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ВВЕДЕНИЕ
Согласно принятой классификации хрони-

ческой болезни почек (ХБП) (K/DOQI, 2006)
хроническая почечная недостаточность
соответствует терминальной V стадии ХБП
и определяется,  как снижение скоро сти
клубочковой фильтрации менее чем 15 мл/мин.
на 1,73 м2, которое сопровождается симпто-
мами уремии и необходимостью проведения
заместительной почечной терапии  (про -
граммный гемодиализ, хронический перито-
неальный диализ) [1, 46].

Терминальная стадия хронической почеч-
ной недостаточности  (ХПН) может про-
являться  следующими патофизиологи-
ческими и  клиническими проявлениями:
анемия, артериальная гипертензия, персисти-
рующая азотемия (уремия) ,  дисэлектро-
литемия,  метаболический ацидоз,  гипо-
коагуляция, иммунодефицит. Таков неполный

перечень патологических изменений, на фоне
которых может проводиться оперативное
вмешательство.  Задача  ане стезиолога
заключается не только в выборе варианта
анестезии, но и в коррекции в возможных
пределах указанных нарушений.  Следует
отметить ,  что  программный гемодиализ
изменяет  классическую картину терми-
нальной стадии ХПН. Клиническое течение
приобретает  волнообразный характер от
гемодиализа к следующему гемодиализу [8].

Доказано, что нарушения системы гемо-
стаза являются одним из основных патоло-
гических явлений у пациентов с ХПН.

Роль  почек  в  поддержании физиоло-
гиче ского со стояния  гемо стаза  крайне
велика.  Они вырабатывают и выделяют в
кровь и мочу факторы VII ,  VIII,  IX,  X и
тромбопластин.  Синтезируют противо-
свертывающие факторы: гепарин, урокиназу,
тканевой активатор плазминогена,  соеди-
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нения, ингибирующие фибринолиз. Почки
поглощают и катаболизируют фактор XII и
часть фибриногена [38, 50].

Изменения в системе гемостаза при ХПН
могут быть кардинально противоположными.
Если склонность к кровотечениям является
следствием недостаточной функции тромбо-
цитов,  коагуляционного каскада  и  /  или
активации фибринолитической системы, то
гиперкоагуляция является скорее результа-
том нарушений регуляторных факторов
коагуляции,  а  т акже гиперреактивно сти
тромбоцитов [11 ,  38] .  Обе эти проблемы
имеют выраженную клиниче скую значи-
мость, так как некоторые пациенты могут
подвергаться угрозе эпизодов кровотечений
со смертельным исходом, такими как дли-
тельное кровотечение из диализной фистулы,
желудочно-кишечные кровотечения  или
кровоизлияния в мозг, в то время как другие
пациенты испытывают протромботический
статус, что является причиной увеличения
числа сердечно-со судистых о сложнений,
рецидивирующий венозных тромбозов,  а
также летальных тромбэмболий [38].

Взаимосвязь между компонентами систе-
мы гемостаза также зависит от влияния на
них уремических токсинов и метаболических
соединений, накапливающихся при почечной
недостаточности [44]. Кроме того, пациенты
с почечной  недостаточностью страдают
различными воспалительными процессами и
структурными изменениями стенок сосудов,
связанными с артериосклерозом, что тоже
оказывает влияние на  гемостаз [31,  42 ,] .
Таким образом,  пациенты с  ХПН имеют
сложное нарушение коагуляционной системы,
что делает  их подверженными тяжелым
кровотечениям или тромбоэмболическим
событиям.  И если эта  уже  сильно  нару -
шенная система будет еще более нарушена
антикоагулянтами,  то  частота  фатальных
последствий будет увеличиваться, особенно
е сли  уче сть ,  что  антикоагулянты могут
накапливаться у данной когорты пациентов
из-за снижения их элиминации [19].

Детализируя причины нарушений в систе-
ме гемостаза можно отметить, что тромбо-
эмболизм отмечается  в  2  раза  чаще  у
пациентов с прогрессирующим заболеванием
почек (при  этом риск возрастает,  когда
скорость клубочковой фильтрации снижается
до уровня < 75 мл/мин/1,73 м2) [29, 62, 63].
На ранних стадиях хрониче ской болезни
почек риск возникновения тромбоза связан
с альбуминурией  [47] .  Пациенты с  ХБП
имеют повышенную концентрацию фибри-
ногена, что связано с увеличением уровней
провоспалительных маркеров, С-реактивного
белка и интерлейкина-6 [57]. Более того, в
плазме  у  больных с  почечной недоста -

точностью возрастают уровни тканевого
фактора (ТФ), концентрации факторов свер-
тывания XIIa, VIIa, активированного про-
теина С и комплекса  «тромбин — анти-
тромбин»  (ТАТ) ,  а  с  другой стороны,
снижается активно сть  АТ II I  [17 ,  51 ] .
Клинически важная система, которая может
быть вовлечена в гиперкоагуляцию, — ренин-
ангиотензин-альдостероновая система, так
как ее  активация связана с возрастанием
концентрации фибриногена,  D-димера  и
ингибитора активатора плазминогена (PAI-1)
[59] .  В развитии тромбозов при ХПН ха-
рактерен  принцип каскадного усиления,
основанный на том, что каждый предыдущий
компонент системы свертывания активирует
несколько последующих.

Было доказано, что у пациентов с катабо-
личе ской  уремией  снижение  уровня L-
аргинина и оксида азота (NO) в плазме крови
приводит к повышенной агрегации тромбо-
цитов [13]. Также, при ХПН фиксируются
повышенные уровни фосфатидилсерина на
поверхности тромбоцитов за счет активации
каспазы-3.  Связанный фосфатидилсерин
активирует фактор  V,  что  спо собствует
активации фактора X, приводящей к обра-
зованию тромбина и формированию тромба.
Тромбоциты уремических пациентов содер-
жат повышенные уровни  Р-селектина,  а
также рецептор  фибриногена РАС-1,  в
результате чего образуются агрегаты тром-
боциты/лейкоциты, что приводит к высво-
бождению свободных радикалов кислорода
нейтрофильными гранулоцитами и обра-
зованию тромбов у пациентов с почечной
недостаточностью [12].

У больных с терминальной стадией ХПН
повреждение эндотелиальных клеток также
приводит к расстройству системы гемостаза.
Роль посредника между дисфункцией почек
и эндотелиальным повреждением клеток
принадлежит гомоцистеину. В этом случае
происходит тромбомодулинзависимая акти-
вация протеина С, что приводит к перма-
нентной активации тромбина с последующим
образованием фибрина и  препятствует
эндотелиальному высвобождению t -PA,
способствующему фибринолизу. Необходимо
отметить ,  что  высокая  концентрация  в
плазме крови фибриногена, D-димера, ТАТ,
фактора свертывания крови VII,  фактора
Виллебранда,  тромбомодулина  и  PAI-1
может указывать на  повреждение клеток
эндотелия и тромбофилическое состояние у
больных уремией [17, 44].

Антифосфолипидные антитела, в основном
антикардиолипидные антитела класса IgG и
волчаночный антикоагулянт, обнаружены у
многих пациентов,  находящихся на гемо-
диализе .  Они могут являться фактором
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тромбоза,  особенно тромбоза сосудистого
доступа,  однако их значение у больных с
почечной недостаточностью не ясно до сих
пор.  Более  того ,  отмечено увеличение
антител к протеину С и S  у пациентов с
тромбозом сосудистого доступа [44].

Недавно было обнаружено, что микро-
частицы обладают мощной прокоагуля-
ционной способностью и,  таким образом,
могут играть  важную роль в развитии
тромбозов [16, 20]. Mикрочастицы форми-
руются из плазматических мембран многих
клеток,  включая эндотелиальные клетки,
тромбоциты, а также моноциты / макрофаги.
Они являются результатом активации клеток
во  время воспалительных процессов ,  но
также образуются и  во  время физиоло-
гических  процессов,  таких как диффе-
ренциация клеток и старение. Их прокоагуля-
торные эффекты основаны на стимулировании
превращения протромбина  в тромбин,  а
также выделении  растворимых ТФ,  спо-
собствующих повышенному тромбообразова-
нию.

Другая  проблема,  возникающая при
нарушении гемостаза у больных с ХПН, это
кровотечения. Кровотечения наблюдались у
40–50 % пациентов с ХБП и получавших
гемодиализ [43, 50]. Клинически повышенная
склонность к кровотечениям проявляется
разнообразными формами (желудочно-
кишечное кровотечение, геморрагия сетчат-
ки глаза, субдуральная гематома, пурпура,
кровотечения из десен,  гемартроз ,  гени-
тальные кровотечения, петехии и др.) [48,
50].

Какова же патофизиологическая основа
повышенного риска кровотечения у паци-
ентов с ХПН?

При тяжелой форме почечной недоста-
точности функция тромбоцитов нарушена
[31] .  Это связано с  аномалией физиоло-
гической активности тромбоцитов у больных
с почечной недостаточностью и состоит в
нарушении функционирования альфа-гранул.
У больных уремией в альфа-гранулах повы-
шается колличество аденозин-трифосфата
(АТФ) и уменьшается содержание серото-
нина .  А одновременное  высвобождение
тромбина и  АТФ приводит к увеличению
содержания кальция и нарушению его внутри-
клеточного распределения. В тромбоцитах
уремических пациентов нарушен метаболизм
арахидоновой кислоты и простагландинов,
что приводит к нарушению синтеза и/или
высвобождению тромбоксана  А2 и,  как
следствие, уменьшению адгезии и агрегации
тромбоцитов с последующим кровотечением.
Нарушение адгезии тромбоцитов  может
быть также связано с избыточной продук-
цией NO. Было показано, что плазма, полу-

ченная от больных с ХПН, является мощным
индуктором эндотелиального высвобождения
NO. Циркулирующие фрагменты фибрино-
гена также влияют на гемостаз, так как они
конкурентно связываются с гликопротеином
рецептором GPIIb /I I Ia  тромбоцитов,
уменьшая их  адгезию и агрегацию [60] .
Такие уремические  токсины,  как фенол,
фенольная кислота ,  гуанидин-янтарная
кислота также подавляют функцию тромбо-
цитов.  Интересно,  что  сам гемодиализ
может внести  свой вклад в развитие
кровотечения не  только  из-за  введения
гепарина, но и из-за непрерывной активации
тромбоцитов мембраной диализатора [58]. В
свою очередь было доказано, что функции
тромбоцитов восстанавливаются и приводят
к снижению риска кровотечений при удалении
уремических токсинов.

Важным фактором в  развитии крово-
течения у  больных с  ХПН является  не -
посредственно сама почечная  анемия,
которая напрямую связана с  временем
кровотечения [30] .  Одной из важнейших
причин анемии при почечной недостаточ-
ности является относительный либо абсо-
лютный дефицит эритропо этина  –  коло -
ниестимулирующего фактора, занимающего
центральное место в регуляции эритропоэза.
При анемии снижается взаимодействие
тромбоцитов  со  стенкой  со суда ,  высво-
бождение  АТФ и  NO.  Эти  данные под-
тверждаются уменьшением времени крово-
течения при инфузии эритроцитов или после
назначения эритропоэтина [2].

Учитывая  эту  информацию,  следует
помнить, что пациенты с ХПН склонны к
развитию патологической кровоточивости в
интра- и  послеоперационном периоде.  А
стандартный набор тестов может и  не
показать каких-либо отклонений в системе
гемостаза (протромбиновое время / МНО,
АЧТВ),  число тромбоцитов также обычно
находится в пределах нормы.

Как указывалось выше, факторы, обуслов-
ливающие развитие тромбоза у пациентов с
почечной недостаточностью, очень много-
численны и включают в себя артериальную
гипертензию, сахарный диабет, ускоренное
развитие  атеросклероза ,  гипергомо-
цистеинемию,  воспалительный ответ
(высокий  уровень С-реактивного белка,
интерлейкина-6), нарушения гемокоагуляции,
эндотелиальную и тромбоцитарную дис-
функцию [9, 14, 18]. Это объясняет необхо-
димость проведения превентивной анти-
коагулянтной терапии у больных из группы
риска.  Результаты многочисленных иссле-
дований обосновывают применение низко-
молекулярных гепаринов (НМГ) у пациентов
с почечной недостаточностью не только с
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лечебной, но и с профилактической целью. В
руководстве Американской коллегии тора-
ка льных врачей  указывается,  что  НМГ
имеют определенные  ограничительные
свойства  у  пациентов  с  почечной  недо -
статочностью:  повышается риск крово-
течений;  применение НМГ относительно
противопоказано после трансплантации почки
из-за лекарственной интерференции; пере-
менная зависимость от экскреции почками;
отсутствие антидота; не взаимозаменяемы;
сложности при измерении эффекта анти-
коагулянта  (анти-Xа-фактор);  нет  зави -
симости анти-Xа-активности от клиренса
креатинина [37].

Однако, следует помнить, что риск крово-
течений,  связанных с  избыточным нако -
плением НМГ у больных с почечной недо-
статочностью,  можно  снизить,  заменив
терапевтические дозы НМГ на профи-
лактические, то есть уменьшить дозировку
(и с п о л ь зо ват ь  5 0 %  о т  р е коме н д уе м о й
дозы) [54].

Хотя НМГ в целом обладают большей
эффективно стью,  безопасно стью и удоб-
ством в применении,  чем нефракциони-
рованный гепарин (НФГ), последний, тем не
менее,  следует предпочесть  у  тяжелых
нестабильных больных,  нуждающихся  в
проведении неотложных вмешательств,  а
также имеющих повышенный риск крово-
течений. Преимущества НФГ у таких паци-
ентов связаны с коротким периодом полу-
выведения и наличием антидота (протамина
сульфат), что позволяет быстро прекратить
лечение в случае развития нежелательных
реакций [69].

Патология сердечно-сосудистой системы,
которая весьма распространена у пациентов
с ХПН, также влияет на течение основного
заболевания и может становиться причиной
смертельного исхода.

По  данным многочисленных проспек-
тивных исследований даже незначительное
снижение функции почек ассоциировано с
увеличением риска сердечно – сосудистой
заболеваемости (ССЗ) и смерти независимо
от других факторов риска. Было показано,
что распространённость ССЗ в популяции
больных со  сниженной функциональной
способностью почек на 64% выше, чем у лиц,
с сохраненной функцией [32].

При ХПН, синдром артериальной гипер-
тензии (АГ) занимает одно из лидирующих
мест вне зависимости от этиологических
факторов, являясь основной причиной риска
развития ишемиче ской болезни сердца и
цереброваскулярных заболеваний, которые на
88,1% определяют уровень смертности от
болезней  системы кровообращения.  По
данным различных авторов, АГ на различных

этапах развития ХБП наблюдается в  85–
100% случаев [34]. Среди пациентов, полу-
чающих замести-тельную почечную терапию
методом программного гемодиализа (ГД),
АГ диагно-стируется в 60–80 % случаев,
иногда достигая 100 % в популяции [45].

Частота  АГ увеличивается  по мере
снижения функции почек. Связь АГ с СКФ
показана в крупных популяционных иссле-
дованиях [52,  53]. На I  – II  стадиях ХБП
частота АГ составляет 40%, то есть близка
к частоте АГ в общей популяции. При СКФ
ниже 60 мл/мин/1,73 м 2 частота АГ резко
увеличивается и при СКФ ниже 30 мл/мин/
1 ,73  м 2 достигает  75%,  а  у  больных с
тотальной почечной недостаточностью
(ТПН) до начала проведения заместительной
почечной  терапии  превышает 90%.  Это
связано со снижением функции почек, приво-
дящим к неадекватной экскреции натрия,
дисбалансу почечных прессорных и депрес-
сорных гормональных систем и развитием
новых дополнительных причин повышения
АД, характерных для поздних стадий ХБП –
кальцинозом и склерозом артерий, эндо-
телиальной  дисфункции и  повреждения
вследствие нарушения элими-нации почками
воспалительных цитокинов,  усугубления
нарушений липидного и пуринового обмена,
анемии [61].

Артериальная гипертензия при ХПН, в
соответствии с  современными представ-
лениями, имеет поликомпонентный характер,
включающий ряд патогенетических меха-
низмов. Так, задержка натрия и воды (гипер-
гидратация) играет ведущую роль в возни-
кновении  АГ у  больных с  ХПН.  При
до статочной ультрафильтрации во время
сеанса ГД у 50–60 % пациентов происходит
спонтанная нормализация АД.  Гипернат -
риемия приводит к увеличению объема
циркулирующей плазмы и повышению общего
периферического сосудистого сопротивления
за  счет хрониче ского  отека  со судистой
стенки. Существующая прямая причинно-
следственная связь  между гипергидра -
тацией, артериальной гипертензией и гипер-
трофией левого желудочка у гемодиализных
пациентов,  базирующаяся на результатах
многочисленных исследований, сегодня не
вызывает сомнения [25].

Роль активации ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой системы (РААС) в прогресси-
ровании ХБП, развитии АГ и кардиоваску-
лярных осложнений является  ведущей и
хорошо изученной. Различные гемодинами-
ческие  и  негемодинамические  эффекты
РААС, включая повышение системного и
интрагломерулярного давления, активацию
роста и  воспаление в  почечных тканях,
повышение реабсорбции натрия и мезан-
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гиальной проницаемости для макромолекул,
принимают участие  в  прогрессировании
заболевания. Показано, что активация РААС
в почках происходит преимуще ственно в
участках,  которые окружают уже сформи-
рованную рубцовую ткань. Основные почеч-
ные эффекты РААС реа лизуются  путем
следующих механизмов: регуляция ренальной
гемодинамики и скорости гломерулярной
фильтрации за счет вазоконстрикции аффе-
рентной и эфферентной артериолы, редукция
мезангиума, изменение коэффициента прони-
цаемости фильтрующей мембраны, увели-
чение канальцевой  реабсорбции натрия,
влияние на концентрационный механизм,
модуляция ренальной симпатической актив-
ности, медиация воспаления,  влияние на
гипертрофию и гиперплазию, взаимодействие
с почечными простагландинами [7].

Известно, что уровень ренина плазмы и
уровень ангиотензина II  в 2 и более раза
выше у  гипертензивных больных,  чем у
нормотензивных [22] .  Кроме  того,  анги-
отензин II  может стимулировать симпати-
ческую нервную систему как путем непо-
средственного влияния на  вазомоторные
центры в стволе мозга, так и путем увеличе-
ния высвобождения норадреналина и ингиби-
рования пре синаптиче ского  обратного
захвата его. Таким образом, использование
ингибиторов АПФ и блокаторов рецепторов
к ангиотензину II является патогенетически
обоснованным для лечения гипертензивных
диализных больных как с целью снижения
АД,  так и  для улучшения долго срочного
прогноза .  Метаанализ показал ,  что  дли-
тельное применение препаратов этих групп в
диализной популяции  уменьшает гипер -
трофию левого желудочка, что можно тракто-
вать  как  предиктор снижения заболева -
емости и смертности от кардиоваскулярной
патологии [21].

Роль  альдостерона как независимого
фактора развития и прогрессирования АГ не
вызывает  сомнений  с  момента открытия
неэпителиальных минералокортикоидных
рецепторов ,  локализованных в  кардио-
миоцитах и гладкомышечных клетках сосудов
почек. Элевация плазменного уровня альдо-
стерона у диализных пациентов, по данным
некоторых исследований, тесно коррелирует
с  гипергидратацией и повышением АД,
способствует фиброзированию тканей, мел-
ких артерий и артериол, стимулирует апоптоз
кардиомиоцитов ,  оказывает  профибро-
тическое влияние на миокард [10, 39]. Таким
образом, использование антагонистов альдо-
стерона является одним из перспективных
направлений в комплексной терапии АГ у
больных, получающих ЗПТ методом про-
граммного ГД.

Активация симпатической нервной сис-
темы (СНС) — одна из важных детерминант
повышения АД при ХБП. Гиперактивность
симпатической нервной системы обусловлена
преимущественно ишемией почечной парен-
химы. Отрица-тельные последствия гипер-
активности  СНС продемонстрированы в
исследовании, включавшем 228 диализных
пациентов, которое показало, что норадре-
налин является независимым предиктором
фатальных и нефатальных сердечно-сосу-
дистых событий [64].

Среди других  гуморальных факторов,
принимающих участие в развитии АГ при
ХБП, следует отметить уротензин II (УР II).
Механизм действия УР II  до  конца не
выяснен, несмотря на то, что данный гормон
является  самым мощным естественным
вазопрессором, известным на сегодняшний
день. С момента открытия данного пептида
проведено большо е количе ство иссле -
дований, посвященных изучению роли уро-
тензина II в генезе АГ. Интересным является
тот факт, что в отличие от эндотелина эффект
УР II зависит от типа и диаметра сосуда,
сопутствующей патологии и может прояв-
ляться как вазоконстрикцией, так и вазо -
дилатацией. Неоднородность действия УР II
была показана в нескольких исследовани-
ях [4, 49].

Паратгормон,  являясь  универсальным
уремиче ским токсином,  в  т.ч .  кардио-
токсином, играет важную роль и в патогенезе
артериальной гипертензии. Развитие АГ при
этом связывают с несколькими факторами:
хронической гиперкальциемией, нарушением
функции почек при длительном анамнезе
заболевания, когда дополнительно проду-
цируется паратиреоидный фактор гормона, и
активацией РААС [55]. Повышенный уровень
внутриклеточного кальция  в  ре зультате
гиперсекреции паратгормона угнетает синтез
простагландинов, способствует пролиферации
гладкомышечных клеток сосудистой стенки,
что, в свою очередь, приводит к увеличению
тонуса и ригидности сосудов. Длительная
гиперпаратиреоидемия вызывает утрату
сенситивно сти  гладких  мышц со судов  к
эндогенным вазодилататорам. Гипертрофия
левого  желудочка при  гиперпаратиреозе
характеризуется увеличением массы мио-
фибрилл за  счет  трофиче ского  эффекта
паратгормона вследствие повышения уровня
креатинкиназы и катализа анаболических
процессов,  а  также развития интерсти -
циального фиброза.  В ряде исследований
было установлено,  что  при хрониче ском
введении паратгормона происходит стиму-
ляция выработки адренокортикотропного
гормона и ,  соответственно,  кортизола  и
альдостерона ,  что  предполагает  участие
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системы «гипофиз — надпочечники»  в
патогенезе АГ при гиперпаратиреозе. Уда-
ление паращитовидных желез приводило к
снижению АД и нормализации плазменной
концентрации ренина и альдостерона [41].

Синдром анемии и использование препа-
ратов рекомбинантного эритропоэтина (ЭПО)
для его коррекции играют важнейшую роль в
генезе АГ у пациентов, получающих замес-
тительную почечную терапию методом
программного гемодиализа. Анемия разви-
вается  у  всех пациентов  с  ХБП и  СКФ
<25 мл/мин. Анемический синдром в значи-
тельной мере усугубляет развитие кардио-
васкулярных осложнений у больных на ГД и
с ХБП в целом. При анемии вследствие ХПН
наблюдаются следующие особенности ремо-
делирования сердечно-сосудистой системы:
увеличение сердечного выброса,  гипокси-
ческая периферическая вазодилатация со
снижением общего периферического сосу-
дистого сопротивления, гипертрофия левого
желудочка, увеличение его диастолических
размеров,  нарушение  сократимости мио-
карда,  что  в  конечном итоге  приводит  к
развитию систолической и диастолической
дисфункции левого желудочка. По данным
ряда авторов, анемия при содержании гемо-
глобина ниже 110 г/л является независимым
фактором развития  гипертрофии левого
желудочка [3] .  При анемии повышается
скорость артериального кровотока, возникает
утолщение стенок крупных артерий и сни-
жение их податливости, увеличивается пик
систоличе ского артериа льного  давления,
повышаются ударный и минутный объемы
сердца, что приводит к увеличению пара-
метра «ударный объем/пульсовое  арте -
риальное давление». Данные патологические
сдвиги приводят к так называемому гипер-
циркуляторному состоянию. Высокое пульсо-
вое АД в настоящее время рассматривается
в качестве независимого предиктора кардио-
васкулярных осложнений у больных с ХБП,
особенно на диализной стадии [5]. Много-
центровое исследование с участием 34 241
пациента показало,  что  снижение уровня
гемоглобина на 10 г/л повышает риск гипер-
трофии левого желудочка на 50%, а смерт-
ности — на 18–25 % [28].

Одной из важнейших причин анемии при
почечной недостаточности является относи-
тельный либо абсолютный дефицит ЭПО. В
многочисленных исследованиях показано, что
рекомбинантный человеческий эритропоэтин
предупреждает гипертрофию левого желу-
дочка у больных с додиализной ХПН. А у
пациентов с выраженной дилятацией левого
желудочка приводит к уменьшению его
массы и размеров .  Повышение уровня
гемоглобина под влиянием ЭПО-терапии

приводит к уменьшению массы миокарда
левого  желудочка ,  снижению кардио-
васкулярной лета льно сти,  повышению
качества жизни [13].

Несмотря на то, что назначение эритро-
поэтинов для коррекции анемии при ХБП
является золотым стандартом, применение
этих препаратов вызвало дополнительные
трудности, связанные с развитием новой либо
усугублением уже  суще ствующей АГ.  В
настоящее время известны следующие
механизмы реализации эффектов ЭПО по
отношению к АГ у диализных пациентов:
повышение интрацеллюлярной концентрации
ионов кальция,  раскрытие потенциал -
зависимых кальциевых каналов в гладко-
мышечных клетках  со судов ,  что ,  в  свою
очередь,  нивелирует  вазодилатирующий
эффект  NO и увеличивает  общее  пери-
фериче ское  со судистое  сопротивление;
элевация уровня эндотелина-1; повышение
активности ренина  и  ангиотензиногена,
уровня PGF2-альфа и тромбоксана на фоне
снижения уровня простациклина в плазме
крови [24, 27].

Вероятно ,  что  перечисленные  пато -
генетические механизмы влияния ЭПО не
замыкают цепь сложного взаимодействия и
диктуют необходимость дальнейшего изу-
чения неизвестных эффектов и  путей их
коррекции при использовании ЭПО как у
диализных пациентов, так и при ХБП в целом.

Особенности влияния различных групп
препаратов, снижающих АД, на риск ССО в
зависимости от наличия ХБП, ее  стадии,
нозологиче ской формы не  изучены.  При
определении препаратов выбора у пациентов
с ХБП руководствуются общими принципами,
изложенными в рекомендациях по лечению
АГ, учитывая наличие ишемической болезни
сердца,  аритмии, сердечной недоста-точ-
ности,  облитерирующего атеросклероза
периферических артерий, метаболического
синдрома. В настоящее время для терапии
АГ в  каче стве  препаратов  первой  линии
эффективно используют ингибиторы АПФ и
блокаторы рецепторов к ангиотензину II .
Среди препаратов второй линии для лечения
АГ следует отметить симпатолитики цен-
трального действия, а именно селективный
агонист имидазолиновых рецепторов моксо-
нидин,  который широко  используется  в
диализной популяции пациентов [23].

Несмотря на тяжелое нарушение функции
почек, почти половина смертей пациентов с
ТПН обусловлена ишемиче ской  болезнь
сердца (ИБС) [35]. В когорте пациентов на
диализе у пациентов с наличием или отсут-
ствием стенокардии в 63% случаев выявлены
значимые стенозы больших коронарных
артерий:  в  среднем 3 ,3  повреждения на
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одного пациента [15]. Атеросклероз при ТПН
достаточно  быстро прогрессирует  –  в
течение 30 мес. у 62% пациентов определяли
увеличение бляшек или появление новых при
повторных ангиографиях [33]. Ускоренное
развитие  атеросклероза  связано  со  сни-
жением клиренса триглицеридов плазмы,
кроме того,  его  развитию спо собствуют
артериальная гипертензия  и  перегрузка
объемом,  приводящая к  гипертрофии и
недоста-точности левого желудочка. Подъем
концентрации триглицеридов плазмы связан
с дефектом активности липопротеинлипазы
и подавлением липолиза.  Также следует
помнить,  что гемодинамические эффекты
диализа – повышение частоты сердечных
сокращений, уменьшение времени напол-
нения коронарных артерий, снижение высво-
бождения кислорода в тканях вследствие рН-
зависимого усиления сродства кислорода к
гемоглобину,  гипотензия –  спо собствуют
развитию ишемии миокарда.  Проблемы в
диагностике ИБС доставляет  высокая
частота бессимптомных форм – у половины
пациентов в начале заместительной терапии
выявили бе ссимптомные  стенозы коро-
нарных артерий [48]. У пациентов на диализе,
госпитализированных с инфарктом миокарда,
в  56% определялась безболевая форма,
против 32% без диализа. Затрудняет диагнос-
тику ИБС сниженная чувстви-тельность и
специфичность болей в груди (51 и 59%) и
стресс-теста с ЭКГ (35 и 64%) [56]. Доста-
точно часто на фоне ИБС и/или электролит-
ных расстройств может развиться внезапная
смерть,  связанная с  нарушениями ритма
сердца. Медикаментозное лечение ИБС при
коморбидной ТПН проводится по общим
правилам с тщательным учетом фармако-
кинетики препаратов.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Пациентка Ф., 82 лет, поступила в отдел-

ение политравмы КГКБ №17 07.02.2017 г. с
диагнозом:  Закрытый многоо скольчатый
чрезвертельный перелом правой бедренной
кости со смещением осколков. Хроническая
болезнь почек V стадии,  программный
гемодиализ.  Гипертониче ская болезнь 2Б
степени.  Ишемическая болезнь  сердца,
постинфарктный кардиосклероз. Сердечная
недостаточность 2Б степени. Хроническая
анемия.  Целью поступления  в  лечебное
учреждение  было выполнение  метало-
остеосинтеза проксимального отдела правой
бедренной кости.

Из анамнеза:  травма  была получена  в
результате падения с высоты собственного
роста за несколько дней до поступления в
стационар. В 2013 г. у больной был проте-
зирован правый тазобедренный сустав,

вследствие  травматиче ского его  повреж-
дения. Программный гемодиализ проводился
с 2015 г. 3 раза в неделю по 4 часа. Данных о
перенесенном инфаркте миокарда не сохра-
нилось. Для коррекции АГ и ИБС больная
принимает следующие препараты: Амло-
дипин 5  мг/сут. ,  Небиволол  2 ,5  мг /сут. ,
Эналаприл 10 мг/сут. Для коррекции гипер-
фосфатэмии – Севеламер по 800 мг 3 раза в
сутки.

В результате предоперационного обсле-
дования пациентке выполнены стандартные
лабораторно – инструментальные методы
исследований: общий анализ крови (ОАК),
определение биохимических показателей
крови (БХК) и группы крови, коагулограмма,
электрокардиограммы (ЭКГ),  рентгено -
графия органов грудной клетки (ОГК).

На момент поступления ОАК: гемоглобин –
82 г/л, эритроциты – 2,86·1012/л, тромбоциты
179,4·109/л, лейкоциты – 11,7·109/л, палочко-
ядерные нейтрофилы – 8%, сегментоядерные –
70%, эозинофилы – 1%, лимфоциты – 15%,
моноциты –  6%,  скоро сть о седания  эри-
троцитов – 48 мм/час.

БХК: общий белок – 57 г/л, альбумин –
31 г/л, глюкоза – 5,0 ммоль/л, мочевина –
6,19  ммоль /л ,  общий билирубин  –
5,88 мкмоль/л,  креатинин – 291 ммоль/л,
фосфор – 2,07 ммоль/л, калий – 4,76 ммоль/л,
натрий – 137,4 ммоль/л, хлор – 119,3 ммоль/л,
кальций – 0,729 ммоль/л

Коагулограмма: протромбиновый индекс
(ПТИ) – 30%, активное частичное тромбо-
пластиновое время (АЧТВ) – 122 с, время
рекальцификации –  168 с ,  фибриноген –
3100  мг/л ,  время свёртывания –  6  мин.
50 сек. – 7 мин. 45 сек.

ЭКГ: Ритм синусовый правильный, ЧСС –
85 /мин .  Гипертрофия левого  желудочка.
Очагово-рубцовые  изменения миокарда
задней стенки левого желудочка. Признаки
дефицита кровоснабжения в области вер-
хушки и боковой стенки левого желудочка.

Рентгенография ОГК: консолидированные
переломы 4 – 7  ребра слева,  7  – 8  ребер
справа.  Легкие расправлены. Купола диа-
фрагмы чёткие, синусы свободные.

При осмотре больной анестезиологом
признаков нарушения сознания нет. Дыхание
самостоятельное, эффективное, 20 дыханий
в минуту. Аускультативно – жёсткое, хрипы
не выслушиваются,  тоны сердца звучные,
без патологических шумов. АД – 175/100 мм
рт. ст., пульс – 86 уд./мин., ритмичный. Живот
мягкий, безболезненный, принимает участие
в дыхании.

Учитывая наличие у пациентки патологии
гемостаза ,  связанного  с  терминальной
стадией ХПН и программным гемодиализом,
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а также заболевания сердечно – сосудистой
системы,  физический  статус  больной по
шкале ASA был определён как IV.  Нару-
шения коагуляции крови стали причиной
отказа от регионарных методов анестезии.
Методом выбора,  в данном случае,  стало
комбинированно е ане стезиологиче ское
обеспечение с применением ингаляционного
наркоза (Севоран), внутривенного введения
наркотических анальгетиков, миорелаксантов
в условиях проведения пациентке искус -
ственной вентиляции лёгких.  О высоком
риске оперативного вмешательства и анесте-
зии больная была подробно проинформи-
рована. Оперативное вмешательство было
запланировано и выполнено в день посту-
пления пациентки в клинику, что связано с
необходимостью проведения сеанса гемо-
диализа на следующий день.

В операционной,  после катетеризации
периферической вены предплечья, больной
с целью связывания неэлиминировавшегося
гепарина введен Протамина сульфат – 5000
ЕД внутривенно медленно. Через 15 мин.
произведён забор крови для исследования
коагулограммы. В виду того, что показатели
коагулограммы, после введения Протамина
сульфата, имели положительную динамику
(увеличение ПТИ до 54%, АЧТВ – 29 сек.)
хирургическая бригада приступила к выпол-
нению оперативного вмешательства.

Операционный мониторинг включал  в
себя неинвазивный контроль АД каждые
3 мин., ЭКГ в трёх отведениях, плетизмо
графию с пульсоксиметрией, определение
ча стоты  дыха ни й  и  СО 2 в  выды ха емой
газовой смеси.

Для вводного  наркоза  при  интубации
трахеи внутривенно введены: Пропофол 1% –
20 мл, Фентанил 0,005% - 2 мл, Эсмерон
(рокурония бромид) – 0,6 мг/кг. Была выпол-
нена оротрахеальная интубация эндотрахе-
альной трубкой № 7,5. ИВЛ проводилась в
принудительном режиме аппаратом Leon с
следующими параметрами:  дыхательный
объём – 350 мл, минутный объём дыхания –
5,8 л/мин., положительное давление в конце
выдоха – 2 см вод. ст., частота дыханий –
16 /мин. ,  F iO 2 –  60%.  Для поддержания
наркоза  использовалась низкопоточная
ингаляционная анестезия Севораном 1,5 % –
1,8 об./% в режиме нормовентиляции (СО2 в
выдыхаемой газовой смеси 32 – 35 мм рт.
ст.) в сочетании с внутривенным введением
фентанила 5 мкг/кг/час. Инфузионная тера-
пия прово-дилась Натрием хлорида 0,9% –
7,5 мл/кг/час.  Антибактериальная профи-
лактика была представлена внутривенным
введением Цефуроксима 750 мг. Для профи-
лактики кровоточивости операционной раны

была  введена  Транекс амовая  кислота
(Сангера,  Юрия-Фарм) в дозе 500 мг в/в
болюсно, перед оперативным вмешательством
и 500 мг во время операци.

С этой  же целью через 2  часа  после
введения первой дозы Протамина сульфата
(дли-тельность его эффекта 2 часа), введена
повторная такая же его доза.

До индукции в анестезию сохранялась
тенденция к артериальной гипертензии и
умеренная тахикардия (АД – 185/110 мм рт. ст.,
ЧСС – 85 в мин.). После вводного наркоза и
весь период анестезии гемодинамические
показатели нормализовались и стабильно
удерживались в пределах: АД – 120/70 – 140/
85 мм рт. ст., ЧСС 65 – 75 уд./мин. Признаков
усугубления ишемии по  кривой ЭКГ не
наблюдалось. Продолжительность анестезии
и оперативного вмешательства составила 1,5
часа. Общая кровопотеря – 100 мл.

После операции больная для дальнейшего
наблюдения доставлена в отделение реани-
мации, где сразу же после подключения к
монитору  была экстубирована .  После -
опрационный мониторинг включал: неинва-
зивный контроль АД каждые 15 мин., ЭКГ в
трёх отведениях, плетизмографию с пульс-
оксиметрией, определение частоты дыханий.
Коррекция артериа льной гипертензии  в
раннем послеоперационном периоде прово-
дилась  инфузией  Эбрантила (урапидил)
5мг/час .  АД при  этом фиксировалось  в
пределах 130/70 – 145/90 мм рт. ст., ЧСС 60 –
80 уд./ мин. После возврата к ранее прини-
маемой анти-гипертензивной терапии инфу-
зия Эбрантила была прекращена (через 6
часов после операции). Послеоперационный
период прошёл без осложнений.

На следующий день был выполнен кон-
троль анализов крови и ЭКГ. ОАК: гемо-
глобин – 81 г/л, эритроциты – 2,79·10 12/л,
тромбоциты 156 ,2  · 10 9/л ,  лейкоциты –
14,2 ·109/л , палочкоядерные нейтрофилы –
6%, сегментоядерные – 72%, эозинофилы –
1%, лимфоциты –  16%,  моноциты –  5%,
скорость оседания эритроцитов – 26 мм/час.
БХК:  общий белок –  47  г /л ,  альбумин –
25 г/л, глюкоза – 6,3 ммоль/л, мочевина –
7,36  ммоль /л ,  общий билирубин  –
7,35 мкмоль/л,  креатинин – 330 ммоль/л,
калий – 5,59 ммоль/л, натрий – 135,1 ммоль/л,
хлор – 118,8 ммоль/л, кальций – 0,889 ммоль/л.
Коагулограмма: ПТИ – 62%, АЧТВ – 23 с.
ЭКГ – без отрицательной динамики.

В виду отсутствия послеоперационных
осложнений и необходимостью проведения
планового сеанса гемодиализа  пациентка
была переведена в соответствующий центр
с необходимыми хирургическими рекомен-
дациями.
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РЕЗЮМЕ
Таким образом,  на  основании данного

клиниче ского наблюдения можно сделать
выводы,  что для  успешного проведения
хирургического вмешательства пациентам с
терминальной стадией ХПН, находящихся на
программном гемодиализе ведущей позицией
является  минимизация рисков развития
интра- и послеоперационных осложнений,
особенно с наличием у этой когорты больных
коагуляционных нарушений и патологии ССС.
Для достижения этого важными аспектами
являются:  тщательное предоперационное
обследование пациентов ,  также  и  после
хирургического вмешательства (при необхо-
димо сти и  интраоперационный контроль
измененных показателей),  при выявлении
нарушений гемостаза перед началом опе-
рации необходимо производить их коррекцию.
Учитывая высокую вероятность осложнений
при ХПН выбор оптимального  анесте -
зиологического обеспечения,  постоянный
контроль  за  гемодинамиче скими показа -
телями, ЭКГ, как во время операции, так и в
послеоперационном периоде, своевременная
стабилизация  нарушенных показателей
являются необходимыми условиями в хирур-
гии этих больных.

Приведенные в работе данные научных
статей  и  исследований могут позволить
практикующим анестезиологам эффективнее
и безопаснее проводить анестезиологическое
обеспечение пациентам,  имеющих нару -
шения гемостаза  и  патологию ССС,  свя-
занных с ХПН и ГД.
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