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Острое повреждение почек (ОПП) является од-
ним из наиболее частых и серьезных осложнений 
у пациентов при кардиохирургических операциях 
с искусственным кровообращением (ИК) и транс-

плантации сердца (ТС), в значительной степени оп-
ределяющим прогноз. Поэтому разработка профи-
лактических мер и оптимальных методов лечения, 
в первую очередь ЗПТ, является приоритетным на-
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правлением для достижения лучших результатов у 
данной группы пациентов.

Возможности профилактики развития ОПП
Данные об эффективности применения различ-

ных медикаментозных средств и заместительной 
терапии с целью профилактики ОПП в процессе ИК 
противоречивы; к настоящему времени не извест-
но ни одного препарата, обладающего нефропро-
тективными свойствами. Отсутствие успехов в 
этой области может быть объяснено рядом причин. 
Во-первых, патофизиология ОПП, возникающего 
после операций с ИК, многофакторна, и маловеро-
ятно, что воздействие на отдельные ее механизмы 
приведет к заметному успеху. Во-вторых, к неудаче, 
возможно, приводит позднее (продиктованное уже 
заметным повышением концентрации креатинина 
крови) назначение медикаментов. В третьих, иссле-
дования часто проводятся в популяциях пациентов 
с малым риском ОПП после ИК, и это может маски-
ровать благоприятный эффект лечения. И наконец, 
в большинстве случаев в исследования включаются 
небольшие группы пациентов, а профилактическое 
лечение начинается до возникновения ОПП, и это 
не позволяет выявить статистически значимого эф-
фекта.

Лекарственные препараты, применяемые для 
предупреждения ОПП, возникающей при операци-
ях с ИК, можно разделить на группы в соответствии 
с преобладающим механизмом действия.

Препараты, увеличивающие почечный кро-
воток

Допамин в небольших дозах, стимулируя до-
паминовые рецепторы DA-1 и DA-2, увеличивает 
почечный кровоток, вызывая дилятацию интерло-
булярных артерий, а также афферентных и эффе-
рентных гломерулярных артериол. Он также ин-
гибирует реабсорбцию натрия в проксимальных 
канальцах. Несмотря на широкое применение до-
памина, его эффективность при ОПП не доказана 
ни после кардиохирургических операций [1, 2], ни 
в других ситуациях [3]. Недостаточная эффектив-
ность малых доз допамина у пациентов с риском 
ОКН была показана в мета-анализе, включившем 
3359 больных [4]. Не было отмечено эффективности 
допамина с точки зрения смертности, потребности 
в ЗПТ или частоты каких-либо осложнений. В то же 
время этот препарат может вызывать тахикардию, 
нарушения ритма, ишемию миокарда и кишечника. 
Таким образом, допамин не может быть рекомендо-
ван в качестве нефропротективного лекарства.

Фенолдопам – селективный агонист DA-1-ре-
цепторов – исследовался рядом авторов с целью 
предупреждения ОПП с противоречивыми резуль-
татами. У пациентов с хроническими заболевани-

ями почек, которым выполнялась коронарография, 
фенолдопам оказался неэффективным с точки зре-
ния снижения смертности в 30-дневном периоде, 
потребности в ЗПТ и повторной госпитализации [5]. 
Однако в 3 других исследованиях показано сниже-
ние частоты почечной дисфункции при применении 
этого препарата у пациентов после кардиохирурги-
ческих операций [6–8]. В исследовании Bove с со-
авт. у 80 кардиохирургических пациентов с базо-
вым клиренсом креатинина 50 мл/мин фенолдопам 
не снижал частоту ОПП в целом и потребность в 
ЗПТ в частности [9]. По данным Brienza с соавт., 
у 110 больных в критическом состоянии с ранней 
почечной дисфункцией (креатинин ≤ 1,5 мг/дл 
(132 мкмоль/л), но ≥ 3,5 мг/дл (308 мкмоль/л) пос-
ле внутривенной инфузии фенолдопама отмечалось 
снижение концентрации креатинина в плазме не 
менее чем на 10%. Однако средняя пиковая кон-
центрация креатинина плазмы и количество мочи 
в этой группе пациентов значимо не отличались от 
этих показателей в контрольной группе [10]. Потен-
циальным осложнением при введении фенолдопа-
ма является системная артериальная гипотензия, 
вследствие которой снижается кровоток в почках. 
Таким образом, нивелируется положительное вли-
яние этого препарата на почечную вазодилятацию. 
Системного гипотензивного эффекта можно избе-
жать локальной инфузией фенолдопама непосредс-
твенно в почечные артерии при помощи специаль-
ного устройства [11]. В настоящее время в США 
планируется клиническое исследование по приме-
нению фенолдопама для увеличения почечного кро-
вотока в комбинации с MESNA для нейтрализации 
свободных радикалов и снижения оксидантного 
повреждения, связанного с реперфузией [11].

Предполагалось, что теофиллин, неселектив-
ный антагонист аденозина, может блокировать ва-
зоконстрикцию, воздействуя на A1-аденозиновые 
рецепторы, и таким образом увеличивать почечный 
кровоток. Однако, по данным Kramer с соавт., внут-
ривенная инфузия теофиллина пациентам при АКШ 
не снижает частоту возникновения ОПП [12].

Препараты, увеличивающие натрийурез
Предсердный натрийуретический пептид (ANP) 

ингибирует реабсорбцию натрия в мозговом со-
бирательном канальце, увеличивает натрийурез и 
КФ [13]. Sward с соавт. использовали рекомбинан-
тный человеческий ANP (rhANP) для лечения ОПП 
у пациентов с миокардиальной недостаточностью, 
нуждавшихся в инотропной поддержке после кар-
диохирургических операций. У больных, полу-
чавших rhANP, потребность в ЗПТ к 21-му дню от 
начала лечения была значимо ниже, чем в контроль-
ной группе. В этом исследовании для профилактики 
артериальной гипотензии ANP вводили с меньшей 
скоростью (50 по сравнению с 200 нг/кг/мин) и в те-
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чение более длительного времени, чем в предшест-
вующих исследованиях, когда нефропротективного 
эффекта достигнуто не было [14].

По данным литературы, не менее 70% больных с 
ОПП назначают диуретики (фуросемид в 98% слу-
чаев). При этом в 59% такие назначения произво-
дятся до консультации с нефрологом. Несмотря на 
столь широкое применение этих препаратов, данные 
об их эффективности и безопасности у пациентов с 
ОПП весьма противоречивы [15].

Теоретически диуретики должны оказывать бла-
гоприятное воздействие при ОПП, предупреждая 
обструкцию канальцев отслоившимися эпителиаль-
ными клетками и снижая потребность в кислороде 
путем ингибирования Na-K-2Cl котранспорта в пет-
ле Генле [16]. В исследовании Lassnigg с соавт. фу-
росемид не оказывал нефропротективного эффекта, 
как в сравнении с плацебо, так и с допамином [17]. 
Подобные негативные результаты были получены и 
другими авторами [18, 19]. По данным ретроспек-
тивного обсервационного исследования Mehta с со-
авт., у пациентов с ОКН в отделениях интенсивной 
терапии применение диуретиков увеличивает риск 
летального исхода и невосстановления функции 
почек [20]. Таким образом, для назначения диуре-
тиков в послеоперационном периоде должны быть 
веские основания.

Осмотические агенты
Маннитол оказывает осмотическое диуретиче-

ское действие, способствует уменьшению обструк-
ции канальцев и выведению свободных радикалов. 
Его часто добавляют в раствор, которым заполняют 
контур ИК с целью сохранения диуреза в процессе 
процедуры, уменьшения отека тканей и связывания 
свободных радикалов [21, 22]. Однако более позд-
ние исследования не подтвердили благоприятного 
действия маннитола при ОПП [23, 24]. По данным 
Carcoana с соавт., у пациентов, получавших ман-
нитол и допамин, отмечено увеличение экскреции 
β-2 микроглобулина с мочой, что свидетельствует 
об усилении канальцевого поражения [23].

Sirivella с соавт. исследовали пациентов с олиго- 
и анурией после кардиохирургических операций. 
Группа из 100 больных была разделена на 2 подгруп-
пы случайным образом. Больным 1-й группы пери-
одически вводили петлевые диуретики, а больным 
2-й группы производилось постоянное введение 
маннитола, фуросемида и допамина (2 мг/кг/мин). 
Потребность в ЗПТ возникла у 90% пациентов 
1-й группы и у 6,7% пациентов 2-й группы. Более 
того, чем раньше начинали введение упомянутой 
комбинации препаратов пациентам 2-й группы, 
тем раньше у них отмечалось восстановление функ-
ции почек [25]. Несмотря на то что эти результаты 
представляются очень впечатляющими, без даль-
нейших исследований подобный подход не может 

быть рекомендован для широкого использования в 
клинике.

Препараты, блокирующие воспаление
Медиаторы воспаления являются привлека-

тельной целью терапевтического воздействия для 
предупреждения не только ОПП, но и других ос-
ложнений ИК. Пентоксифиллин, ингибитор фос-
фодиэстеразы, блокирует активацию нейтрофилов 
фактором некроза опухоли α и ИЛ-1, а также вы-
свобождение ФНО-α воспалительными клетка-
ми [26]. Zhang с соавт. показали, что пентоксифил-
лин уменьшает миокардиальную недостаточность 
и высвобождение ФНО-α в ишемически-реперфу-
зионной модели [27]. В то же время Boldt с соавт. 
не отметили какого-либо влияния пентоксифилли-
на на функцию почек у пожилых пациентов после 
кардиохирургических операций [28]. По данным 
Loef с соавт., дексаметазон также не обладает не-
фропротекторным действием у пациентов после 
операций с ИК [29]. Shernan с соавт. обнаружили, 
что одноцепочные антитела, специфические для че-
ловеческого компонента комплемента C5 (пексели-
зумаб), тормозят активацию комплемента и после-
операционное повреждение миокарда у пациентов 
с ИК [30]. Однако функция почек в этой работе не 
исследовалась. Sucu с соавт. и Tossios с соавт. пока-
зали, что N-ацетилцистеин блокирует воспаление и 
оксидативный стресс у кардиохирургических боль-
ных [31, 32]. В то же время это вещество оказалось 
неэффективным для предупреждения нефропатии, 
индуцированной рентгенконтрастными средства-
ми [33]. Burns с соавт. также не обнаружили поло-
жительного влияния N-ацетилцистеина на частоту 
возникновения ОПП у пациентов после ИК [34].

В связи с возможной ролью воспаления в патоге-
незе ОПП в настоящее время проводятся работы по 
созданию ряда новых противовоспалительных пре-
паратов, клинические исследования которых плани-
руются в течение ближайших нескольких лет [35].

Аналоги спингозин-1-фосфата влияют на сек-
вестрацию лимфоцитов во вторичной лимфоидной 
ткани и на модели ишемически-реперфузионно-
го повреждения и, соответственно, обладают не-
фропротекторными свойствами [36]. Активаторы 
аденозиновых 2А-рецепторов, оказывая модулиру-
ющее воздействие на медиаторы воспаления, также 
демонстрируют способность защищать почки от 
ишемически-реперфузионного повреждения [37]. 
К другим потенциальным противовоспалительным 
средствам относятся фибраты, селективные актива-
торы ИЛ-6 и ингибиторы индуцируемой синтетазы 
оксида азота [35].

Препараты других групп
В процессе кардиохирургического вмешатель-

ства и в послеоперационном периоде происходит 
активация симпатической нервной системы, что 
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может вести к нарушению функции почек через ге-
модинамические механизмы. Клонидин (активатор 
альфа-2-адренорецепторов) используется для смяг-
чения этого эффекта, улучшая гемодинамическую 
стабильность во время ИК [38]. По данным Kulka 
с соавт., предоперационное назначение клониди-
на кардиохирургическим больным предупреждает 
ухудшение функции почек. В течение 24 часов пос-
ле ИК у пациентов, получавших клонидин, клиренс 
креатинина был статистически значимо выше, чем 
у больных контрольной группы [39]. Fansa с соавт. 
и Chanda с соавт. показали, что дилтиазем спосо-
бен ингибировать некоторые из воспалительных 
эффектов ИК. Этот препарат часто используют для 
предупреждения сосудистого спазма аутотранс-
плантатов артерии radialis при АКШ [40, 41]. Хотя 
дилтиазем снижает экскрецию маркеров поражения 
канальцев (альфа-глютатионовой s-трансферазы и 
N-ацетил-β-глюкоаминидазы) [42], его эффектив-
ность для предупреждения нарушения функции по-
чек не была доказана, и применение с этой целью не 
может быть рекомендовано [43, 44].

Заместительная почечная терапия
Durmaz с соавт. применили периоперационный 

профилактический гемодиализ у пациентов с АКШ 
с высоким риском развития ОПП (базовая концен-
трация креатинина сыворотки крови >2,5 мг/дл 
(220 мкмоль/л)). В группе пациентов, получавших 
профилактический гемодиализ, смертность соста-
вила 4,8 по сравнению с 30,4% в контрольной груп-
пе, в которой гемодиализ проводился только при 
наличии показаний. Более того, применение профи-
лактического диализа позволило снизить потреб-
ность в послеоперационной ЗПТ на 30% [45].

Таким образом, острое повреждение почек свя-
зано с высокой смертностью и высокой частотой 
сопутствующей патологии. Очевидно, что патоге-
нез ОПП имеет комплексный характер и включа-
ет гемодинамические, воспалительные и другие 
механизмы, которые взаимодействуют на клеточ-
ном уровне. В настоящее время нет фармакологи-
ческих препаратов, эффективность которых для 
предупреждения нарушения функции почек после 
кардиохирургических операций была бы доказана 
достоверно. Необходимо разработать стратегию 
воздействия на гемодинамический, воспалитель-
ный и оксидативный механизмы этого процесса.

Выбор метода заместительной терапии 
при ОПП

Актуальной проблемой в лечении пациентов с 
ОПП является выбор метода заместительной те-
рапии и оценка его эффективности. Большое чис-
ло работ посвящено сравнению эффективности и 
безопасности постоянных и интермиттирующих 

методов ЗПТ [46–50]. До настоящего времени не 
существует общепринятого критерия оценки эф-
фективности различных методов заместительной 
терапии при ОПП. Показатель Kt/V, который реко-
мендован для программного гемодиализа, в этой 
ситуации мало пригоден. По данным опроса нефро-
логов и реаниматологов, проведенного в 2006 году 
в рамках III Международной конференции по не-
фрологии критических состояний, в 10% клиник 
используются все разновидности ЗПТ, в 70% име-
ется возможность применения 2 и более методов 
лечения. Постоянные методики практиковали 91% 
опрошенных, интермиттирующий гемодиализ – 
69%, а стандартный низкоэффективный – 24% [51]. 
До последнего времени выбор проводился меж-
ду постоянной вено-венозной гемофильтрацией 
(ПВВГ) и традиционным интермиттирующим ге-
модиализом (ИГД). Конвективный механизм ПВВГ 
обеспечивает лучшее выведение веществ средней 
молекулярной массы, в частности эндотоксина, 
цитокинов и свободных радикалов. Этот метод 
также обеспечивает более эффективное удаление 
жидкости и лучший метаболический контроль за 
счет большей продолжительности процедуры по 
сравнению с ИГД [52, 53]. В то же время эффек-
тивность ПВВГ с точки зрения клиренса мочевины 
ограничена объемом замещения и перерывами в 
проведении процедуры, связанными с лечебными 
и диагностическими мероприятиями и заменой 
экстракорпорального контура вследствие его тром-
боза. Добавление к ПВВГ диффузионного компо-
нента позволяет повысить эффективность выведе-
ния низкомолекулярных соединений (постоянная 
вено-венозная гемодиафильтрация – ПВВГДФ). 
ИГД требует обученного персонала, подачи спе-
циально подготовленной воды и гигиенического 
удаления диализата. Меньшая продолжительность 
процедуры предрасполагает к гемодинамическим 
нарушениям за счет более интенсивной ультра-
фильтрации, особенно у пациентов, нуждающихся 
в удалении большого количества жидкости. Отно-
сительные преимущества и недостатки каждого 
метода представлены в таблице.

По данным ряда авторов, увеличение дозы ЗПТ 
позволяет улучшить выживаемость пациентов с 
ОПП [55–58]. Так, было показано, что увеличение 
объема замещения с 25 до 35 мл/кг/час при ПВВГ 
позволяет достоверно улучшить выживаемость 
пациентов с ОПП [57]. В другом исследовании 
добавление к конвективному переносу в режиме 
25 мл/кг/час диффузионного компонента с потоком 
диализата 18 мл/кг/час также позволило достоверно 
улучшить результаты лечения [59]. Простое увели-
чение частоты проведения гемодиализа с 3–4 до 6–7 
в неделю существенно, на 20%, улучшило выживае-
мость пациентов [58]. В то же время ряд авторов не 
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подтверждает эти результаты. В проспективном ран-
домизированном исследовании двух параллельных 
групп пациентов с ОПП увеличение дозы диализа не 
позволило улучшить выживаемость или сократить 
сроки восстановления функции почек [60]. Стоит 
отметить, что в последнем исследовании доза лече-
ния оценивалась просто по предиализному уровню 
мочевины.

Одной из наиболее сложных задач является срав-
нение эффективности постоянных методик, таких 
как ПВВГ или ПВВГДФ, и интермиттирующих, на-
пример, гемодиализа и ГДФ on-line. В проведенных 
исследованиях влияния метода лечения на его ре-
зультаты выявлено не было [49]. В последние годы 
грань между постоянными и интермиттирующими 
методами постепенно стирается. Для лечения боль-
ных с ОПП были предложены методики, являю-
щиеся переходными по продолжительности между 
интермиттирующими и постоянными, так называе-
мые продленные. К ним можно отнести поддержи-
вающий низкоэффективный диализ и медленный 
продленный диализ (SLED) [61–63]. С этой целью 
чаще всего применяется стандартная диализная ап-
паратура.

Marshall с соавт. предложили sustained low-ef-
fi ciency daily diafi ltration (SLEDD-f). Лечение про-
водилось по 8 часов ежедневно или через день при 
кровотоке 100 мл/мин, потоке диализата 200 мл/мин 
и замещении в режиме on-line. Эффективность этой 
процедуры удовлетворяла всем критериям интер-
миттирующего диализа и постоянных методов при 
исключительной переносимости с точки зрения ге-
модинамической стабильности [64].

В исследовании Stevens с соавт. для лечения 
пациентов с острой почечной недостаточностью 
в раннем послеоперационном периоде после ОТС 
применяли различные методы ЗПТ. Непосредс-
твенно после операции, на фоне гемодинамических 

нарушений, с целью коррекции гиперлактатемии и 
миоглобинемии проводили ПВВГ. Затем процедура 
была заменена ПВВГД. После стабилизации состо-
яния часть пациентов получала интермиттирующий 
гемодиализ [65].

Проведено значительное число исследований с 
целью определения оптимального метода ЗПТ для 
лечения больных с ОПП, но ни в одном из них не 
удалось выявить статистически значимых преиму-
ществ постоянных, интермиттирующих или про-
дленных методов с точки зрения выживаемости, 
длительности пребывания в стационаре или сро-
ков восстановления функции почек [46, 48, 49, 64, 
66–68]. Полученные результаты свидетельствуют, 
что постоянные и интермиттирующие методики 
являются взаимодополняющими в лечении ОПП и 
необходимо использовать преимущества каждого 
из методов заместительной почечной терапии в за-
висимости от клинической ситуации.

На сегодняшний день основными тенденциями 
являются раннее и даже профилактическое исполь-
зование ЗПТ и существенное повышение ее эффек-
тивности. Предварительные результаты применения 
такого подхода представляются обнадеживающими. 
Однако нет ясности, насколько должны быть расши-
рены показания и до какой степени увеличена доза 
ЗПТ для достижения оптимальных результатов. Это 
и должно явиться предметом дальнейших исследо-
ваний.
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