,17. В течение первого года регу-
лярного диализа зафиксировано 25 госпитализа-
ций, было госпитализировано 20 пациентов, в том 
числе с низкой массой тела – 1, с нормальной массой 
тела – 9, с избыточной массой тела – 6 и с ожире-
нием – 5. Коэф фициент госпитализаций в первый 
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год регулярного гемодиализа – 0,54. В течение 3 лет 
регулярного гемодиализа зафиксировано 23 госпи-
тализаций, на стационарном лечении находились 
14 пациентов, в том числе с низкой массой тела – 2, 
с нормальной массой тела – 7, с избыточной массой 
тела – 1 и с ожирением – 4. Коэффициент госпита-
лизаций за 3 года диализотерапии – 0,92. Наиболее 
частые показания для госпитализации – тромбозы со-
судистого доступа, инфекции, сердечно-сосудистые 
заболевания. Обращает на себя внимание различная 
динамика количества госпитализаций у пациентов 
со сниженной и нормальной массой тела (группа 1) 
по сравнению с пациентами с избыточной массой 
тела и ожирением (группа 2). Так, количество го-
спитализаций у больных группы 1 в первые 6 ме-
сяцев – 3 на 25 пациентов (КГ=0,12), во второе 
полугодие диализотерапии – 10 на 25 пациентов 
(КГ=0,4), в течение второго и третьего года – 
11 на 13 пациентов (КГ=0,8). Количество госпита-
лизаций у больных группы 2 в первые 6 месяцев – 
6 на 23 пациентов (КГ=0,26), во второе полугодие 
диализотерапии – 7 на 20 пациентов (КГ=0,35), в те-

чение второго и третьего года – 2 на 8 пациентов 
(КГ=0,25). Сравнение количества госпитализаций 
в течение второго и третьего года выявляет зна-
чимые различия: пациенты с избыточным весом 
и с ожирением госпитализируются значимо реже, 
р=0,023. Таким образом, по мере увеличения дли-
тельности диализотерапии количество госпитали-
заций пациентов с нормальным и сниженным весом 
увеличивается, а пациентов с избыточным весом – 
уменьшается.
Корреляционный анализ выявил прямую связь 

между ИМТ и гемоглобином крови через 12 месяцев 
диализотерапии: r=0,36, р=0,016. Возможно, более 
высокие значения гемоглобина крови у пациентов 
с избыточной массой тела и ожирением вносят пози-
тивный вклад в формирование здоровья пациентов, 
уменьшение потребности в стационарном лечении.
Заключение. Избыточная масса тела и ожирение 

у диализных пациентов ассоциируются со сниже-
нием количества госпитализаций по любым показа-
ниям и прямо коррелируют с показателем гемогло-
бина крови спустя год диализотерапии.

Клинический случай беременности и родов при лечении 
в региональном центре амбулаторного гемодиализа
С.В. Драгунов, В.Н. Степанов (stepanov_vn52@mail.ru), В.Е. Илюшин, В.Н. Дратцев
 ООО "Центр гемодиализа "Бодрость", Вологда, Россия
 БУЗ ВО Вологодская областная клиническая больница, Вологда, Россия

A Clinical case of pregnancy and delivery in woman 
on regular hemodialysis in a regional dialysis center
S. Dragunov, V. Stepanov (stepanov_vn52@mail.ru), V. Ilushin, V. Dratsev
 Dialysis Centre "Bodrost", Vologda, Russia
 Vologda region clinical hospital, Vologda, Russia

Больная С., 1992 года рождения, (23 лет), на-
ходилась на лечении программным гемодиализом 
с 19.10.2015 года, когда при первой беременности, 
протекавшей на фоне ХПН, было выполнено кеса-
рево сечение вследствие преэкламсии, возникшей 
на 15 неделе, после чего резко увеличился уровень 
мочевины и креатинина крови при значительном 
снижения диуреза. В анамнезе у больной – аномалия 
развития мочевой системы, двусторонний уретероги-
дронефроз и ХПН, впервые выявленная в 2013 году. 
Программный гемодиализ начат по неотложным 
показаниям через ЦВК в правой подключичной 
вене, через 2 месяца сформирована артериовеноз-
ная фистула в нижней трети левого плеча. В период 
адаптации к диализу в марте 2016 года диагности-
рован инфекционный эндокардит с последующим 
формированием сочетанного митрального порока 

сердца с преобладанием недостаточности, проведена 
антибактериальная терапия.
На учете со второй беременностью в женской 

консультации по месту жительства состояла со срока 
14-15 недель, соглашалась на прерывание по меди-
цинским показаниям. В январе 2017 года пациентка 
госпитализирована в гинекологическое отделение 
Вологодской областной клинической больницы, где 
диагностирована беременность в сроке 17-18 недель. 
18.01.2017 проведен консилиум, предложивший пре-
рвать беременность по медицинским показаниям. 
От прерывания больная категорически отказалась, 
и принято решение пролонгировать беременность 
под строгим наблюдением гинеколога и нефролога. 
Рекомендовано проведение ежедневных процедур ге-
модиализа продолжительностью 4 часа с использо-
ванием низкомолекулярного гепарина в дозе 5000 ЕД 
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в качестве антикоагулянта. Ввиду снижения уровня 
гемоглобина до 86 г/л к лечению добавлены пре-
параты эритропоэтина, фолиевая кислота и железо 
(эральфон 6000 МЕ/нед., ликферр 100 мг). С этого 
момента больная постоянно находилась на стацио-
нарном режиме с ограничением двигательной ак-
тивности, в гинекологическом и нефрологическом 
отделениях больницы и, кратковременно, в родиль-
ном доме и реанимационном отделении в послеопе-
рационном периоде.
Фактически на сроке 17 недель интенсифици-

рована продолжительность и частота лечения ге-
модиализом до 20-24 часов в неделю на аппарате 
Nikkiso DBB-05, бикарбонатный режим, калий 
в диализате 3,0 ммоль/л, диализатор капиллярный 
Rexeed площадью 1,8 м2. "Сухой" вес за время раз-
вития беременности увеличился с 39 до 46,5 кг, еже-
недельное увеличение "сухого" веса от 100 до 300 г. 
Показатели адекватности гемодиализа весь срок 
беременности соответствовали стандартам (кТ/V 
-1,25 – 1,43, URR – 68-73%). На фоне умеренной 
гипокальциемии пациентка принимала карбонат 
кальция 2,0 г/сут и с целью нормализации АД боль-
ная – допегит 250 мг 1 таб. 3 раза в день. На 29 неделе 
беременности преддиализный уровень мочевины со-
ставил 12,1 ммоль/л, креатинина – 344,2 мкмоль/л, 
гемоглобина – 94 г/л, по данным УЗИ – умеренное 
многоводие, раннее созревание плаценты
С учетом высокого риска антенатальной гибели 

плода на фоне тяжелой экстрагенитальной патоло-
гии, существующего рубца на матке, стойкого повы-
шения АД на 30 неделе беременности 04.05.2017 года 
выполнено кесарево сечение. Извлечен живой плод 
женского пола. Вес ребенка при рождении составил 
1210 г, длина 37 см, оценка по шкале Апгар соста-
вила 6/7 баллов. После рождения состояние девочки 

тяжелое, дыхание аритмичное, крик слабый. Про-
ведены реанимационные мероприятия: СРАР через 
маску, в дальнейшем интубация трахеи и перевод 
на аппаратную ИВЛ. На 4 сутки переведена на вды-
хание увлажненного кислорода через маску. Кор-
милась с 1 суток через зонд. На 8 сутки переведена 
в отделение патологии новорожденных и недоно-
шенных детей областной детской больницы с весом 
1210 г. Выписана в удовлетворительном состоянии 
24.06.2017 с весом 2640 г. Через 12 месяцев девочка 
весом 8600 г, ростом 74 см, существенно не отстает 
от сверстников, но имеет врожденное косоглазие 
и состоит в группе риска по задержке моторного 
развития.
Заключение. В нефрологической практике диа-

лизных центров в регионах страны до настоящего 
времени лечение гемодиализом, наличие терминаль-
ной ХПН рассматривается как противопоказание 
к вынашиванию беременности, имеющей высокий 
риск материнской и перинатальной заболеваемости 
и смертности. Появившиеся в последние годы пу-
бликации и описание данного клинического случая 
показывают ошибочность данного суждения.
Современный эффективный высокопоточный 

гемодиализ, гемодиафильтрация, применяемые 
и в периферических диализных центрах, позволяют 
существенно снизить уровень постоянной субуре-
мии у беременных и нивелировать отрицательное 
влияние ХПН на развитие беременности и внутри-
утробное формирование плода.
Постоянный качественный контроль за пара-

метрами диализного лечения, состоянием матери 
и плода, своевременная медикаментозная коррекция 
отклонений в их состоянии позволяют длительное 
время сохранять беременность и определить опти-
мальный срок родоразрешения.

Результаты перевода пациентов на четырехразовый гемодиализ
А.Ю. Земченков1,2 (kletk@inbox.ru), Р.П. Герасимчук1

1 ФГБОУ ВО "СЗГМУ им. И.И. Мечникова" Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия
2 ФГБОУ ВО "Первый СПб ГМУ им.акад. И.П. Павлова" Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия

The results of transfer to four times per week hemodialysis
A.Yu. Zemchenkov1,2 (kletk@inbox.ru), R.P. Gerasimchuk1

1 I.I. Mechnikov North-Western State Medical University, St.-Petersburg, Russia
2 Pavlov First Saint Petersburg State Medical University, St.-Petersburg, Russia

Актуальность. Несмотря на интенсификацию 
стандартного трехразового в неделю четырехча-
сового режима гемодиализа/гемодиафильтрации, 
у значимой доли пациентов не достигается ком-
пенсация ряда клинических синдромов и осложне-
ний ХБП/ЗПТ и целевых диапазонов показателей 
качества. В абсолютном большинстве исследова-

ний по частому диализу речь идет о 6-7 сеансах 
в неделю.
Цель работы. Оценить эффективность четырех-

разового в неделю гемодиализа в коррекции синдро-
мов ХБП и достижении показателей качества.
Материалы и методы. По организационным 

причинам, не связанным с потребностями лечения 
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пациентов с ХБП5Д, в 2017 году отделение диализа 
крупного стационара (исходный режим работы 
22 аппарата в три смены в день 6 дней в неделю) пе-
решло на ежедневный режим работы. Это позволило 
перевести существенную долю пациентов (15%) 
на плановый четырехразовый режим диализа в не-
делю, который ранее применялся на ограниченные 
периоды времени во вводном периоде и при ухуд-
шении состояния, а также у единичных пациентов 
на плановой основе (3-4%). Основаниями для пере-
вода служили: трудно корригируемая артериальная 
гипертензия (АГ), высокая фосфатемия несмотря 
на соблюдение диеты (по оценке лечащего врача) 
и применение фосфатбиндеров (ВФ), гемодинами-
ческая нестабильность на сеансе гемодиализа и пло-
хая переносимость сеанса (ГН).
Результаты. За год установившейся практики 

20 пациентов пролечились в четырехразовом ре-
жиме более 6 месяцев. Основаниями для назначения 
режима послужили АГ в 6 случаях, ВФ – в 7 случаях, 
ГН – в 3 случаях, сочетание факторов – в 4 случаях. 
До перевода пациенты получали диализ/гемо-
диафильтрацию с медианой срока 52 месяцев (ин-
терквартильный размах – ИР – 19÷81 месяца), воз-
раст пациентов составил 51±16 лет; обеспеченная 
доза диализа (spKt/V) составила 1,64±0,19; 85% 
пациентов укладывались в диапазон уровней гемо-
глобина 100-120 г/л, по этим параметрам они не от-
личались от остальных пациентов центра.
Уже в течение первых трех месяцев нового 

режима нормализация артериального давления 
произошла у 12 из 12 (100%) пациентов с исход-
ной гипертензией выше 140 и 90 мм рт.ст. У 11 

из 13 (85%) пациентов с исходной фосфатемией 
>1,78 ммоль/л (1,98±0,21 ммоль/л) достигнут це-
левой диапазон. Урежение эпизодов гипотонии от-
мечено у 8 из 11 пациентов. Кроме того, стабильное 
уменьшение междиализных прибавок достигнуто 
у 15 из 16 пациентов, хотя этот параметр и не был ос-
нованием для смены режима. Не отмечено ни одного 
случая ухудшения состояния сосудистого доступа 
из-за увеличения частоты пунктирования на 33%. 
Несмотря на использование диализирующего 
раствора с уровнем калия 2 ммоль/л, ни у одного 
пациента не зафиксирована гипокалиемия. Ни один 
пациент не отказался продолжать лечение с увели-
ченной частотой. У пациентов не изменились до-
стоверно уровни гемоглобина и ферритина, а также 
альбумина. У ряда пациентов со значительным 
снижением уровня фосфатов дискордантно увели-
чился уровень общего скорректированного кальция 
(не выйдя из целевого диапазона). Таким образом, 
при продолжительности наблюдения от 6 до 12 ме-
сяцев не зафиксировано неблагоприятных эффектов 
учащения режима диализа, что отмечалось в ряде 
работ по ежедневному/еженощному диализу. Уча-
щение диализа не противоречит действующим на-
циональным клиническим рекомендациям, предлага-
ющим проводить диализ не реже трех раз в неделю.
Заключение. Четырехразовый режим диализа 

является эффективным и безопасным средством 
коррекции синдромов/осложнений ХБП/ЗПТ – 
артериальной гипертензии, гиперфосфатемии, ге-
модинамической нестабильности – иногда трудно 
поддающихся лечению при обычном трехразовом 
режиме ГД.

Клинические и статистические "подводные камни" оценки 
сердечно-сосудистого риска у пациентов на гемодиализе
А.Б. Зулькарнаев (7059899@gmail.com), Н.М. Фоминых, З.Б. Карданахишвили, Е.В. Стругайло
 ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, Москва, Россия

Clinical and statistical pitfalls of cardiovascular risk assessment 
in hemodialysis patients
A.B. Zulkarnaev (7059899@gmail.com), N.M. Fominykh, Z.B. Kardanakhishvili, E.V. Strugaylo
 Moscow Regional Research and Clinical Institute ("MONIKI"), Moscow, Russia

Введение. Стратификация больных по риску 
развития осложнений и смерти широко при-
меняется у больных с хронической болезнью 
почек (ХБП). Однако высокая статистическая 
значимость не всегда обеспечивает клиническую 
эффективность.
Цель. Провести статистический анализ факторов 

риска смерти пациентов на гемодиализе и оценить 

потенциал клинического применения этих факто-
ров, для стратификации.
Материалы и методы. Данный анализ основан 

на исследовании результатов лечения 1862 пациентов 
больных ХБП5Д в Московской области.
Результаты. В Таблице 1 приведен типичный 

результат исследования факторов риска смерти 
у больных ХБП. Проанализируем ее подробно.
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Множество факторов риска (возраст, альбумин, 
С-реактивный белок, среднее АД), связанных с ле-
тальностью, становятся статистически незначимыми 
при включении в модель более сильных предикто-
ров. Парадоксально, но kT/V не показал связи с ле-
тальностью вероятно потому, что этот показатель 
почти у всех пациентов находится в оптимальных 
пределах.
Уровень гемоглобина тоже известный фактор 

риска, однако низкие его показатели непосред-
ственно ассоциированы с риском смерти, тогда как 
высокие уровни ассоциированы с риском дисфунк-
ции сосудистого доступа, что также в свою очередь 
повышает риск смерти. Это разнонаправленные тен-
денции, вероятно, компенсируют друг друга в дан-
ной модели.
Тяжесть диастолической дисфункции сильно 

ассоциирована с летальностью. Ценность этого 
предиктора несколько снижает отсутствие четких 
критериев диагностики, сложность измерения вы-
сокоинформативных параметров, которые не вхо-
дят в рутинный протокол Эхо-КГ. Точные значения 
могут быть получены при инвазивном измерении, 
что неприменимо для широкого рутинного исполь-
зования.
Фракция выброса также сильно ассоциирована 

с летальностью. При этом данный параметр отно-
сительно стабилен: не меняется в ходе диализной 
сессии, меньше зависит от гипергидратации, чем 
расчетное систолическое давление в лёгочной ар-
терии. Несмотря на то, что площадь под ROC кри-
вой достигает 0,8-0,85, клинически ценный прогноз 
можно сделать только в области предельных значе-
ний фракции выброса, т.е. примерно у 10-15% боль-
ных. В остальных случаях прогностическая ценность 
положительного результата и прогностическая цен-
ность отрицательного результата близки к 50-60% 
(т.е. практически неинформативны). Таким образом, 
фракция выброса как прогностический фактор фак-
тически становится бинарным, что снижает его ин-
формативность при стратификации риска.
Кардиопульмональная рециркуляция (отноше-

ние Qa/СВ) – известный фактор риска. Однако, как 
показало наше недавнее исследование, у больных 
с гиперкинетическим типом кровообращения (вы-
соким сердечным индексом – более 3,4-3,8, высоким 
индексом массы миокарда левого желудочка – более 
100 г/м2 и сохраненной фракции выброса – более 
50%) в ходе диализной сессии происходит снижение 
объемной скорости кровотока по АВФ (9.1±2.4%), 
при этом сердечный выброс снижается на 20.5±7%), 
что приводит к значительному росту кардиопульмо-

нальной рециркуляции (на 15.2±9.5% от исходного 
значения) к концу сеанса. Эхо-КГ, как правило, про-
водится до ГД или во внедиализный день, что при-
водит к недооценке риска.
Кроме этого, большинство факторов не модифи-

цируемы, поэтому невозможно полноценно управ-
лять риском.
Заключение. Для повышения диагностической 

и прогностической ценности различных клинико-
инструментальных показателей необходимо: опре-
деление небольшого количества информативных, 
стабильных и независимых предикторов, использо-
вание оптимальных конечных точек.

Таблица 1

Факторы риска смерти от всех причин 
пациентов на гемодиализе 

Фактор HR 95% ДИ р-value

Возраст 1.03 0.99-1.06 0.39

Индекс массы тела 1.02 0.97-1.05 0.68

Пол (ж/м) 1.2 0.97-1.31 0.09

Гемоглобин 0.99 0.96-1.03 0.57

С-реактивный белок 1.04 0.98-1.07 0.18

Паратиреоидный гормон 1.03 1.01-1.06 0.02

Альбумин 0.96 0.81-1.05 0.61

Время на ГД 1.09 0.98-1.08 0.13

Среднее АД 1.01 0.99-1.03 0.77

kT/V 0.97 0.88-1.12 0.64

Коморбидность (шкала CIRS) 1.11 1.07-1.17 0.001

Дистолическая дисфункция (степень)
0 (референсный квантиль)
1
2
3

1.03
1.1

1.74

0.96-1.16
1.02-1.21
1.68-1.83

0.18
0.016

<0.0001
Фракция выброса

>50% (референсный квантиль)
40-49%
30-39%
<30%

1.22
3.21
4.72

1.02-1.76
2.04-6.1

3.23-7.44

0.014
<0.0001
<0.0001

Расчетное систолическое давление 
в лёгочной артерии

<25 mmHg 
(референсный квантиль)
25-45 mmHg
45-65 mmHg
>65 mmHg

1.03
1.46
2.2

0.93-1.13
1.1-1.95

1.48-3.25

0.56
0.01

<0.0001

Объемная скорость кровотока по АВФ 1.11 1.05-1.22 0.001

Кардиопульмональная рециркуляция 1.12 1.07-1.18 0.001

Сердечная недостаточность по NYHA
0 (референсный квантиль)

1
2
3

1.14
1.72
3.1

0.92-1.4
1.12-2.4

2.31-4.16

0.21
0.01

<0.0001

Диабет 2.1 1.84-2.34 <0.0001

Сердечная недостаточность 
на начала ГД 1.59 1.28-1.89 <0.0001
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Анализ результатов редукции кровотока 
по артериовенозной фистуле
А.Б. Зулькарнаев (7059899@gmail.com), Н.М. Фоминых, З.Б. Карданахишвили, Е.В. Стругайло, В.А. Степанов
 ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, Москва, Россия

Analysis of the results of blood flow reduction in arteriovenous fistula
A.B. Zulkarnaev (7059899@gmail.com), N.M. Fominykh, Z.B. Kardanakhishvili, E.V. Strugaylo, V.A. Stepanov
 Moscow Regional Research and Clinical Institute ("MONIKI"), Moscow, Russia

Введение. Основным способом уменьшить кар-
диопульмональную рециркуляцию (КПР) является 
снижение объемного кровотока (Qa) по артерио-
венозной фистуле (АВФ). В большинстве случаев 
это приводит к клиническому улучшению. Однако 
не у всех пациентов сокращение Qa сопровождается 
инволюцией структурных и функциональных изме-
нений сердца в долгосрочной перспективе, а также 
в редких случаях может приводить к нежелательным 
последствиям в ближайшей перспективе.
Цель. Изучить динамику Эхо-КГ показателей 

через год после редукции кровотока по артериове-
нозной фистуле.
Материалы и методы. Было проведено про-

спективное исследование, в которое включено 
59 пациентов. Все пациенты подверглись редукции 
кровотока по артериовенозной фистуле (бандажи-
рование) АВФ с целью сокращения Qa. Для дости-
жения оптимального Qa (цель 1±0,1 л/мин) прово-
дился интраоперационный допплер-мониторинг. 
Нитраты принимали 19 пациентов.
Мы оценивали динамику Qa и эхокардиографи-

ческие показатели через год после бандажирова-
ния АВФ. Кроме этого, регистрировали редукцию 
дозы или полную отмену нитратов, частоту сер-
дечно-сосудистых событий, смерть.
Результаты. 52 пациента достигли целевого 

периода наблюдения – 1 год, 2 пациента умерли 
в течение 2 недель, остальные 5 пациентов – в срок 
5-11 месяцев. Смертность во всей когорте составила 
1,02 на 100 пациенто-месяцев [95%ДИ 0,456; 2,061].
Исходный Qa составил 2.1±0.5 л/мин, сердеч-

ный выброс 9.1±2.4 л/мин, сердечный индекс – 
3.9±0.6 л/мин/м2, КПР 25.1±4.5%, фракция вы-
броса – 56.8±3.6%.
На вторые-третьи сутки после бандажирования. 

Qa был 1,1±0.3 л/мин, сердечный выброс снизился 
до 7.6±0.9 л/мин, КПР снизилась до 14.1±1.9%. 
Частичная редукция нитратов была достигнута 
у 10 пациентов. Таким образом, клинический эф-
фект от бандажирования наступает достаточно бы-
стро, значение Qa, полученное во время бандажиро-
вания, достаточно информативно.
Через год после бандажирования: Qa составила 

1,3±0.3 л/мин, сердечный выброс – 8.2±0.5 л/мин, 

КПР 15.8±3.1%. Также мы отметили снижение ин-
декса массы миокарда левого желудочка и индекса 
относительной толщины. Снижение индекса массы 
миокарда левого желудочка и индекса относитель-
ной толщины находилось в значительной зави-
симости от сердечного индекса и было наиболее 
выражено у больных с гиперкинетическим типом 
кровообращения.
У больных с сердечным индексом менее, чем 

3.46 л/мин/м2 динамика указанных показателей 
была минимальная. Тем не менее КПР даже у этих 
больных не превышала 20%.
Важно, что смешанная линейная регрессионная 

модель с использованием сердечного индекса имеет 
большую точность (r2=0,991 против r2=0,916), чем 
в случае использования сердечного выброса в каче-
стве одного из предикторов.
Отмена нитратов достигнута еще у 11 пациентов, 

у остальных – редукция дозы.
Двое пациентов умерли. У одного пациента раз-

вилось острое повреждение миокарда с острой сер-
дечной недостаточностью на 5 сутки после бандажи-
рования. У второго пациента Qa был сокращен с 2,5 
до 1,1 л/мин. Через 4 дня – тотальный тромбоз АВФ. 
На 8-е сутки после бандажирования пациентка по-
гибла на фоне нарастающего отека легких, острой ды-
хательной и сердечно-сосудистой недостаточности. 
На аутопсии выявлен сегментарный тромбоз легоч-
ный артерий. Танатогенез в этом случае, вероятно, 
носил смешанный характер. У обоих пациентов 
исходная фракция выброса составляла менее 45%.
Заключение. Сокращение Qa является без-

альтернативным и эффективным методом сниже-
ния КПР. Наилучший клинический исход можно 
получить у пациентов с гиперкинетическим типом 
кровообращения. Это свидетельствует в пользу того, 
что выполнять редукцию кровотока по АВФ следует 
по появления клинической симптоматики и тяжелых 
форм ремоделирования миокарда. У пациентов с су-
щественно нарушенной систолической функцией 
бандажирование или лигирование АВФ может быть 
опасно. Оптимальная клиническая тактика в таких 
случаях не определена. Перспективным может быть 
бандажирование в несколько этапов на фоне деза-
грегантной терапии.
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Дисфункции сосудистого доступа для гемодиализа: 
первый анализ результатов эндоваскулярных вмешательств
З.Б. Карданахишвили, Е.В. Стругайло, А.Б. Зулькарнаев (7059899@gmail.com), Н.М. Фоминых, В.А. Степанов
 ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, Москва, Россия

Hemodialysis vascular access dysfunction: 
first analysis of the results of endovascular interventions
Z.B. Kardanakhishvili, E.V. Strugaylo, A.B. Zulkarnaev (7059899@gmail.com), N.M. Fominykh, V.A. Stepanov
 Moscow Regional Research and Clinical Institute ("MONIKI"), Moscow, Russia

Введение. В связи с ростом количества больных 
с большим стажем лечения гемодиализом (ГД) про-
блема сохранения сосудистого доступа стоит очень 
остро. Одной из широко распространённых про-
блем в данной популяции больных являются стенозы 
центральных вен. Иногда манифестация стеноза 
центральных вен проявляется в виде частых тром-
бозов артериовенозных фистул (АВФ).
Цель. Проанализировать результаты эндоваску-

лярных вмешательств при дисфункции постоянного 
сосудистого доступа для гемодиализа.
Материалы и методы. Это одноцентровой ана-

лиз результатов лечения 48 ГД пациентов со стено-
зом или окклюзией центральных вен, у которых 
было выполнено 111 операций. Мы рассмотрели 
только пациентов, которые по различным причинам 
не могли получить трансплантат или перейти на пе-
ритонеальный диализ. Пациенты имели большой 
стаж лечения ГД – 63±7.1 месяцев. Среднее время 
наблюдения после первого эндоваскулярного вме-
шательства составило 19,2±6,9 месяцев.
Показанием для операции был стеноз (31) 

или окклюзия (17) плечеголовной вены, подклю-
чичной вены или сочетание поражений. Стент 
был использован в 31 операции (из 111), чаще 
всего – при повторных операциях. Первично 
у 21 пациента отмечался отек конечности, у 8 только 
полнокровие сосудов туловища, плеча, туловища 
с ипсилатеральной стороны. У 19 пациентов 
центральный венозный стеноз или окклюзия 
были обнаружены при тщательном обследова-
нии при частых тромбозах АВФ без клинической 
симптоматики.
Результаты. Технический успех был 100%. Мы 

не отметили периоперационных осложнений. Од-
нако у 6 пациентов в ранние сроки произошло по-
вторное уменьшение просвета (рекойл), вероятно, 
в результате ригидного стеноза. У этих пациентов 
сразу же было выполнено повторное вмешатель-
ство – установлен стент. Годовая первичная про-
ходимость – 41.4% [95%ДИ 27.7; 54.9%], вторич-
ная – 93,8% [95%ДИ 81.9; 100%]. Инцидентность 
повторных вмешательств – 8.67 [95%ДИ 6.72; 11.01] 

на 100 пациенто-месяцев. Потребность в повторных 
вмешательствах при использовании стентов была 
несколько ниже: отношение инцидентностей (ко-
торое интерпретировали как относительный риск) 
6.08 [95%ДИ 3.35; 10.57], p=0.079 – статистически 
не значимо, но, вероятно, станет значимым после 
увеличения времени наблюдения.
Наш опыт свидетельствует о значительном вли-

янии поражения центральных вен на инцидент-
ность тромбозов АВФ: отношение инцидентностей 
2,89 [95%ДИ 2.11; 3.63] по сравнению с общей ко-
гортой пациентов. При частых тромбозах АВФ без 
очевидной причины мы проводим генетический 
анализ на тромбофилию, в случае отрицательного 
результата рассматриваем вопрос о проведении 
ангиографии.
Эндоваскулярные вмешательства способны зна-

чительно продлить выживаемость АВФ, тем не менее 
этот срок при поражении центральных вен все же 
ограничен. Пациенты в нашем исследовании имеют 
исходно неблагоприятный коморбидный фон и не-
большую прогнозируемую продолжительность 
жизни. Тем не менее мы всегда рассматриваем во-
прос о создании АВФ на контралатеральной конеч-
ности. Это удалось у 19 пациентов. После начала 
использования АВФ на контралатеральной руке мы 
не выполняли повторные эндоваскулярные вмеша-
тельства – клинических показаний (признаков ве-
нозной недостаточности) не было.
У 14 пациентов АВФ продолжает функциониро-

вать на стороне стеноза. Всего умерло 7 пациентов 
(инцидентность 0.96, 95%ДИ 0.42; 1.91 на 100 паци-
енто-месяцев). 8 пациентов продолжают ГД на пер-
манентном центральном венозном катетере различ-
ной локализации.
Заключение. Эндоваскулярные вмешательства 

остаются безальтернативным методом лечения цен-
тральных венозных стенозов. Технический успех 
не всегда сопровождается хорошим клиническим 
успехом. Поскольку эндоваскулярные вмешательства 
дают временный эффект, надо приложить все уси-
лия для формирования устойчивого ГД сосудистого 
доступа другой локализации.
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Выбор метода заместительной почечной терапии с учетом влияния 
на минерально-костные нарушения при хронической болезни почек
Е.В. Колмакова (EVKolmakova@mail.ru), А.Н. Исачкина, И.В. Пермяков
 ФГБОУ ВО СЗГМУ им. И.И. Мечникова Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия

The choice of the method of renal replacement therapy, taking into account 
the effect on the mineral-bone disorders in chronic kidney disease
E.V. Kolmakova (EVKolmakova@mail.ru), A.N. Isachkina, I.V. Permyakov
 Mechnikov North-Western State Medical University, St.-Petersburg, Russia

Минеральные и костные нарушения при хрони-
ческой болезни почек (МКН-ХБП) отмечаются уже 
на ранних стадиях ХБП и, к сожалению, начало за-
местительной почечной терапии (ЗПТ) не решает 
этой проблемы, а зачастую еще и усугубляет ее. 
Одним из проявлений МКН-ХБП являются откло-
нения в показателях обмена кальция, фосфатов, па-
ратиреоидного гормона (ПТГ) или витамина D.
Целью работы явилось проанализировать уро-

вень кальция, фосфатов и ПТГ у пациентов полу-
чающих ЗПТ методом перитонеального (ПД) и ге-
модиализа (ГД).
Материалы и методы. В исследование вклю-

чались пациенты, период наблюдения за которыми 
составил не более 2-х лет. Всем пациентам опреде-
лялся уровень фосфатов (Р), общего кальция (Са), 
скорректированный на уровень альбумина, ПТГ. 
Уровень электролитов определялся ежемесячно, 
уровень ПТГ один раз в 3 месяца. Время наблюде-
ния составило от года до 1,5 лет. 17 пациентов по-
лучали лечение ГД, уровень Са в диализирующем 
растворе 1,25 ммоль/л. 13- ПД, уровень Са в диали-
зирующем растворе ЗАО "Бакстер" – 1,25 ммоль/л; 
ЗАО "Фрезениус СП" – 1,75 ммоль/л. Средний воз-
раст пациентов ГД составил 47,4±12,6 лет, мужчин 9, 
женщин 8. На ПД – 39,4±9,6, мужчин 5, женщин 8. 
Основными причинами развития ХБП 5С являлись 
хронический гломерулонефрит (подтвержден мор-
фологически у 42% пациентов), сахарный диабет, ар-
териальная гипертензия, хронический пиелонефрит. 
По причинам развития ХБП 5С группы ПД и ГД 
достоверно не отличались. Всем пациентам назна-
чалась гипофосфатная диета. Следует отметить, 
что четко она соблюдалась не более чем полови-
ной пациентов. Причем тенденция к соблюдению 
диеты была выше у пациентов, получающих ЗПТ 
методом ПД.
Полученные результаты. На момент начала 

наблюдения в группе больных ГД уровень Са со-
ставил 2,12±0,76 ммоль/л; Р – 1,92±0,53 ммоль/л, 
ПТГ – 496,163±236,628 пг/мл. Нормальный уровень 
фосфатов (0,87-1,45 ммоль/л) отмечались лишь у 3 
из 17 пациентов. У 6 пациентов уровень фосфатов 

превышал 1,9 ммоль/л. Повышенный уровень Са 
(2,2-2,7 ммоль/л) отмечен лишь у 2 пациентов. Также 
у 2 пациентов ПТГ превышал целевой для диализ-
ных пациентов уровень (150-600 пг/мл). У пациентов 
на ПД на момент начала наблюдения уровень Са со-
ставил 2,01±0,64 ммоль/л; Р – 1,96±0,78 ммоль/л; 
ПТГ 508,782±396,235 пг/мл.
Через 1,0/1,5 года наблюдения соответствую-

щие показатели составили для пациентов на ГД: 
Са – 2,48±0,94 ммоль/л; Р – 1,96±0,82 ммоль/л, 
ПТГ – 504,672±429,127 пг/мл. Следует отметить, 
что у 6 пациентов за время наблюдения уровень ПТГ 
превысил 800 пг/мл, что послужила поводом к на-
значению цинакальцета. Его прием значительно 
снизил уровень ПТГ на конец исследования. Гипер-
фосфатемия (Р>1,9 ммоль/л), несмотря на прием 
фосфатбиндеров, отмечена у 7 из 17 пациентов. Фос-
фатбиндеры принимали 15 из 17 пациентов, вклю-
ченных в исследование. В качестве последнего чаще 
всего использовался карбонат кальция (7 пациентов), 
севеламер – 5 пациентов и 3 пациентов принимали 
Альмагель. Длительность приема последнего состав-
ляла около 2 месяцев.
У пациентов, получающих ЗПТ методом ПД, по-

казатели составили соответственно:
Са – 2,04±0,87 ммоль/л; Р – 1,82±0,96 ммоль/л; 

ПТГ – 486,346±282,984 пг/мл. Причем ни один 
из паци ентов не требовал назначения цинакаль-
цета. Гиперфосфатемия (более 1,45 ммоль/л) 
отмечена у 5 пациентов, критический уровень 
более 1,8 ммоль/л отмечен у 2 пациентов. Гипер-
кальциемия отмечена у 4 из 15 пациентов, что 
 потребовало замены кальций-содержащих фосфат-
биндеров на севеламер. Последнее привело к норма-
ли зации показателей кальциевого обмена.
Выводы. На начальных этапах использова-

ние ПД в качестве метода ЗПТ позволяет лучше, 
чем на ГД корригировать нарушения минераль-
ного обмена, свойственные ХБП. При отсутствии 
противопоказаний этот метод ЗПТ следует рас-
сматривать в качестве инициирующей терапии 
терминальной стадии (С5) хронической болезни 
почек.
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Пилотное исследование кишечной микробиоты 
у больных на гемодиализе
О.В. Макарова1 (boicova_oksana@mail.ru), А.Ш. Румянцев2,3, В.Ю. Шило3

1 OOO "Б.Браун Авитум Руссланд Клиникс" ОП № 1, Санкт-Петербург, Россия
2  Первый СПб ГМУ им. акад. И.П. Павлова, кафедра пропедевтики внутренних болезней, 
Санкт-Петербург, Россия

3  ООО "Б.Браун Авитум Руссланд", Москва, Россия

Pilot study of intestinal microbiota in hemodialysis patients
О.V. Makarova1 (boicova_oksana@mail.ru), A.Sh. Rumyantsev2,3, V.A. Shilo3

1 BBraun Avitum Russland Clinics, St.-Petersburg, Russia
2 I.P. Pavlov First St.-Petersburg State medical university, St.-Petersburg, Russia
3 BBraun Avitum Russland, Moscow, Russia

Актуальность. Интерес к изучению роли желу-
дочно-кишечного тракта в поддержании гомеостаза 
при хронической болезни почек (ХБП) является 
традиционным. Изучение особенностей механиз-
мов пристеночного пищеварения с образованием 
потенциально токсичных продуктов в условиях 
снижения детоксикационной функции почек по-
служило, в частности, отправной точкой для созда-
ния энтеросорбентов. Однако, если ранее основное 
внимание было обращено на механическое удаление 
ряда потенциально опасных биологически активных 
веществ, то в последнее время предметом интереса 
стала кишечная микробиота.
Цель. Уточнить характер изменений микро-

биоты у больных на гемодиализе.
Материалы и методы. Обследованы 59 паци-

ентов с ХБП С5д, находящиеся на лечении в Санкт-
Петербургском центре ООО "Б.Браун Авитум 
Руссланд Клиникс" ОП № 1. Средний возраст 61 
(ДИ 48-68) лет, 32 мужчины и 27 женщин. Причи-
нами развития ХБП были хронический гломеру-
лонефрит у 24, хронический пиелонефрит – у 10, 
аутосомно-доминантный поликистоз почек – у 7, 
интерстициальный нефрит – у 8 и гипертоническая 
болезнь – у 10 человек. В исследование не вклю-
чали пациентов с сахарным диабетом, эрозивными 
или язвенными изменениями по данным ФГДС, 
с тяжелой коморбидной патологией, регулярным 
приемом НПВС или других потенциально ульце-
рогенных лекарственных препаратов. Длительность 
заместительной почечной терапии (гемодиализ) 60 
(ДИ 48-144) мес. Для оценки гастроэнтерологических 
симптомов использовали опросник Gastrointestinal 
Symptom Rating Scale (GSRS).
Результаты. Все обследованные предъявляли 

жалобы, интенсивность которых была различной. 
Выраженность болевого синдрома была у 71,4% 
минимальной (2 балла), рефлюксного синдрома 
у 62,5% – минимальной (3 балла), диспептического 
синдрома у 69,6% – минимальной или умеренной 

(4-6 баллов), констипационного синдрома у 66,1% –
минимальной (3 балла), диарейного синдрома 
у 78,6% – минимальной (3 балла). По результатам 
посева кала было снижено общее количество ана-
эробов у 94,5% (не выше 108 КОЕ/г); бифидобак-
терий снижено у 72,2% (не выше 108 КОЕ/г); лак-
тобактерий снижено у 32,4% (не выше 106 КОЕ/г); 
бактероидов снижено у 100% (не выше 108 КОЕ/г), 
типичной кишечной палочки снижено у 45,9% 
(не выше 108 КОЕ/г), повышено – клостридий 
у 19,4% (не ниже 105 КОЕ/г); энтеро- и стрепто-
кокков снижено у 64,9% (не выше 106 КОЕ/г), 
повышено у 24,3% (не ниже 107 КОЕ/г); дрож-
жеподобных грибов повышено у 18,9% (не ниже 
104 КОЕ/г). При проведении непараметрического 
корреляционного анализа были выявлены следу-
ющие взаимосвязи: анаэробы & индекс Чарльсон 
Rs=0,417 p=0,010; энтеро/стрептококки & гемогло-
бин Rs=-0,384 p=0,021; дрожжеподобные грибы & 
гемоглобин Rs=-0,342 p=0,041; дрожжеподобные 
грибы & ферритин Rs=0,375 p=0,024; дрожжеподоб-
ные грибы & альбумин Rs=-0,350 p=0,036; лактобак-
терии & неорганический фосфат Rs=-0,512 p=0,001; 
лактобактерии & ПТГ Rs=-0,341 p=0,045.
Заключение. Выявлена высокая частота симп-

томов поражения желудочно-кишечного тракта при 
отсутствии эрозивно-язвенных изменений слизистой 
оболочки желудка. При посевах кала обнаружены 
существенные изменения микробного пейзажа тол-
стой кишки в виде снижения числа облигатных ана-
эробов (в первую очередь – бифидобактерий). На-
личие взаимосвязей с индексом Чарльсон, уровнем 
гемоглобина, альбумина, неорганическим фосфатом 
и ПТГ свидетельствует об активном участии микро-
биота в процессах обмена веществ у диализных 
пациентов.
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Экстренный старт диализа в Санкт-Петербурге
Д.С. Садовская1 (dssadovskaya@gmail.com), А.Ю. Земченков1,2,4, А.Ш. Румянцев3,4
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Urgent-start of hemodialysis in Saint-Petersburg
D.S. Sadovskaya1 (dssadovskaya@gmail.com), A.Yu. Zemchenkov1,2,4, A.Sh. Rumyantsev3,4

1 City Mariinsky hospital – City nephrology center, St.-Petersburg, Russia
2 I.I. Mechnikov North-West State medical university, St.-Petersburg, Russia
3 Saint-Petersburg state University, St.-Petersburg, Russia
4 I.P. Pavlov First St.-Petersburg State medical university, St.-Petersburg, Russia

Актуальность. Определение оптимального 
времени старта гемодиализа (ГД) по-прежнему от-
носится больше к разряду искусства, чем строгого 
расчета, вопреки большому количеству опублико-
ванных наблюдательных исследований и нескольких 
рандомизированных клинических испытаний (РКИ). 
Особенно остро стоит вопрос экстренного начала 
диализа. Решение приходится принимать в сжатые 
сроки, рассматривая каждую ситуацию исключи-
тельно в индивидуальном порядке. Это существенно 
затрудняет проведение многоцентрового исследова-
ния с соблюдением ряда жестких установок.
Цель. Описать практику экстренного старта диа-

лиза в Санкт-Петербурге за 2017 год.
Материалы и методы. В 2017 году в связи с адми-

нистративным решением Терфонда о необходимо-
сти получать направление городского нефроцентра 
на диализ для каждого пациента (начиная с одного 
сеанса и включая пациентов с острым повреждением 
почек) для получения оплаты за услуги диализа Санкт-
Петербургский регистр пациентов на заместительной 
почечной терапии пополнился информацией об аб-
солютном большинстве краткосрочных эпизодов при-
менения диализа, ранее в регистр не попадавшей. В ре-
зультате в 2017 году в регистр поступила информация 
о старте заместительной почечной терапии в Санкт-
Петербурге у 535 пациентов – на 180-200 пациентов 
больше, чем в предыдущие годы (2014-2016). В связи 
с отсутствием информации об анамнезе часто было 
затруднительно однозначно отнести случай к терми-
нальной ХПН, ОПП или "ОПП на ХБП". Экстрен-
ный старт диализа был осуществлен у 310 пациентов. 
Средний возраст составил 63,0 (ДИ 49-71), 194 – муж-
чины и 116 – женщины.
Результаты. Плановое начало заместительной 

почечной терапии предполагалось у пациентов, на-
блюдавшихся в городском нефрологическом центре. 
Однако таковых среди начавших диализ оказалось 
лишь 64 человека (20,7%). У 218 была диагностиро-

вана хроническая болезнь почек (ХБП), у 67 – острое 
повреждение почек (ОПП), у 25 "ОПП на ХБП". 
Большинство больных составили мужчины: при 
ОПП – 44 (65,7%), при ХБП – 134 человека (61,5%), 
p=0,814. Стоит отметить, что возраст старше 65 лет 
при ОПП отмечался у женщин в 44,5%, тогда как 
у мужчин только в 20,5% случаев. У 5-ти больных 
с ОПП (возраст 29, ДИ 27-33 лет) экстренное на-
чало ГД было связано с полиорганной недостаточ-
ностью. У остальных – с азотемией: концентрация 
мочевины в сыворотке крови у 36-ти пациентов 
(58,1%) в диапазоне 20-40 ммоль/л, у 23-х (37,1%) – 
40-60 ммоль/л, у 3-х (4,8%) – 60-80 ммоль/л (воз-
раст, соответственно 58,5 ДИ 42,0-67,0 лет; 62 ДИ 
40-65 лет; 55 ДИ 64,0-68,0 лет, р=0,689). У 7-ми боль-
ных (3,3%) с ХБП (возраст 59, ДИ 46-68 лет) экс-
тренное начало ГД было связано с гиперкалиемией. 
У остальных – обусловлено азотемией: концентра-
ция мочевины в сыворотке крови у 104-х пациентов 
(49,3%) в диапазоне 20-40 ммоль/л, у 82-х (38,9%) – 
40-60 ммоль/л, у 18-ти (8,5%) – 60-80 ммоль/л (воз-
раст, соответственно 62,0 ДИ 45,0-73,0 лет; 64 ДИ 
56-70 лет; 64 ДИ 55,0-80,0 лет, р=0,112).
Среди пациентов с ОПП умерли 30 человек 

(44,8%), восстановили функцию почек – 20 (29,9%) 
продолжили лечение ГД 12 (17,9%), 5 – выбыли из-
под наблюдения. Среди пациентов с ХБП умерли 
59 человек (27,1%), с "ОПП на ХБП" – 10 (40,0%). 
Средняя продолжительность жизни умерших в тече-
ние года составила для 1-й группы – 0,9±2,4 месяца 
(максимально 11 месяцев), для 2-й – 0,8±1,5 месяца 
(максимально 5 месяцев), для 3-й – 2,9±4,1 месяца 
(максимально 12 месяцев).
Заключение. Несмотря на наличие ряда фор-

мальных критериев экстренного начала ЗПТ при 
заболеваниях почек, непосредственным поводом 
остается сложившаяся практика, основанная на субъ-
ективном мнении врача. Смертность при ОПП 3 ста-
дии превышает таковую при ХБП в 1,5 раза.
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Влияние низкокальциевого диализирующего раствора 
на скорректированный интервал QT
Н.И. Сорокина1, А.Б. Сабодаш2,3, А.Ю. Земченков3,4 (kletk@inbox.ru)
1 Диализный центр ООО "Медикал Сервис Компани", Тольятти, Россия
2 ББраун Авитум Руссланд Клиникс, ОП1, Санкт-Петербург, Россия
3 ФГБОУ ВО "Первый СПб ГМУ им. акад. И.П. Павлова" Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия
4 ФГБОУ ВО "СЗГМУ им. И.И. Мечникова" Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия

The influence of low calcium dialysis solution on corrected QT interval
N.I. Sorokina1, A.B. Sabodash2,3, A.Yu. Zemchenkov3,4 (kletk@inbox.ru)
1 Medical Service Company, dialysis unit Togliatti, Russia
2 BBraun Avitum Russland Clinics, DU1 – Saint Petersburg, Russia
3 Pavlov First Saint Petersburg State medical university, St.-Petersburg, Russia
4 North-Western State medical university named after I.I. Mechnikov, St.-Petersburg, Russia

Актуальность. Прогрессирование сосудистой 
кальцификации у диализных пациентов можно 
ограничить, снижая кальциемию, в частности – ис-
пользуя диализирующий раствор с низким уровнем 
кальция. В то же время, последний может быть связан 
с гемодинамической нестабильностью в ходе сеанса, 
а также увеличить склонность к желудочковым арит-
миям. Предиктором аритмогенного эффекта может 
быть удлинение скорректированного на частоту сер-
дечных сокращений интервала QT (QTc).
Цель работы. Оценить распространенность 

удлинения QTc у пациентов на диализе с низким 
уровнем кальция, а также факторы, способствующие 
такому удлинению.
Материалы и методы. В центре нефрологии 

и диализа г. Тольятти в течение одного года 91 па-
циент получал лечение гемодиализом с уровнем 
кальция в диализирующем растворе 1,25 ммоль/л. 
Средний возраст – 61±12 лет; средний срок заме-
стительной почечной терапии (ЗПТ): 68±54 месяца.
Результаты. Распределение показателей мине-

ральных и костных нарушений при ХБП (МКН-
ХБП) по отношению к целевым диапазонам 
по KDIGO (2017) представлено в таблице:
показатель, 
целевой диапазон

ниже 
целевого

в целевом 
диапазоне

выше 
целевого

общий кальций 
(2,15-2,5 ммоль/л) 62,6% 39,1% 5,5%

фосфаты 
(1,13-178 ммоль/л) 3,3% 50,5% 46,2%

паратгормон 
(150-600 пг/мл) 19,8% 22% (150-300)

33% (300-600) 24,2%

Уровни фосфатемии, но не кальциемии были прямо 
связаны с уровнем ПТГ. Основным средством пода-
вления гиперпаратиреоза (ГПТ) являлась терапия аль-
факальцидолом: 20,9% получали дозу 0,25 мкг/сут, 
26,4% – 0,5 мкг/сут, 14,2% 0,75÷2,0 мкг/сут, 38,5% 
не получали альфакальцидол. Цинакалцет получали 

только три пациента. До сеанса диализа QTc превы-
шал норму у 33% мужчин (>440 мсек) и у 20% жен-
щин (>460 мсек). В множественном регрессионном 
анализе риск превышения нормы был втрое выше 
у женщин (р=0,043), увеличивался на 2,6% с каждым 
годом возраста (р=0,045), на 8,4% – с каждым годом 
срока ЗПТ (р=0,024) и был в 5,7 раз (р=0,046) выше 
при гиперфосфатемии (>1,78 ммоль/л). Увеличе-
ние QTc за сеанс диализа составило +18±54 мсек 
(р=0,003). Пациенты с удлинением QTc (>10 мсек, 
n=42) в сравнении с пациентами без динамики 
(±10 мсек, n=26) были старше (63±7 vs. 55±14 лет; 
р=0,012), имели меньший диализный стаж (62±49 v. 
92±62 месяцев; р=0,012), но не различались по уров-
ням кальция и фосфатов.
В множественном логистическом регрессионном 

анализе низкие (<150 пг/мл) и высокие (>600 пг/мл) 
значения ПТГ были связаны с удлинением QTc 
за сеанс диализа.
При смене уровня кальция в диализирующем рас-

творе с 1,25 на 1,5 ммоль/л у пациентов с выражен-
ной гипокальциемией произошло увеличение каль-
циемии (с 1,90±0,18 до 2,14±0,20; p<0,001), снижение 
фосфатемии (с 1,68±0,39 до 1,53±0,35 ммоль/л; 
p=0,016), но не изменились достоверно меди-
ана ПТГ: с 240 (95÷467) до 233 (96÷496) пг/мл (p=0,8) 
и необходимая доза альфакальцидола: с 0,47±0,62 
до 0,47 ± 0,69 мкг/сут (p=0,7). В результате перевода 
на диализирующий раствор с кальцием 1,5 ммоль/л 
произошло укорочение интервала QTc – как 
до сеанса ГД (-11±31 мсек; p=0,03), так и после 
(-12±46 мсек; p=0,007). В меньшей мере изменилась 
реакция интервала QTc на проведение сеанса диа-
лиза (-11±35 мсек; p=0,06).
При использовании низкокальциевого диали-

зирующего раствора судороги наблюдались у 41% 
пациентов, гипотония – у 45%; указанных симптомов 
не демонстрировали 45% пациентов, один из них 
отмечался у 23%, оба – у 32% пациентов. Различия 
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в параметрах МКН-ХБП у имевших и не имевших 
симптомов пациентов не достигли статистической 
значимости.
Заключение. Гемодиализ с уровнем кальция 

1,25 ммоль/л в диализирующем растворе связан с уд-

линением интервала QTc. Степень удлинения может 
зависеть от возраста, срока диализа, уровня ПТГ 
и требует внимания у пациентов, получающих диа-
лиз с низким уровнем кальция в диализирующем 
растворе

Сравнительный анализ результатов превентивной коррекции 
дисфункции сосудистого доступа для гемодиализа
Е.В. Стругайло, З.Б. Карданахишвили, А.Б. Зулькарнаев (7059899@gmail.com), Н.М. Фоминых
 ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, Москва, Россия

Comparative analysis of the results of preventive correction 
of vascular access dysfunction for hemodialysis
E.V. Strugaylo, Z.B. Kardanakhishvili, A.B. Zulkarnaev (7059899@gmail.com), N.M. Fominykh
 Moscow Regional Research and Clinical Institute ("MONIKI"), Moscow, Russia

Введение. Сосудистый доступ является одним 
из важнейших факторов, определяющих выжива-
емость пациентов на гемодиализе. По ряду причин 
артериовенозная фистула (АВФ) не обеспечивает 
адекватного сосудистого доступа. В этих случаях зна-
чительно снижается эффективность диализа, ухуд-
шается качество жизни, снижается прогнозируемая 
выживаемость. В большинстве случаев возникает 
необходимость имплантации центрального веноз-
ного катетера. Большинство осложнений можно 
предотвратить с помощью хирургического вмеша-
тельства.
Цель. Сравнительный анализ результатов пре-

вентивной коррекции дисфункции сосудистого до-
ступа и коррекции "по требованию".
Материалы и методы. 373 пациента с на-

тивной АВФ были включены в исследование. 
У 151 была выполнена превентивная коррекция дис-
функции сосудистого доступа (основная группа). По-
казанием считали нарастающую дисфункцию АВФ 
до полного тромбоза: стеноз артериовенозного 
анастомоза со снижением объемного кровотока 
менее 500-600 мл/мин, аневризматическую транс-
формацию "фистульной" вены, признаки прокси-
мального периферического стеноза "фистульной" 
вены, нарастающую рециркуляцию, а также малый 
сегмент, доступный пункции. У 201 пациентов была 
выполнена операция "по требованию", т.е. в случае 
тромбоза АВФ.
Операции: проксимализация артериовенозного 

анастомоза, аневризмография (в ряде случаев – 
с транспозицией реконструированной вены), пла-
стика артериовенозного анастомоза, переключение 
кровотока между системами основной и головной 
вен, транспозиция "фистульной" вены, пластика 
венозного стеноза, а также комбинации этих опе-
раций.

Медиана срока наблюдения составила 42 (интерк-
вартильный размах: 21; 62) месяца.
Результаты. Превентивные вмешательства по-

зволили значительно увеличить выживаемость со-
судистого доступа (Breslow test p=0,0004, log-rank test 
p=0,0006), сократить долю сеансов ГД с КТ/V менее 
1.2 (χ2 p<0.0001), снизить риск использования ЦВК 
в 1.88 раз [95%ДИ 1.33; 2.63], (p=0,001), а также про-
должительность использования ЦВК (Mann-Whitney 
test p=0,028).
Наше исследование несколько расходится с дан-

ными метаанализа [Ravani P., 2016, PMID: 26741512]. 
По нашему мнению, это обусловлено отсутствием 
стандартизации показаний к коррекции дисфунк-
ций, применяемых хирургических техник, а также 
конечных точек.
Помимо "правила шести", в настоящее время нет 

даже четких критериев оптимальной АВФ, напри-
мер – оптимальной скорости кровотока, макси-
мального диаметра вены, толщины ее стенки. Нет 
также признаков ее дисфункции: аневризматической 
трансформации, гемодинамически значимого сте-
ноза, пристеночного тромбоза, пороговых значений 
рециркуляции и т.д.
Важность стандартизации показаний возрастает 

в связи с тем, что использование превентивной хи-
рургии сосудистого доступа увеличивает количество 
операций в 1,47-1,66 раз. Наш центр обеспечивает 
сосудистым доступом более 2400 пациентов на ГД 
в 41 диализном центре. В год выполняется примерно 
1500 операций, связанных с сосудистым доступом 
(создание и обслуживание). По мере увеличения 
пула пациентов и "старения" АВФ темп прироста 
количества операций также возрастает, поскольку 
после 5 лет на ГД значительно возрастает риск по-
вторных оперативных вмешательств. В связи с этим, 
внедрение превентивного подхода потребует серьез-
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ных организационных перемен. Нами разработаны 
различные схемы показаний на основе непрямых 
"диализных знаков", клинических, ультразвуковых, 
а также ангиографических признаков. Требуется 
оценка эффективности их применения.
Заключение. Опыт нашего центра свидетель-

ствует, что реконструкция сосудистого доступа 

после тромбоза – непозволительная роскошь. Про-
филактические хирургические вмешательства по-
зволяют значительно продлить период функциони-
рования доступа и снизить риск полного тромбоза, 
повысить эффективность ГД. Нужна стандарти-
зация показаний, что требует дополнительных 
исследований.

Особенности оценки кардиоваскулярного риска 
у гемодиализных больных
Н.М. Фоминых, А.В. Ватазин, А.Б. Зулькарнаев (7059899@gmail.com), В.А. Степанов
 ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, Москва, Россия

Features of cardiovascular risk assessment in hemodialysis patients
N.M. Fominykh, A.V. Vatazin, A.B. Zulkarnaev (7059899@gmail.com), V.A. Stepanov
 Moscow Regional Research and Clinical Institute ("MONIKI"), Moscow, Russia

Введение. Известно, что кардио-пульмональная 
рециркуляция (КПР) более, чем в 25-30% случаев 
ассоциирована с риском кардиоваскулярных ослож-
нений и смерти. Гемодинамические показатели ме-
няются после сеанса ГД, причем в характере этих 
изменений можно выделить определенные законо-
мерности.
Цель. Оценить динамику КПР у больных до 

и после сеанса ГД.
Материалы и методы. Мы изучили влияние се-

анса ГД на показатели гемодинамики (трансторакаль-
ная эхокардиография) у 54 стабильных пациентов 
с объемной скоростью кровотока по АВФ≥1,5 литра 
или КПР≥20%. У всех больных ультрафильтрация 
не превышала 5% от сухой массы тела.
Результаты. Большинство гемодинамических 

показателей взаимосвязано. Для преодоления муль-
тиколлинеарности и выявления основных факторов, 
определяющих изменчивость показателей гемоди-
намики, мы применили факторный анализ. Мы вы-
делили такие основные факторы: преднагрузка (по-
казатели в порядке убывания факторной нагрузки: 
Qa, конечно-диастолический объем, объем левого 
предсердия), кинетический тип кровообращения 
(ударный объем, масса миокарда левого желудочка, 
относительная толщиной стенки, фракция выброса), 
диастолическая дисфункция (E/A ratio, IVRT, рас-
четное давление в ЛА).
Были созданы две смешанные линейные регрес-

сионные модели (со случайными и фиксирован-
ными эффектами), одна описывает 98,8% дисперсии 
абсолютного значения КПР, вторая – 99.7% диспер-
сии ΔКПР (до и после ГД). Большие значения КПР 

можно ожидать как у пациентов с нормальным (псев-
донормальным), так и высоким сердечным индексом. 
КПР в равной мере определяется изменчивостью как 
объемной скорости кровотока по АВФ, так и сердеч-
ным выбросом.
Изменчивость ΔКПР была иной. Этот показатель 

возрастает в среднем на 15,2±9,5% от исходного зна-
чения. Значительное увеличение КПР к концу ГД 
можно ожидать у пациентов с гиперкинетическим 
типом кровообращения (высоким сердечным индек-
сом – более 3,4-3,8 л/мин/м2) и высоким значением 
индекса массы миокарда левого желудочка (более 
100 г/м2), сохраненной фракцией выброса (более 
50%). У таких пациентов мы отметили более выра-
женное повышение NT-proBNP и ЭКГ признаки 
субэндокардиальной ишемии после ГД (без клини-
ческой симптоматики).
Заключение. После сеанса ГД даже у стабиль-

ных пациентов с ультрафильтрацией менее 5% 
от сухой массы тела может отмечаться выраженное 
увеличение КПР. Единичная оценка показателей 
местной и сердечной гемодинамики может приво-
дить к существенной недооценке риска сердечно-
сосудистых событий и смерти. Поскольку объемная 
скорость кровотока по АВФ является важнейшим 
фактором риска, который может быть модифициро-
ван, необходима комплексная оценка гемодинамики 
для своевременной коррекции риска кардиоваску-
лярных осложнений.
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Анализ сроков формирования сосудистого доступа для гемодиализа 
и результатов лечения больных ХБП5Д
Н.М. Фоминых, А.Б. Зулькарнаев (7059899@gmail.com), З.Б. Карданахишвили, Е.В. Стругайло
 ГБУЗ МО МОНИКИ им. М.Ф. Владимирского, Москва, Россия
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Введение. Под наблюдением в нашем регио-
нальном центре находится более 2400 пациентов, ко-
торые получают ГД в 41 диализном центре. С целью 
оптимизации работы центра мы периодически про-
водим ретроспективный анализ.
Цель. Проанализировать риски местных и си-

стемных осложнений, связанных с сосудистым до-
ступом для гемодиализа.
Материалы и методы. В наш анализ включены 

1862 пациента из регистра, которые подверглись 
формированию или реконструкции сосудистого 
доступа. Медиана периода наблюдения составила 
48 [интерквартильный размах 32; 52] месяцев.
Результаты. Соотношение типов сосудистого 

доступа находилось в значительной зависимости 
от причины хронической болезни почек. Сроки 
формирования артериовенозной фистулы (АВФ) 
колебались в широких пределах: от 1 до 509 дней 
до ГД, однако медиана составила 38 [ИКР 15; 89] 
дней.

Местные осложнения. Риск начать ГД через цен-
тральный венозный катетер (ЦВК) увеличивается 
при создании АВФ менее, чем за три месяца до на-
чала ГД. При необходимости внепланового начала 
ГД при уже сформированной АВФ риск ее тром-
боза повышается, если начат ГД в течение недели 
до формирования или в течение двух недель – после. 
В большинстве случаев это связано с гипотензией. 
Таким образом, при внеплановом начале ГД лучше 
несколько отложить формирование АВФ.

Системные осложнения. В общей когорте паци-
ентов в нашем исследовании начало ГД через ЦВК 
снижало выживаемость. Однако после коррекции 
на другие факторы риска (наиболее важным из кото-
рых была коморбидность) мы не отметили различий 
в выживаемости между пациентами, начавшими ГД 
через АВФ и ЦВК при условии последующей 
успешной конверсии на АВФ. Это совпадает с ре-
зультатами других авторов.
Несмотря на это, в общей когорте отношение 

инцидентностей (incidence rate ratio – IRR) инфек-

ций при использовании ЦВК выше 7.6 раз [95%CI 
5.2; 10.7] по сравнению с АВФ, IRR дисфункций – 
4.1 [95%CI 2.5; 5.1].
У пациентов с неблагоприятным кардиоваску-

лярным фоном формирование АВФ за 6-9 месяцев 
сопряжено с увеличением риска нежелательных 
сердечно-сосудистых событий и смерти (IRR 1.732, 
95%CI 1.129; 2.648, р=0.011) по сравнению с более 
поздним формированием АВФ. Вопрос оптималь-
ного времени создания АВФ в этой подгруппе нуж-
дается в дальнейшем изучении.
При многофакторном анализе важным факто-

ром риска смерти была причина ХБП – сахарный 
диабет и "системные процессы" (васкулит, мие-
ломная болезнь, новообразования почек; боль-
ные после химиотерапии, имеющие длительный 
анамнез наркомании; ВИЧ нефропатия). При са-
харном диабете использование ЦВК даже при ус-
ловии конверсии на АВФ значительно снижало 
выживаемость. При системных заболеваниях боль-
ные с любым типом доступа имеют низкую про-
гнозированную продолжительность жизни, и мы 
не отметили зависимости от типа сосудистого 
доступа.
Заключение. 

1.  Оптимальное время для создания АВФ – 3-6 ме-
сяцев. Более позднее создание АВФ повышает 
риск начала ГД через ЦВК.

2.  Создание АВФ ±1-2 недели до начала ГД значи-
тельно повышает риск ее раннего тромбоза.

3.  Различия в выживаемости при различных вари-
антах сосудистого доступа на момент начала ГД 
в значительной мере детерминированы ко-
морбидностью и причиной ХБП. Это необхо-
димо учитывать при планировании создания 
доступа. Тем не менее АВФ имеет меньший 
риск инфекций и дисфункций по сравнению 
с ЦВК.

4.  У некоторых пациентов формирование АВФ 
за 6-9 и более месяцев может повышать риск 
смерти.
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Актуальность проблемы. Белково-энерге-
тическая недостаточность (БЭН) является одним 
из грозных осложнений терапии программным ге-
модиализом (ГД). Наличие признаков БЭН является 
независимым прогностическим фактором, значи-
тельно увеличивающим заболеваемость и смерт-
ность у гемодиализных пациентов. Высокая тру-
доемкость и необходимость специализированного 
лабораторного и инструментального оборудования 
делает рутинную диагностику БЭН всем ГД па-
циентам сложно выполнимой и весьма затратной 
процедурой. В связи с этим актуальной проблемой 
является внедрение в повседневную практику про-
ведение скрининга БЭН.
Цель исследования. Разработка высокочувстви-

тельной и специфичной методики скрининга бел-
ково-энергетической недостаточности у пациентов, 
получающих лечение программным гемодиализом.
Пациенты и методы. Обследовано 645 паци-

ентов, получающих лечение программным гемоди-
ализом, среди них 300 мужчин и 345 женщин в воз-
расте 56,84±12,86 лет. Все больные получали лечение 
программным ГД в течение 8,4±5,3 лет. Оценка 
нутриционного статуса с целью диагностики БЭН 
проводилась с помощью метода Минздрава России 
(МР) и метода, предложенного International Society 
of  Renal Nutrition and Metabolism (ISRNM). Для 
скрининга БЭН использовали методики Malnutrition 
Universal Screening Tool (MUST), Nutritional Risk 
Screening (NRS), Nottingham screening tool (NST), 
Malnutrition Screening Tool (MST), Malnutrition-
Infl ammation Score (MIS). 
Результаты. При диагностике БЭН методом 

МР методики скрининга MUST, NRS, NST, MST 
показали индекс точности диагноза БЭН, не пре-
вышающий 36%, индекс точности диагноза БЭН 
методикой MIS составлял 53%. При диагностике 

БЭН методом ISRNM все методики скрининга по-
казали индекс точности диагноза БЭН в диапазоне 
53-61%. В связи с неудовлетворительными резуль-
татами методик скрининга БЭН MUST, NRS, NST, 
MST, MIS нами была предпринята попытка разра-
ботки новой методики скрининга БЭН у пациентов, 
получающих лечение ГД. Всем 645 пациентам были 
заданы 20 вопросов, отражающих основные особен-
ности патогенеза и проявления БЭН, с балльной 
оценкой каждого вопроса от 0 до 2. В схему также 
были включены основные антропометрические по-
казатели (рост, вес, индекс массы тела) и показатели 
компонентного состава тела, полученные методом 
биоимпедансометрии (количество жировой и мы-
шечной массы тела), лабораторные параметры (в том 
числе общий белок, альбумин, преальбумин, транс-
феррин, общий холестерин, абсолютное число 
лимфоцитов), уточнены данные анамнеза пациента 
(в том числе стаж гемодиализной терапии, терапия 
эритропоэтином, наличие гепатита и паратиреоид-
эктомии в анамнезе). Для оценки взаимосвязи всех 
переменных использовали корреляционный анализ 
с расчетом непараметрического коэффициента кор-
реляции Спирмена (Rs), выраженный в виде тепло-
вой корреляционной карты. При диагностике БЭН 
методом МР разработанная нами методика скри-
нинга БЭН "МЕГАСКРИН" продемонстрировал 
чувствительность на уровне 92% при специфично-
сти 72,5%, индекс общей точности составил 0,76. 
В то же самое время, при диагностике БЭН методом 
ISRNM методика скрининга БЭН "МЕГАСКРИН" 
продемонстрировал чувствительность на уровне 71% 
при специфичности 92,5%, индекс общей точности 
составил 0,81.
Заключение. Методика скрининга БЭН "МЕГА-

СКРИН" у гемодиализных больных продемонстри-
ровала приемлемую предсказательную ценность 
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и может быть рекомендована к рутинному исполь-
зованию при проведении скрининга БЭН у гемоди-
ализных больных вне зависимости от метода диа-
гностики БЭН в дальнейшем.
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Актуальность проблемы. Одной из важнейших 
проблем современной заместительной почечной 
терапии является развитие белково-энергетиче-
ской недостаточности (БЭН) у пациентов, получа-
ющих терапию программным гемодиализом (ГД). 
После пяти лет терапии хроническим гемодиали-
зом доля пациентов с БЭН составляет около 50% 
и продолжает нарастать в дальнейшем. Состояние 
питания является одним из независимых прогно-
стических факторов заболеваемости и смертности 
у данной когорты пациентов. Несмотря на актуаль-
ность проблемы БЭН у гемодиализных пациентов, 
до настоящего момента в Российской Федерации 
не проведено ни одного крупного исследования, на-
правленного на изучение распространенности БЭН 
у данной группы пациентов.
Цель исследования. Оценить распространен-

ность белково-энергетической недостаточности 
у пациентов, получающих лечение программным 
гемодиализом. 
Пациенты и методы. Обследованы 645 паци-

ентов, получающих лечение программным би-
карбонатным ГД в 9 гемодиализных центрах Мо-
сквы, Санкт-Петербурга, Брянска, Ленинградской 
и Брянской области в течение 8,4±5,3 лет, среди 
них 345 женщин и 300 мужчин, средний возраст 
составил 56,8±12,8 лет. Критерий включения в ис-
следование: ХБП С5д. Критериями исключения 
были: длительность ГД терапии менее 1 года, госпи-
тализация по любому поводу или признаки острого 
инфекционного процесса в течение последних 3 ме-
сяцев. Оценку нутриционного статуса выполняли 
с помощью метода, рекомендованного Минздра-
вом РФ (МЗРФ) (учетная форма № 003/У), а также 
метода, предложенного International Society of  Renal 

Nutrition and Metabolism (ISRNM). Характер изме-
нения аппетита определяли опросником Appetite 
and diet assessment tool (ADAT) и KDQOL-SF 
(version 1.3). Оценку адекватности рациона прово-
дили с помощью заполненных пациентами в тече-
ние 3-х дней пищевых дневников. В качестве норма-
тивов потребления основных питательных веществ 
использовали рекомендации ERBP (European Renal 
Best Practice, 2007). Для оценки компонентного со-
става тела пациента использовали: биоимпедансоме-
трию (БИМ) на аппарате "InBody" (Южная Корея) 
и калиперометрию с использованием электронного 
цифрового калипера КЭЦ-100-1-И-Д Твес.
Результаты. При оценке адекватности потре-

бления основных нутриентов согласно рекомен-
дациям ERBP у 40 (6,2%) пациентов отмечалось 
пониженное потребление белка, у 34 (5,3%) отме-
чалась недостаточная энергообеспеченность. При 
уточнении характера изменения аппетита по данным 
опросника ADAT только 31 (4,8%) пациент отме-
чал снижение аппетита, при этом 30 (97%) из них 
отмечали данные нарушения, согласно опроснику 
KDQOL-SF (version 1.3), более 1 месяца. Распростра-
нённость БЭН по методу МЗРФ составила 75,3%, 
по методу ISRNM распространённость БЭН со-
ставила 24,8%. Статистически значимых различий 
между группами пациентов в зависимости от воз-
раста и наличия БЭН по методу МЗРФ (χ2=7,072 
р=0,069) не получено. Схожие данные получены 
и для метода диагностики БЭН ISRNM. Получены 
статистически значимые различия между группами 
пациентов в зависимости от длительности ГД и на-
личия БЭН по методу МЗРФ (χ2=22,580 р=0,0001). 
Распространенность БЭН по методу МЗРФ воз-
растает с увеличением длительности ГД (Rs=0,184 
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р=0,0001), причем это происходит скачкообразно 
при длительности ГД более 5 лет. Схожие дан-
ные были получены и для метода диагностики 
БЭН ISRNM.
Заключение. Распространенность БЭН у паци-

ентов, получающих лечение программным ГД 

варьирует от 25 до 85% в зависимости от метода 
диагностики БЭН. Значимые различия в распро-
страненности БЭН в зависимости от метода диа-
гностики требуют проведения унификации методов 
диагностики БЭН, исходя из условий реальной кли-
нической практики.

Перитонеальный диализ

Опыт лечения вторичного гиперпаратиреоза у пациентов 
на перитонеальном диализе
Т.А. Кабанцева, А.К. Шалаева (kiska-akc@mail.ru), О.Г. Столярова, Е.В. Евтушевская
 КГАУЗ "ВКБ № 2" отделение нефрологии, Владивосток, Россия

A single centre experience of treatment of secondary hyperparatyreoidism 
in patients on peritoneal dialysis
T.A. Kabantseva, A.K. Shalaeva (kiska-akc@mail.ru), O.G. Stolyarova, E.V. Evtushevskaia
 City clinical hospital № 2, Vladivostok, Russia

Актуальность проблемы. В связи с совершен-
ствованием диализной службы и диализной терапии, 
существенно улучшилось качество жизни пациентов 
при терминальной почечной недостаточности. Наи-
более часто у пациентов получающих ЗПТ отмеча-
ется нарушение минерально-костного обмена, что 
значительно снижает качество жизни. Профилактика 
и терапия фосфорно-кальциевого нарушения явля-
ется приоритетным в программе ведения пациентов 
получающих ЗПТ (перитонеальным диализом).
Вторичный гиперпаратиреоз приводит к ухуд-

шению качества жизни, росту летального исхода, 
сердечно-сосудистой патологии, патологических 
переломов, кальцификации мягких тканей и сосудов.
Цель работы. Оценить эффективность и необ-

хо димость консервативной терапии ВТГП, у паци-
ентов на перитонеальном диализе.
Материал и методы исследования. Клинико-

лабораторное инструментальное динамическое на-
блюдение 58 пациентов с верифицированным вто-
ричным гиперапаратиреозом.
Результаты. С 2017-2018 г. проходили терапию 

58 пациентов с установленным диагнозом вторич-
ный гиперпаратиреоз. Выполнялось биохимическое 
исследование сыворотки крови: контролировался 
ионизированный кальций, фосфор и ПТГ в начале 
терапии 1 раз в месяц, при снижении ПТГ до целе-
вого значения (450 пг/мл) и стабилизации показа-
теля – 1 раз в 3 месяца, УЗИ паращитовидных желез, 
сцинтиграфия паращитовидных желез, определе-
ние произведения кальций×фосфор, ЭхоКГ сердца, 

УЗИ брюшной части аорты, РГ брюшного отдела 
аорты.
Проводилась терапия ВГПТ:
1. Коррекция гиперфосфатемии:
– диета с ограничением поступления фосфатов;
– использование фосфатбиндеров на основе 

кальция в качестве начальной терапии до 1000 мг/сут, 
при отсутствии гиперкальциемии. При выявлении 
кальцификации сосудов, мягких тканей препараты 
не назначались.
При использовании фосфатбиндеров частота 

встречаемости гиперфосфатемии, кальцификация 
сосудов намного ниже, чем при использовании 
фосфатбиндеров на основе кальция у диализных 
пациентов. 64% пациентов получали фосфат-
биндеры, не содержащие кальций, 36% получали 
кальций содержащие фосфатбиндеры.

2. При гипокальциемии назначались препараты 
солей кальция и метаболиты витамина Д. Исследо-
вался уровень 25-гидроксивитамина Д, и если он был 
<30 нг/мл.
Мы назначали эргокальциферол при контроле 

уровня ионизированного кальция или общего 
и фосфора, и если уровень общего кальция состав-
лял более 2.5 ммоль/л и фосфор более 1.7 ммоль/л, 
эргокальциферол отменялся. При дефиците вита-
мина Д (25-гидроксивитамина Д), менее 30 нг/мл, 
частота встречаемости ПТГ выше 450 пг/мл со-
ставила 68%, у этих пациентов наблюдались более 
тяжёлые проявления ВГПТ. При назначении каль-
тцитриола, парикальцитонина, альфакальцидола на-
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блюдалось снижение ПТГ ниже целевого значения, 
быстрое купирование симптомов ВГПТ.

3. Гиперкальциемия наблюдалась у 23% 
пациентов.
Этим пациентам назначали цинакальцет (каль-

циймиметик), отмечалось значительное снижение 
уровня иПТГ, кальция, фосфора, фосфорно-каль-
циевого произведения, щелочной фосфатазы, улуч-
шение качества жизни. Минимальное доза исполь-
зуемого препарата составила 30 мг 2 раза в неделю, 
максимальная доза составила 90 мг 1 раз/сут. Нор-
мализация показателей в пределах целевых значе-
ний наблюдалась в течение 3-4 месяцев, и удержи-
валась в течение всего периода терапии. Контроль 
общего кальция ежемесячно в связи с развитием ги-
покальциемии; в случае гипокальциемии препарат 
отменялся или уменьшалось доза препарата, 
или пациента переводили на комбинированную 
терапию.

4. Наиболее эффективное использование 
комбинированной терапии (цинакальцет, фос-
фатбиндеры, не содержащие соли кальция, пари-
кальцитол). У пациентов этой группы отмечалось 
более быстрое купирование симптомов заболева-

ния ВГП, в течение 30 дней (в среднем) нормали-
зация показателей фосфора, кальция, снижение 
уровня щелочной фосфатазы, повышение уровня 
25-гидрокси витамина Д (выше 50 нг/мл). Также отме-
чается снижение использования препаратов эритро-
поэтинов, в связи с ростом целевого значения гемо-
глобина (110-120 г/л) на фоне гипопаратиреоидной 
терапии.

5. Паратиреоидэктомию проводили при неэф-
фективности консервативной терапии в течение 
3 месяцев, при ПТГ на фоне консервативной те-
рапии более 800 пг/мл. и нарушение кальциево- 
фосфорного произведения (более 4.4). Выполнена 
у 4 пациентов.
Заключение. При назначении терапии вто-

ричного гиперпаратиреоза отмечается снижение 
патологических переломов, кальцификация мягких 
тканей и сосудов, уменьшение сердечно-сосудистой 
смертности, улучшение качества жизни. Заметно 
выросло время использования ЗПТ только мето-
дом перитонеального диализа, рост целевого зна-
чения гемоглобина (100-120 г/л) без использования 
эритропоэтинов, сокращение частоты проведения 
паратреоидэктомии.

Раздельное и совмещенное с оценкой дозы диализа проведение 
теста перитонеального равновесия (РЕТ)
К.А. Салихова1, А.Б. Сабодаш1,2, Р.П. Герасимчук3, А.Ю. Земченков2,3 (kletk@inbox.ru), А.Ш. Румянцев4

1 ББраун Авитум Руссланд Клиникс, ОП1, Санкт-Петербург, Россия
2 ФГБОУ ВО "Первый СПб ГМУ им. акад. И.П. Павлова", Санкт-Петербург, Россия
3 ФГБОУ ВО "СЗГМУ им. И.И. Мечникова", Санкт-Петербург, Россия
4 Санкт-Петербургский Государственный университет, Санкт-Петербург, Россия

Isolated and combined standard peritoneal equilibration test (PET) and mini-PET
K.A. Salikhova1, A.B. Sabodash1,2, R.P. Gerasimchuk3, A.Yu. Zemchenkov2,3 (kletk@inbox.ru), A.Sh. Rumyantsev4

1 BBraun Avitum Russland Clinics, DU1 – Saint Petersburg, Russia
2 Pavlov First Saint Petersburg State medical university, St.-Petersburg, Russia
3 North-Western State medical university named after I.I. Mechnikov, St.-Petersburg, Russia
4 Saint Petersburg State university, St.-Petersburg, Russia

Актуальность. Методики оценки функции пе-
ритонеальной мембраны не отработаны оконча-
тельно. Короткий mini-РЕТ позволяет не только 
отнести пациента к тому или иному типу перито-
неального транспорта, но и оценить прогноз функ-
циональных и морфологических изменений мем-
браны по динамике осмотической проводимости 
брюшины по глюкозе (формирование фиброза 
и склероза).
Цель работы. Оценить возможность проведения 

mini-PET, совмещенного со стандартным PET, сопо-
ставив результаты при совмещенном и раздельном 
проведении тестов. Совмещенный PET позволяет 

проводить полную оценку состояния перитонеаль-
ной мембраны за один визит; возникают, однако, 
сомнения, не исказят ли два коротких (по 1 часу) 
обмена последующие результаты стандартного PET.
Материалы и методы. У 21 стабильного 

пациента на перитонеальном диализе последова-
тельно проведены два стандартные PET (в обмене 
с глюкозой 2,5%) и тесты mini-PET (в обменах 
с глюкозой 1,5% и 4,25%) в двух вариантах: отдельно 
от стандартного (в обмене с глюкозой 4,25%) и при 
совмещении в течение одного визита пациента 
двух тестов. Возраст пациентов на момент начала 
исследования составил 55±10 лет; срок проведения 
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перитонеального диализа – 37±25 месяцев. Четыре 
обмена в сутки получали 14 пациентов (67%), три 
обмена в сутки – 4 пациента, два обмена – 2 пациента 
и 1 пациент получал пять обменов в сутки. Три 
пациента получали по одному обмену с глюкозой 
2,5%, четыре – по два обмена, один пациент получал 
по одному обмену в сутки с экстранилом. Средний 
недельный Kt/V составил 2,33±0,45. Эпизодов пе-
ритонита за 4 месяца между тестами со сменой ме-
тодики не было. У всех пациентов ПД был первым 
и единственным методом ЗПТ. Основным крите-
рием перитонеального клиренса, по которому срав-
нивались методики, избрано отношение уровней 
креатинина в диализате и в плазме через 4 часа при 
проведении стандартного теста (в обменах с глюко-
зой 2,5% и 4,25%). С учетом различий в интервалах 
времени между индивидуальными определениями 
оценка динамики показателя проводилась в пере-
счете на полугодовое изменение.
Результаты. Отношение D/P во втором раздель-

ном тесте составило 0,745±0,110, в первом совме-
щенном – 0,740±0,100, интервал между тестами 
составил 4,2±2,7 месяцев (от 1,3 до 11,9). Среднее 
изменение индивидуальных значений D/P в попар-
ном сравнении составило 0,011±0,029, в пересчете 
на полугодовое изменение 0,008±0,028 (интерквар-
тильный размах -0,18÷0,06). Таким образом, систем-
ное смещение между двумя измерениями составило 

1,1%, случайное – 3,8%. Корреляция между резуль-
татами тестов составила 0,957, p<0,001). В рамках 
анализа влияния на изменения результатов есте-
ственной динамики проницаемости брюшины были 
также оценены изменения индивидуальных данных 
за интервал времени между двумя стандартными 
пробами и за интервал времени между двумя совме-
щенными пробами. D/P в первом стандартном тесте 
составило 0,727±0,094, изменение D/P за интервал 
6,9±3,3 месяцев составило 0,014±0,029, в пересчете 
на полугодовое измерение – 0,014±0,030 (системное 
смещение между двумя измерениями составило 1,9%, 
случайное – 4,1%). D/P в первом совмещенном тесте 
составило 0,747±0,088, изменение D/P за интервал 
4,7±0,4 месяцев составило 0,003±0,042, в пересчете 
на полугодовое измерение – 0,005±0,056 (системное 
смещение между двумя измерениями составило 0,7%, 
случайное – 7,6%). Таким образом, изменение отно-
шения D/P при смене методики (и за время около 
4 месяцев) не превышало естественной динамики 
проницаемости мембраны за аналогичные периоды 
при проведении теста по одной методике (стандарт-
ной или совмещенной).
Заключение. Проведение совмещенного mini-

PET и стандартного PET не искажает результатов 
последнего, что позволяет проводить оценку двух 
тес тов за один визит пациента, что уменьшает логи-
стические затраты для пациента и диализного центра.

Двойной короткий тест перитонеального равновесия 
(двойной мини-PET) в оценке функции перитонеальной мембраны
К.А. Салихова1 (karisha13@yandex.ru), Р.П. Герасимчук2,3, А.Б. Сабодаш1,4, А.Ш. Румянцев5,6

1 ББраун Авитум Руссланд Клиникс, Санкт-Петербург, Россия
2  СПб ГБУЗ "Городская Мариинская больница" – Городской нефрологический центр, 
Санкт-Петербург, Россия

3  Северо-Западный ГМУ им. И.И. Мечникова, кафедра внутренних болезней и нефрологии, 
Санкт-Петербург, Россия

4  Первый СПб ГМУ им. акад. И.П. Павлова, кафедра нефрологии и диализа, Санкт-Петербург, Россия
5  Первый СПб ГМУ им. акад. И.П. Павлова, кафедра пропедевтики внутренних болезней, 
Санкт-Петербург, Россия

6  Санкт-Петербургский государственный университет, кафедра факультетской терапии, 
Санкт-Петербург, Россия

Double mini peritoneal equilibration test (mini-PET) 
in evaluation of peritoneal membrane function 
K.A.Salikhova1 (karisha13@yandex.ru), R.P. Gerasimchuk2,3, A.B. Sabodash1,4, A.Sh. Rumyantsev5,6

1  BBraun Avitum Russland Clinics, St.-Petersburg, Russia
2  City Mariinsky hospital – City nephrology center, St.-Petersburg, Russia
3  North-Western State medical university n.a. I.I. Mechnikov, St.-Petersburg, Russia
4  First St.-Petersburg State medical university n.a. I.P. Pavlov, nephrology and dialysis department, 

St.-Petersburg, Russia
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5  First St.-Petersburg State medical university n.a. I.P. Pavlov, propedeutics of internal diseases department, 
St.-Petersburg, Russia

6  Saint-Petersburg state university, faculty therapy department, St.-Petersburg, Russia

Введение. Проницаемость перитонеальной мем-
браны по мере увеличения длительности перитоне-
ального диализа с течением времени снижается, что 
препятствует достижению эуволемии. Предполага-
ется, что наиболее неблагоприятным в этом отноше-
нии факторами могут быть не только перитониты, 
но и перманентная нагрузка глюкозой. 
Цель. Оценить функциональные особенности 

перитонеальной мембраны при помощи двойного 
короткого мини-РЕТ.
Материалы и методы. Проведено поперечное 

исследование, в которое были включены 46 паци-
ентов одного центра (возраст 59±16 лет, срок диа-
лиза 35±34 месяца), выбранных при помощи метода 
Монте-Карло. Функцию перитонеальной мембраны 
оценивали в двойном мини-PET тесте (два одноча-
совых обмена с растворами 4,25% и 1,5% глюкозы). 
Нагрузку глюкозой определяли как массу глюкозы, 
введенной в перитонеальную полость за время лече-
ния, по истории режимов диализа суммарно и в рас-
чете на месяц.
Результаты. Общая ультрафильтрация со-

ставила 562±199 мл, в т.ч. транспорт свободной 
воды (ТСВ) – 171±68 мл, транспорт воды по малым 

порам – 391±161 мл; осмотическая проводимость 
по глюкозе (ОПГ) – 5,38±2,88 мкл/мин/ммHg. 
Эти параметры (за исключением транспорта воды 
по малым порам) были взаимосвязаны со сро-
ками диализа. ТСВ снижалась на 16 мл/год, ОПГ 
на 0,233 мкл/мин/ммHg/год), коэффициент массо-
переноса по креатинину (MTAC-Cr) увеличивался 
на 1,2 мл/мин/год. 
По мере увеличения суммарной глюкозной на-

грузки достоверно снижалась ТСВ, однако, для сред-
немесячной глюкозной нагрузки связь сохранялась 
в подгруппах без перитонитов и с нагрузкой выше 
медианы (2,72 кг/мес). В моделях множественной 
регрессии большая суммарная нагрузка (но не срок 
диализа) была связана с меньшим ТСВ (-4,9 мл/
[10 кг]) для всей группы. В подгруппе со среднеме-
сячной нагрузкой выше медианы, напротив, боль-
ший срок диализа (но не суммарная нагрузка) был 
связан с меньшим ТСВ (-24 мл/[1 год ПД]).
Заключение. Продемонстрирована взаимосвязь 

транспорта свободной воды со сроками ПД, пере-
несенными перитонитами и глюкозной нагрузкой, 
но характер пересекающихся влияний этих и, воз-
можно, других факторов требует уточнения.

Аллотрансплантация почки

Возвратная и de novo патология трансплантированной 
почки по результатам пункционных биопсий
Е.С. Иванова1 (katerineiv@mail.ru), Е.С. Столяревич1,2,3, Л.Ю. Артюхина1, 
И.Г. Ким2, О.Н. Котенко1, Н.А. Томилина1,2,3

1  ГБУЗ "Городская клиническая больница № 52" Департамента здравоохранения г. Москвы, Москва, Россия
2  ФГБУ "Федеральный научный центр трансплантологии и искусственных органов 
имени академика В.И. Шумакова" Минздрава России, Москва, Россия

3  Кафедра нефрологии ФПДО ФГБУ ФГОУ "Московский государственный медико-стоматологический 
университет им. А.И. Евдокимова", Москва, Россия

Recurrent and de novo pathology of renal transplant: results of biopsies
E.S. Ivanova1 (katerineiv@mail.ru), E.S. Stolyarevich1,2,3, L.Y. Artyukhina1, I.G. Kim2, O.N. Kotenko1, N.A. Tomilina1,2,3

1 City Clinical Hospital № 52 Department of Health in Moscow, Moscow, Russia
2 Academician V.I. Shumakov Federal Research Center of Transplantology and Artificial Organs, Moscow, Russia
3 Chair of Nephrology, A.I. Evdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Moscow, Russia

Актуальность проблемы. Возврат основного 
заболевания после аллотрансплантации почки 
(АТП) наблюдается у 10-20% реципиентов почеч-
ного трансплантата (ПТ) и составляет 8% среди 

всех причин потери ПТ. У ряда пациентов не всегда 
возможно различить возвратную и de novo патоло-
гию ПТ, что может быть обусловлено отсутствием 
гистологической верификации заболевания соб-
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ственных почек. На возврат заболевания почек 
после АТП могут влиять многие факторы, включая 
тип и тяжесть первоначального заболевания, возраст 
в начале заболевания, интервал от начала до поздней 
стадии заболевания почек и клиническое течение 
предыдущей трансплантации. Возвратные заболева-
ния проявляются различным течением и плохим от-
ветом на терапию. Некоторые варианты возвратной 
патологии приводят к быстрому снижению функ-
ции ПТ и возобновлению программного диализа. 
Прогноз de novo патологии ПТ варьирует в зависи-
мости от каждого типа.
Цель работы. Оценить морфологическую 

структуру и выживаемость ПТ при возвратной и de 
novo патологии.
Материалы и методы исследования. В ис-

следование включены 118 пациентов с дисфунк-
цией ПТ в возрасте от 16 до 75 лет (средний возраст 
41,4±12,8 лет), из них 71 мужчина (60,2%) и 47 жен-
щин (39,8%). Медиана срока после АТП составила 
47,3 (23,4; 82,9) месяцев. Всем пациентам была вы-
полнена пункционная биопсия ПТ. По результатам 
биопсии все пациенты были разделены на 2 группы: 
1 группу (94 человека) составили пациенты с воз-
вратной патологией, ко 2 группе (24 человека) от-
носились пациенты с de novo патологией ПТ. Па-
циенты не различались по уровню креатинина: 0,16 
(0,12; 0,21) ммоль/л в 1 группе и 0,16 (0,12; 0,25) 
во 2 группе, p=0,57. Уровень протеинурии был зна-
чимо выше у пациентов с de novo патологией ТП, 
чем у пациентов с возвратной патологией, и соста-
вил 2,6 (1,3; 4,4) г/сутки и 0,8 (0,3; 2,0) г/сутки соот-
ветственно, p=0,009.
Результаты. Среди возвратной патологии боль-

шинство пациентов были с IgA-нефропатией – 
68 человек (72,3%), реже с ФСГС – 9 пациентов 
(9,6%) и диабетической нефропатией – 8 пациентов 
(8,5%). По 2 пациента (2,1%) были с возвратным 
волчаночным нефритом, поражением почек при 
ANCA-ассоциированном васкулите и амилоидозе. 
С равной частотой (по 1 пациенту, 1,1%) выявля-
лись экстракапиллярный гломерулонефрит, АФС-

нефропатия и болезнь отложения легких цепей. 
В структуре de novo патологии ПТ у 8 пациентов 
(33,3%) диагностирована мембранозная нефропа-
тия, у 4 (16,7%) – мембранопролиферативный гло-
мерулонефрит. По 3 пациента (12,5%) были с ФСГС, 
эндокапиллярным гломерулонефритом и анти-ГБМ 
нефритом. У 2 пациентов (8,3%) диагностирована 
de novo диабетическая нефропатия. У оставшихся 
3 пациентов были верифицированы экстракапил-
лярный гломерулонефрит, IgM-нефропатия и ами-
лоидоз соответственно.
Трехлетняя выживаемость ПТ с возвратной па-

тологией составила 81,4%, с de novo патологией – 
60,1%. При возвратной патологии через 3 года на-
блюдения ПТ функционировал у 89,0% пациентов 
с IgA-нефропатией, 66,7% пациентов с возвратными 
ФСГС и диабетической нефропатией и половины 
пациентов с волчаночным нефритом. Пациенты 
с возвратными ЭКГН, ANCA-васкулитом, амилои-
дозом через 3 года потеряли свои ПТ и вернулись 
на лечение программным диализом. В случае de novo 
патологии через 3 года ПТ функционировали у всех 
пациентов с эндокапиллярным гломерулонефритом, 
у 66,7% пациентов с ФСГС и анти-ГБМ нефритом, 
а также у половины пациентов с МПГН, мембраноз-
ной нефропатией и диабетической нефропатией. 
Рецидив терминальной ХПН через 3 года наблю-
дался у пациента с de novo амилоидозом. Через 5 лет 
выживаемость ПТ с возвратной и de novo патоло-
гией значимо не различалась и составляла 58,7% 
и 48,1% соответственно.
Заключение. При возвратной патологии ПТ 

в большинстве случаев была диагностирована 
IgA-нефропатия, а при de novo патологии чаще 
всего выявлялась мембранозная нефропатия. Вы-
живаемость ПТ через 3 года была выше в слу-
чае возвратной патологии ПТ, что определялось 
ее морфологической структурой и уровнем су-
точной протеинурии, который был статистиче-
ски значимо ниже. Пятилетняя выживаемость 
возвратной и de novo патологии ПТ значимо 
не различалась.

Опыт применения эверолимуса после трансплантации почки
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The experience of therapy with everolimus after kidney transplantation
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Разработка новых режимов поддерживающей 
иммуносупрессии (ИС) – одна из приоритетных 
задач современной нефротрансплантологии, на-
правленных на профилактику серьезных ослож-
нений позднего посттрансплантационного пери-
ода. Применение ингибиторов пролиферативного 
сигнала (ИПС) в качестве базисной ИС не только 
позволяет минимизировать нефротоксические 
эффекты ингибиторов кальциневрина (ИКН), но 
и снижает риск развития/рецидива онкологических 
заболеваний.
Цель исследования. Изучение эффективности 

и безопасности эверолимуса в сочетании с мини-
мизированной дозой ИКН после трансплантации 
почки (ТП) и разработка на этой основе подходов 
к отбору и ведению пациентов с поддерживаю-
щей ИС на базе эверолимуса.
Материалы и методы. Ретроспективно про-

анализированы материалы наблюдений 129 реци-
пиентов почечного трансплантата (РПТ), у кото-
рых в качестве поддерживающей ИС применялся 
эверолимус в комбинации с преднизолоном и ми-
нимизированной дозой ИКН (Так – 54 чел., ЦиА – 
75 чел.). РПТ были разделены на 2 группы в зависи-
мости от сроков назначения ИПС. В первую были 
включены 67 РПТ, которым эверолимус назначался 
в первые месяцы после операции (40 чел. с первых 
суток, 27 пациентов через 2,9±2,0 мес). Во 2 гр. 
(n=62) выполнялась конверсия на эверолимус через 
83,5±69,3 мес в связи с диагностикой онкопатологии. 
Средний возраст пациентов 1 гр. и 2 гр. был сопо-
ставим: 54,8±11,1 лет (муж. 68,7%) и 53,2±11,8 лет. 
(муж. 51,6%). Длительность наблюдения от на-
чала ИПС составила 51,2±35,1 мес и 35,5±26,9 мес, 
соответственно. Об эффективности ИПС судили 
по выживаемости больных и почечных транспланта-
тов, которую сравнивали с группами исторического 
контроля (гр. 1 – с гр. 3, n=89 и гр. 2 – с гр. 4, n=145), 
получавшими традиционную ИС. Оценивали также 
выживаемость методики лечения, то есть вероятност-
ную частоту отсутствия "событий", требующих от-

мены ИПС, к определенному сроку после их начала, 
динамику функции ПТ и протеинурии. 
Результаты. Терапия эверолимусом не вли-

яла на отдаленные результаты ТП. В гр. 1 выжи-
ваемость РПТ через 3 года после операции составила 
96,5% против 94% в контрольной гр. 3, а выжива-
емость ПТ 96,7% против 97,6% соответственно. 
У пациентов 2 гр. выживаемость РПТ через 10 
и 15 лет после ТП оказалась достоверно выше, чем 
у онкобольных контрольной 4 гр., не получавших 
эверолимус, и составила 92% и 85,7% против 61,1% 
и 52,8% соответственно (p<0,0003). 3-летняя выжи-
ваемость методики в гр. 1 и гр. 2 составила 57,2% 
и 64,2%, причем при раннем применении ИПС 
наиболее частыми причинами их отмены были от-
торжение, протеинурия и прогрессирующая дис-
функция ПТ, в то время как при поздней конверсии 
преобладали протеинурия, НЯ и летальность. Уро-
вень креатинина сыворотки в условиях терапии ИПС 
в обеих группах слегка возрос к концу наблюдения: 
в 1 гр. с 0,14 ±0,04 до 0,16±0,09 ммоль/л (p<0,04), 
во 2 гр. – с 0,13±0,04 ммоль/л до 0,15±0,09 (p<0,031). 
В обеих группах за период наблюдения значительно 
нарастала протеинурия: в 1 гр. с 0,18 ±0,12 г/сут 
до 0,66±1,31 г/сут (p<0,011), во 2 гр. с 0,18±0,25 г/сут 
до 0,75±1,63 г/сут (p<0,011).
Заключение. Эверолимус после ТП может 

эффективно применяться как в ранние, так и в от-
даленные сроки после операции, однако продол-
жительность такой терапии ограничена развитием 
осложнений и НЯ. Уже через 3 года после начала 
лечения препарат отменяли у 42,8% РПТ в группе 
с ранним назначением ИПС и в 35,8% – в группе 
онкобольных. Терапия ИПС может быть рекомендо-
вана пациентам с низким иммунологическим риском 
и ранними проявлениями нефротоксичности, инду-
цированной ИКН, а также риском развития/реци-
дива онкологических заболеваний. При этом важным 
аспектом динамического наблюдения при выборе 
такой терапии является тщательное мониторирова-
ние протеинурии.
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Influence of arterial hypertension on the renal graft function in children
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Актуальность. Артериальная гипертензия (АГ) 
выявляется у подавляющего большинства детей 
после трансплантации почки (ТП), включая детей, 
уже получающих гипотензивную терапию. Наличие 
АГ – важный и независимый предиктор плохой от-
далённой функции трансплантата и кардиоваскуляр-
ной смерти у детей после ТП.
Цель исследования: выявить взаимосвязь между 

значением артериального давления (АД) и функцией 
трансплантата у детей после ТП.
Материалы и методы. В исследование вклю-

чены 102 ребенка с тХПН (мальчиков было 56, дево-
чек 46; средний возраст 13 лет 6 мес + 2 года 7 мес), 
которым в отделении по пересадке почки РДКБ 
ФГБОУ за период с 2006 по 2012 годы была сде-
лана ТП. Продолжительность наблюдения: 36+2 мес 
после ТП. Функция трансплантата оценивалась 
по уровню креатинина крови и скорости клубоч-
ковой фильтрации (СКФ), рассчитанной по фор-
муле Шварца. Диагноз АГ ставился по результатам 
разовых измерений АД и суточного мониториро-
вания АД согласно рекомендациям The National 
High Blood Pressure Education Program (NHBPEP) 
Working Group on High Blood Pressure in Children 
and Adolescents 2004.

Результаты исследования. Все больные были 
разделены на три группы. 1-я группа 10 детей (10%) – 
с нормальными показателями АД, не получавшие 
гипотензивной терапии. 2-я группа 63 ребенка (62%) 
с цифрами АД <95 перцентиля на фоне гипотензив-
ной терапии, т.е. с контролируемой АГ. 3-я группа 
29 детей (28%) – с показателями АД >95 перцен-
тиля на фоне гипотензивной терапии, т.е. паци-
енты с неконтролируемой АГ. Таким образом, АГ 
у детей после ТП была выявлена у 92 пациентов 
(90%). В динамике было отмечено снижение СКФ 
во всех трёх группах. Выявлено достоверное сни-
жение (* р<0,001) СКФ в 3-й группе по сравнению 
с 1-й и 2-й группами (Таблица 1).
Выводы. АГ у детей после ТП выявлена 

у 92 паци ентов (90%). У 29 (28 %) детей, получав-
ших гипотензивную терапию, не удалось достичь 
целевого АД. Функция трансплантата практиче-
ски не различалась в группах 1 и 2 у детей с АД 
до 95 центильного ряда. У больных в 3 группе с не-
контролируемой АГ функция трансплантата была 
достоверно ниже по сравнению с детьми из 1-ой 
и 2-ой групп. Тщательный мониторинг и коррекция 
АД у детей после ТП позволяет сохранить функцию 
трансплантата.

Таблица 1

СКФ в группах детей тХПН в различные сроки после ТП

Время после ТП 2 мес 6 мес 12 мес 24 мес 36 мес

Группа 1 (n=10) 74,93+18,88 72,33+13,27 65,26+11,23 67,48+16,98 66+22,12

Группа 2 (n=63) 81,06+24,96 81,79+23,29 76,80+21,01 75,01+21,81 72,11+23,50

Группа 3 (n=29) 72,67+25,65 68,33+25,11 61,79+24,45* 46,61+22,53* 35,79+17,57*
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Иммуносупрессивная терапия у больного после резекции опухоли 
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Immunosupressive therapy in patient after renal graft tumor resection 
(23 month follow up)
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Актуальность проблемы. Случаи развития опу-
холи в почечном трансплантате достаточно редки, 
поэтому важным является определение тактики ле-
чения у данной категории больных.
Цель работы. Выработать оптимальный режим 

иммуносупрессивной терапии для предотвращения 
рецидива новообразования, метастазирования и для 
сохранения функции почечного трансплантата.
Материалы и методы исследования. Мы пред-

ставляем клинический случай больного, мужчины 
42 лет, с диагнозом – дисплазия почек, который 
получал заместительную почечную терапию про-
граммным гемодиализом. Аллотрансплантация 
трупной почки была выполнена 6 лет назад. На-
чальная иммуносупрессивная терапия включала 
в себя базиликсимаб, циклоспорин, микофеноло-
вую кислоту и глюкокортикостероиды. Функция 
почечного трансплантата была снижена (сыворо-
точный креатинин 0,130-0,150 ммоль/л). Уровень 
концентрации циклоспорина С0-110-160 нг/мл. При 
ультразвуковом исследовании почечного трансплан-
тата через 2 года после трансплантации почки из-
менений выявлено не было. Однако через 3,5 года 
после трансплантации почки возник бородавчатый 
невус на коже лица, который был удален. В связи 
с этим была произведена коррекция иммуносу-
прессивной терапии: снижена доза циклоспорина 
до 75 мг/сут, выполнена конверсия с микофеноло-
вой кислоты на эверолимус (1,5-1,25 мг/сут), метил-
преднизолон 4 мг/сут. Функция почечного транс-
плантата улучшилась (сывороточный креатинин 
0,130-0,106 ммоль/л). При контрольном ультразву-
ковом исследовании через 4 года после трансплан-
тации почки было обнаружено новообразование 
в почечном трансплантате. При компьютерной то-
мографии с контрастированием подтверждено нали-
чие гиповаскуляризованного образования почечного 

трансплантата d=2,5×2,8 см. Метастазов найдено 
не было, поэтому принято решение о проведении 
органосохраняющей операции.
Полученные результаты. Перед операцией 

временно была произведена конверсия с эверо-
лимуса на микофеноловую кислоту, затем выпол-
нена резекция опухоли почечного трансплантата 
и радиочастотная абляция. При морфологическом 
исследовании – светлоклеточный рак (гипернеф-
рома). Функция почечного трансплантата после 
операции транзиторно ухудшилась, но затем сыво-
роточный креатинин стабилизировался на уровне 
0,153 ммоль/л. Через 3 месяца после резекции опу-
холи произведена обратная конверсия. Возобнов-
лена схема иммуносупрессивной терапии: циклоспо-
рин + эверолимус + стероиды. Азотвыделительная 
функция почечного трансплантата несколько ухуд-
шилась, но оставалась стабильной. Уровень креа-
тинина 0,180-0,202 ммоль/л, CKD EPI 34 мл/мин. 
За все время наблюдения после резекции опухоли 
почечного трансплантата концентрации циклоспо-
рина С0-42-50 нг/мл, эверолимуса 4-4,5 нг/мл. Через 
6-12-23 месяцев после операции выполнено углу-
бленное обследование для исключения рецидива 
новообразования и поиска метастазов. По резуль-
татам КТ органов грудной и брюшной полости, за-
брюшинного пространства, МРТ малого таза реци-
дива заболевания и метастазирования не выявлено.
Заключение. Таким образом, при отсутствии 

метастазов органосохраняющая операция целе-
сообразна. Необходим оптимальный режим иммуно-
супрессивной терапии с использованием минималь-
ных доз ингибиторов кальциневрина (циклоспорин), 
ингибиторов пролиферативного сигнала (эвероли-
мус), стероидов (метилпреднизолон), что позволяет 
сохранить функционирование почечного транс-
плантата и организма в целом.
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Кафедра нефрологии ФПДО 
Московского государственного 
медико-стоматологического 
университета им. А.И. Евдокимова
приглашает на учебу!

Обучение проводится на базе Московского городского нефрологического центра при ГКБ № 52. Прак-
тические занятия проводятся в отделениях нефрологии, гемодиализа, перитонеального диализа, патологии 
трансплантированной почки, нефрологической реанимации, специализированной нефрологической по-
ликлиники и включают клинические разборы больных со всем спектром нефрологической патологии.

Учебно-производственный план кафедры нефрологии 
факультета дополнительного профессионального образования ФГБОУ ВО МГМСУ 

им. А.И. Евдокимова на 2019 год

№ 
п/п Наименование цикла

Вид обучения: 
ПП – профессиональная 

переподготовка, 
ПК – повышение 
квалификации, 

ПК сертиф. – повышение 
квалификации 

с сертификационным 
экзаменом

Контингент слушателей Дата 
проведения

1 Нефрология ПП
анестезиологи-реаниматологи, 
терапевты, педиатры, урологи, 
хирурги

с 21.01.2019 
по 30.04.2019

2
Болезни почек, почечная 
недостаточность 
и заместительная почечная 
терапия

ПК сертиф. нефрологи с 28.01.2019 
по 26.03.2019

3
Ключевые вопросы 
диагностики и лечения 
болезней почек

ПК
нефрологи, терапевты, педиатры, 
урологи, врачи лечебного профиля 
ЛПУ

с 01.04.2019 
по 13.04.2019

4 Актуальные вопросы 
нефрологии и диализа ПК сертиф. нефрологи с 15.04.2019 

по 15.05.2019

5 Нефрология ПП
анестезиологи-реаниматологи, 
терапевты, педиатры, урологи, 
хирурги

с 09.09.2019 
по 16.12.2019

6
Болезни почек, почечная 
недостаточность 
и заместительная почечная 
терапия

ПК сертиф. нефрологи с 16.09.2019 
по 11.11.2019

7
Ключевые вопросы 
диагностики и лечения 
болезней почек

ПК
нефрологи, терапевты, педиатры, 
урологи, врачи лечебного профиля 
ЛПУ

с 02.12.2019 
по 14.12.2019

8 Клиническая морфология 
болезней почек

ПК (прерывистое 
проведение цикла: 

2 раза в месяц, 
6 часов в день № 12)

Нефрологи, терапевты,  врачи 
лечебного профиля ЛПУ, педиатры, 
врачи специальности "патологическая 
анатомия"

с 20.03.2019 
по 20.10.2019

9
Костно-минеральные 
нарушения при 
хронической болезни 
почек

ПК
нефрологи, терапевты, педиатры, 
урологи, врачи лечебного профиля 
ЛПУ, эндокринологи

с 11.11.2019 
по 16.11.2019

10
Гломерулонефриты: 
актуальные вопросы 
диагностики и лечения

ПК
нефрологи, терапевты, педиатры, 
урологи, врачи лечебного профиля 
ЛПУ

с 18.11.2019 
по 23.11.2019
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По заявкам кафедра организует выездные циклы в лечебных учреждениях городов России, тематика, 
сроки и продолжительность которых планируются по согласованию с приглашающей стороной.

Кафедра проводит первичную специализацию по нефрологии в рамках:
1)  обучения в ординатуре в течение 2 лет (после окончания интернатуры по терапии или при наличии 
стажа работы по терапии не менее 1 года;

2)  цикла профессиональной переподготовки продолжительностью 3,5 месяца, (после окончания 
интернатуры или ординатуры по терапии, педиатрии, хирургии, анестезиологии-реаниматологии, 
урологии).

Обучение врачей ЛПУ системы Министерства здравоохранения и социального развития бесплатное. 
По окончании циклов выдаются документы государственного образца.

 Заявки на обучение (включая выездные циклы) принимаются по адресу: 
123182, Москва, ул. Пехотная, 3. Городская клиническая больница № 52. 
Кафедра нефрологии ФПДО МГМСУ  
Контактный тел./факс: 8-499-196-10-11, 8-499-196-19-51   Е-mail: kafedra.nefrolog@yandex.ru
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Информация для авторов
Журнал "Нефрология и диализ" адресован клиницистам-практикам и специалистам-исследователям в об-
ласти нефрологии. В журнале публикуются обзоры и лекции по широкому кругу вопросов нефрологии 
и диализа, оригинальные статьи, краткие сообщения и заметки из практики, а также информация о плани-
рующихся и состоявшихся конференциях, симпозиумах и съездах. Все рукописи рецензируются не менее, 
чем двумя экспертами-специалистами. Принятые к публикации статьи публикуются бесплатно. По резуль-
татам рецензирования и последующего рассмотрения редколлегией авторам направляется мотивированное 
заключение.
Редакция оставляет за собой право редактирования рукописей.
Рукописи принимаются к рассмотрению только при условии их оформления по следующим пра-
вилам, сформулированными в соответствии с требованиями международной базы научных изда-
ний SCOPUS.
1.  Журнал по желанию авторов публикует рукописи на русском или на английском языке. Название, список 
авторов и их адреса, подробный реферат, список ключевых слов, названия таблиц и рисунков, подписи 
к ним и список цитируемых источников должны быть представлены и на русском, и на английском языке.

2.  На первой странице указываются название статьи на русском и английском языках, фамилии авторов 
на русском и английском языках с инициалами (инициалы должны стоять перед фамилиями), названия 
и адреса учреждений всех авторов (на русском и английском языках), а также телефон и адрес электрон-
ной почты контактного лица. 

Пример оформления первой страницы рукописи

Заместительная терапия больных с хронической почечной недостаточностью методами 
перитонеального диализа и трансплантации почки в Российской Федерации в 1998-2011 г.

(Отчет по данным Российского регистра заместительной почечной терапии. Часть вторая)
Б.Т. Бикбов 1,2,3, Н.А. Томилина 1,2,3

1 Отделение нефрологических проблем трансплантации почки ФБГУ "ФНЦ Трансплантологии и искусственных органов 
им. академика В.И. Шумакова" Министерства здравоохранения Российской Федерации, 

123182 Москва, Щукинская ул., д. 1, Москва, Россия
2 Кафедра нефрологии ФПДО ФГБУ ФГОУ "Московский государственный медико-стоматологический университет 

им. А.И. Евдокимова", 127473 Москва, ул. Делегатская, д. 20, стр. 1, Москва, Россия
3 ГБУЗ "ГКБ № 52 Департамента здравоохранения г. Москвы", Московский городской нефрологический центр, 

123182 Москва, ул. Пехотная, д. 3/2, Москва, Россия
Адрес для переписки: Борис Тахирович Бикбов, e-mail: boris.bikbov@gmail.com

Renal replacement therapy for ESRD patients with CAPD and kidney transplantation 
in Russian Federation, 1998-2011

Report of  Russian RRT Registry. Part 2
B.T. Bikbov 1,2,3, N.A. Tomilina 1,2,3

1 Department of  Nephrology Issues of  Transplanted Kidney, Academician V.I. Shumakov Federal Research Center 
of  Transplantology and Artifi  cial Organs, 1 Shchukinskaya Str. 123182, Moscow, Russian Federation

2 Chair of  Nephrology, A.I. Evdokimov Moscow State University of  Medicine and Dentistry, 
20 Delegatskaya Str., bld. 1, Moscow, Russian Federation

3 Moscow City Nephrology Center, Moscow City Hospital 52, 2/3 Pekhotnaya Str, 
123182 Moscow, Russian Federation

Corresponding author: Dr. Boris Bikbov, e-mail: boris.bikbov@gmail.com
3. Виды публикаций: 

• обзоры и лекции – не более 40 машинописных страниц (включая таблицы, рисунки и подписи к ним); 
• оригинальные работы – до 25 машинописных страниц; 
• краткие сообщения и письма в редакцию – 3-5 машинописных страниц; 
• наблюдения из практики – до 10 машинописных страниц.  
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4. Рукопись должна содержать:
•  краткий реферат (на русском и английском языках) объемом от 150 до 250 слов, разделенный на ру-
брики. Для оригинальных работ: цели работы, методы, результаты и основные выводы; рубрикация 
обзоров и случаев из практики – на усмотрение авторов;

•  список ключевых слов (на русском и английском языках);
•  введение, отражающее состояние вопроса и задачи исследования;
• материалы и методы, результаты и их обсуждение;
• выводы или заключение;
• список литературы с полным названием цитируемых работ;
• таблицы;
• подписи под рисунками.

5. Иллюстративный материал:
•  публикация цветных иллюстраций возможна только по согласованию с редакцией и лишь в тех слу-
чаях, когда данные не могут быть представлены в черно-белом варианте без ущерба для понимания;

•  фотографии должны быть контрастными; рисунки, графики и диаграммы – четкими;
•  морфологические картинки должны быть снабжены подробным описанием отдельных морфологиче-
ских элементов, необходимо указать также метод окраски и увеличение;

•  на отдельной странице прилагаются подрисуночные подписи с указанием номера каждого рисунка 
на русском и английском языке;

•  каждый рисунок должен иметь название, комментарий и расшифровку всех сокращений на русском 
и английском языке;

•  таблицы должны быть озаглавлены на русском и английском языке, содержать четко обозначенные 
графы, удобные для чтения;

•  ссылки на рисунки и таблицы указываются в тексте в соответствующих местах; на полях или в тексте 
рукописи отмечается предпочтительное место их расположения.

6.  Библиографические ссылки в тексте статьи обозначаются номерами в квадратных скобках в соот-
ветствии с порядком их появления в тексте статьи, таблицах или рисунках. Список цитируемых источ-
ников составляется в порядке их упоминания в соответствии с ГОСТ Р 7.0.5-2008 "Библиографиче-
ская ссылка". Для работ, переведенных с русского на английский или с английского на русский, следует 
указать выходные данные и оригинала, и перевода на обоих языках (см. пример 1). Ссылки на интернет 
ресурсы даются в виде постраничных сносок и не включаются в список литературы.

  Авторы должны выверить список литературы по базам данных "PubMed" (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pubmed/) и РИНЦ (http://elibrary.ru). Ответственность за правильность ссылок и, следовательно, воз-
можность их корректного автоматического распознавания базами данных учёта цитирования, лежит 
на авторах.

 В списке литературы следует указать:
 •  для книг – фамилию и инициалы автора (авторов), полное название работы, место и год издания, изда-

тельство, номера первой и последней страниц раздела либо (при цитировании монографии в целом) 
общее количество страниц;

 •  для журнальных статей (включая электронные) – фамилия и инициалы всех авторов, полное название 
статьи, название журнала, год издания, том, номер, номера первой и последней страниц, DOI (если 
имеется);

 •  для диссертаций и авторефератов – фамилия и инициалы автора, докторская или кандидатская, пол-
ное название работы, год и место издания.

 •  для русскоязычных изданий ссылки необходимо продублировать в латинской транслитерации, для 
чего рекомендуется воспользоваться бесплатным он-лайн сервисом в интернете http://translit.ru, вы-
брав при этом опцию BSI (British ). В случае, если российское издание переводится на английский 
язык или публикует краткие названия и рефераты статей на английском языке, следует продублировать 
русскоязычную ссылку ссылкой на английский перевод (см. ниже пункт 3).
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Примеры оформления списка литературы
1. Захарова Е.В. Прогнозирование исходов системной красной волчанки и системных васкулитов с экс-
траренальными и почечными проявлениями. Дисс. на соискание уч. степени. канд. мед. наук. 2005. М. 
165 с.
 Zakharova E.V. Prognozirovanie iskhodov sistemnoi krasnoi volchanki i sistemnykh vaskulitov s ekstra-
renal'nymi i pochechnymi proyavleniyami. Diss. na soiskanie uch. stepeni. kand. med. nauk. 2005. M. 165 s.
2. Нефрология: Учебное пособие для послевузовского образования. Под ред. Е.М. Шилова. М.: ГЭО-
ТАР-МЕДИА, 2007. 683 с.
 Nefrologiya: Uchebnoe posobie dlya poslevuzovskogo obrazovaniya. Pod red. E.M. Shilova. M.: GEO-
TARMEDIA, 2007. 683 s.
3. Томилина Н.А. Бирюкова Л.С. Фролова Н.Ф. Столяревич Е.С. Волгина Г.В. Фролов А.В. Тырин В.В. Клинико-
морфологическая характеристика и прогноз разных гистоморфологических вариантов быстропрогрес-
сирующего гломерулонефрита, ассоциированного с АНЦА-васкулитом. Нефрология и диализ. 2017; 
19(4): 438-448. DOI: 10.28996/1680-4422-2017-4-466-477
 Tomilina N.A., Biryukova L.S., Frolova N.D., Stoyarevich E.S., Volgina G.V., A.V. frolov, Tyrin V.V. Clinical 
and morphological characterstics and forecast for different histomorphological variant of  rapidly progressive 
glomerulonephritis (ANCA-associated vasculitis). 2017; 19(4): 438-448. DOI: 10.28996/1680-4422-2017-4-
466-477
4. Alsaad К.О., Herzenberg A.M. Distinguishing diabetic nephropathy from other causes of  glomerulosclerosis: 
an update. J. Clin. Pathol. 2007; 60(1): 18–26. DOI: 10.1136/jcp.2005.035592
5. Novick A.C. Alternative bypass techniques in renal revascurarization. In: Renal Vascular Disease. Novick 
A.C., Scoblle J., Hamilton G. eds. W.B. Sanders. London. 1995. P. 497–509.
6. Wagner M., Ashby D.R., Kurtz C., Alam A., Busbridge M., Raff  U., Zimmermann J., Heuschmann P.U., Wanner C., 
Schramm L. Hepcidin-25 in diabetic chronic kidney disease is predictive for mortality and progression to end 
stage renal disease. PLoS One. 2015. 10(4): e0123072. DOI: 10.1371/journal.pone.0123072

7.  Статья представляется в редакцию по электронной почте nephro-dial@yandex.ru в виде файла формата 
*.doc, *.docx или *.rtf  (через полтора интервала шрифтом 12-го кегля Times New Roman). Рисунки пред-
ставляются в виде отдельных файлов в формате *.tif  или *.jpg с разрешением 600 dpi. Каждая таблица 
и рисунок должны находиться в отдельном файле; номера рисунков и таблиц должны присутствовать 
в названии файла.

.
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MANUSCRIPT PREPARATION
'Nephrology and Dialysis' opened for publication of  manuscripts both in Russian and in English. Title, list of  
the authors, author’s affi liation and address, abstract and key words should be provided in Russian and in English 
anyway. Russian non-speaking authors are welcome to apply to the Editorial offi ce for help in translating Title and 
Abstract of  their manuscript into Russian.
The fi rst page of  the manuscript should contain the following information in Russian and in English: the title of  the 
paper, names of  the authors, their affi liation and street address(es). Besides the name of  the corresponding author 
and his/her address, phone number(s) and e-mail should be provided. An example of  the title page information is 
as follows.

Заместительная терапия больных с хронической почечной недостаточностью методами 
перитонеального диализа и трансплантации почки в Российской Федерации в 1998-2011 г.

(Отчет по данным Российского регистра заместительной почечной терапии. Часть вторая)
Б.Т. Бикбов 1,2,3, Н.А. Томилина 1,2,3

1 Отделение нефрологических проблем трансплантации почки ФБГУ "ФНЦ Трансплантологии и искусственных органов 
им. академика В.И. Шумакова" Министерства здравоохранения Российской Федерации, 
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