
О Б Щ А Я Р Е А Н И М А Т О Л О Г И Я ,  2 0 1 3 ,  I X ;  536

www.niiorramn.ru

Цель исследования — оценка безопасности применения раствора 7,2% NaCl / 6% ГЭК 200/0,5 (ГР/ГЭК) в отно4
шении развития острого почечного повреждения (ОПП) у пациентов после аортокоронарного шунтирования
(АКШ) в условиях искусственного кровообращения (ИК). Материалы и методы. Одноцентровое, проспек4
тивное, рандомизированное, простое слепое клиническое исследование. Пациенты однократно получили либо
раствор 7,2% NaCl/6% ГЭК 200/0,5 (группа ГР/ГЭК, n=20), либо 0,9% NaCl, (контрольная группа, n=20) в до4
зе 4 мл/кг в течение 30 мин после индукции анестезии. Первичная конечная точка исследования — частота раз4
вития ОПП, которую диагностировали согласно рекомендациям международной организации KDIGO (Kidney
Disease: Improving Global Outcomes). Вторичные конечные точки — цистатин С сыворотки (sCys С) крови, ней4
трофильный желатиназа4ассоциированный липокалин мочи (uNGAL). Результаты. Частота развития ОПП бы4
ла сопоставима среди пациентов обеих групп. Так в ГР/ГЭК группе ОПП было выявлено у 4 (20%) пациентов, в
то время как в контрольной группе ОПП наблюдалось у 6 (30%) больных (р=0,72). Пиковая концентрации кре4
атинина в течение первых двух послеоперационных дней была достоверно меньше (р=0,02) в группе ГР/ГЭК
(101 [94—107] мкмоль/л) по сравнению с таковой в контрольной группе (117 [100—127] мкмоль/л]). Пиковая
концентрация sCys C в группе ГР/ГЭК (0,83 [0,73—0,89] мг/л) была существенно ниже по сравнению с кон4
трольной группой (1,02 [0,88—1,15] мг/л; р=0,001). Пациенты в группе ГР/ГЭК имели сопоставимые пиковые
концентрации uNGAL (33 [15—38] нг/мл) по сравнению с контрольной группой (30 [21—50] нг/мл). Заключение.
Использование ГР/ГЭК не приводит к увеличению частоты развития ОПП, усилению почечного повреждения и
более значимому снижению гломерулярной фильтрации у пациентов после АКШ в условиях ИК. Ключевые сло�
ва: гипертонический раствор, гидроксиэтилированный крахмал, острое почечное повреждение, аортокоронар4
ное шунтирование.

Objective: to evaluate the safety of using 7.2% NaCl/6% hydroxyethyl starch 200/0.5 solution to develop acute
renal injury (ARI) in patients after aortocoronary bypass surgery (ACBS) under extracorporeal circulation (EC).
Subjects and methods. This was a single4center prospective, randomized, single4blind clinical trial. The patients
singly received either 7.2% NaCl/6% hydroxyethyl starch 200/0.5 solution (a NC/HES group, n=20) or 0.9% NaCl
(a control group, n=20) in a dose of 4 ml/kg for 30 min after induction of anesthesia. The primary endpoint was
the rate of ARI diagnosed according to the recommendations of the International Organization KRIGO (Kidney
Disease: Improving Global Outcomes). The secondary endpoints were serum cystatin C (sCys С), and urinary
neutrophil gelatinase4associated lipocalin (uNGAL). Results. The rate of ARI was comparable in both patient
groups. Thus, ARI was found in 4 (20%) patients in the NC/HES group and in 6 (30%) cases in the control group
(p=0.72). During the first two postoperative days, the peak concentration of creatinine was significantly lower in
the NC/HES group (101 (range 94—107) μl/l) than in the control one (117 (range 100—127) μl/l) (p=0.02). That
of sCys C was substantially lower in the NC/HES group (0.83 (range 0.73—0.89) mg/l) than in the control one
(1.02 (range 0.88—1.15) mg/l) (p=0.001). The patients of the NC/HES group had comparable peak of uNGAL
concentrations (33 (range 5—38) ng/ml) versus the controls (30 (range 21—50) ng/ml). Conclusion. The use of
NC/HES does not cause any increase in the rate of ARI, increased renal injury, or a more significant decrease in

glomerular filtration in patients after ACBS under EC.
Key words: hypertonic solution, hydroxyethyl starch,
acute renal injury, aortocoronary bypass surgery. 
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Введение

Применение гипертонического раствора хлорида
натрия (7,2%) в комбинации с гидроксиэтилированным
крахмалом (ГЭК) 200/0,5 (ГР/ГЭК) показало высокую
клиническую эффективность у кардиохирургических
пациентов [1]. Основной целью использования ГР/ГЭК
в кардиохирургии является коррекция дефицита внут�
рисосудистого объема жидкости при инфузии малого
объема замещающего раствора, что предупреждает из�
быточное накоплении тканевой воды. Основными по�
ложительными эффектами применения ГР/ГЭК при
кардиохирургических вмешательствах являются:
уменьшение положительного баланса жидкости, увели�
чение сердечного выброса, уменьшение содержания
внесосудистой воды легких, улучшение легочного газо�
обмена, уменьшение длительности ИВЛ, а также увели�
чение доставки кислорода тканям [1—4].

Несмотря на вышеупомянутые преимущества
ГР/ГЭК, входящие в его состав ГЭК и высокое содержа�
ние ионов хлора могут приводить к острому почечному
повреждению (ОПП) [5, 6]. Доказано, что молекулы
ГЭК способны накапливаться в проксимальных почеч�
ных канальцах, вызывая развитие осмотического неф�
роза [7]. С другой стороны, ионы хлора в высокой кон�
центрации, усиливая чувствительность почечных
сосудов к вазоконстрикторным агентам, способны ухуд�
шать кровоснабжение корковой зоны и тем самым сни�
жать гломерулярную фильтрацию [8—10]. Согласно по�
следним рекомендациям Европейского общества
интенсивной терапии, использование ГЭК с молеку�
лярной массой 200 кДа и степенью замещения >0,4 не
рекомендовано у пациентов с тяжелым сепсисом и рис�
ком развития ОПП [11]. Однако кардиохирургическое
вмешательство считается второй наиболее значимой
причиной ОПП у пациентов ОРИТ после сепсиса [12].
Развитие ОПП после операций на сердце связано с уве�
личением уровня летальности и количества осложне�
ний, что приводит к существенному удлинению сроков
госпитализации [13—16].

Несмотря на риск развития ОПП, исследования,
посвященные изучению почечной функции у кардиохи�
рургических пациентов при введении ГР/ГЭК, отсутст�
вуют. Исходя из этого, целью настоящей работы являет�
ся оценка безопасности применения ГР/ГЭК в
отношении развития ОПП у пациентов после аортоко�
ронарного шунтирования (АКШ) в условиях искусст�
венного кровообращения (ИК).

Материал и методы
Исследование было одобрено локальным этическим ко�

митетом Новосибирского НИИ патологии кровообращения
им. акад. Е. Н. Мешалкина 24 января 2012 г., протокол № 19.
Форма информированного согласия была подписана участни�
ками исследования. Представленная работа зарегистрирована
на ClinicalTrials.gov (NCT01675453).

В период с февраля по август 2012 г. проведено одноцент�
ровое, проспективное, рандомизированное, простое слепое
клиническое исследование 40 пациентов ИБС, которым было

выполнено АКШ в условиях ИК. Критериями исключения яв�
лялись: возраст >70 лет; ИМТ <18 кг/м2 и >35 кг/м2; ФВЛЖ
<40%; инфаркт миокарда давностью <6 мес; ОНМК давностью
<6 мес; сахарный диабет; скорость клубочковой фильтрации
<90 мл/мин; гематокрит <30%; экстренное оперативное вме�
шательство. В день оперативного вмешательства пациенты бы�
ли рандомизированы на две группы, при помощи кода генери�
рованного компьютером. Каждый пациент однократно
получил либо раствор 7,2% NaCl / 6% ГЭК 200/0,5 (ГиперХА�
ЕС, Fresenius Kabi, Германия; группа ГР/ГЭК, n=20), либо
0,9% NaCl, (контрольная группа, n=20) в дозе 4 мл/кг в течение
30 мин после индукции анестезии. ГР/ГЭК представляет со�
бой комбинированный раствор, в состав которого входит 1232
ммоль/л Na, 1232 ммоль/л Cl, а также 60 г/л ГЭК 200/0,5. Пер�
вичной конечной точкой исследования была частота развития
ОПП, которую диагностировали согласно рекомендациям
международного консорциума KDIGO (Kidney Disease:
Improving Global Outcomes): повышение уровня креатинина
сыворотки крови �26,5 мкмоль/л, либо по его увеличению в
1,5 раза по сравнению с исходным значением на протяжении
48 часов [17]. Вторичными конечными точками являлись со�
временные биомаркеры, оценивающие различные аспекты по�
чечного повреждения. Цистатин С сыворотки (sCys С) крови
использовали для выявления нарушений гломерулярной
фильтации, тогда как нейтрофильный желатиназа�ассоцииро�
ванный липокалин мочи (uNGAL) — для определения повреж�
дения почечных канальцев [18]. Также изучали содержания
ионов хлора в плазме крови, диурез, суточный баланс жидкос�
ти и параметры гемодинамики.

Помимо изучаемого раствора, для обеспечения потребно�
сти в жидкости в обеих группах использовали раствор 0,9%
NaCl на протяжении операции со скоростью 3 мл/кг/ч и в по�
слеоперационном периоде со скоростью 1,5 мл/кг/ч. Показа�
нием для введения коллоидного раствора являлась гиповоле�
мия, которую определяли при помощи следующих критериев:
ДЗЛК <12 мм рт. ст., вариабельность пульсового давления
>13%, САД <70 мм рт. ст. В качестве коллоидного компонента
применяли 4% раствор сукцинилированного желатина (Гело�
фузин, B Braun, Германия). Эритроцитарную массу использо�
вали при уровне гемоглобина <90 г/л, свежезамороженную
плазму — при кровотечении (150 мл/час более 2 часов).

Анестезиологическое обеспечение: севофлюран 0,5—1
МАК, фентанил 2,5—3,5 мкг/кг/ч, пипекурония бромид (0,1
мг/кг во время индукции и далее по требованию), пропофол
2—4 мг/кг/ч (во время ИК). В интра� и послеоперационном
периоде использовали идентичный протокол ИВЛ с контро�
лем по объему: дыхательный объем 8 мл/кг, ЧДД 12—14 в 1
мин (для поддержания нормокапнии) и ПДКВ 5 см H2O
(Fabius Tiro и Evita XL, Dräger, Германия). Для волюметричес�
кого и статического гемодинамического мониторинга катете�
ризировали левую бедренную артерию 5F термодилюционным
катетером (PV2015L20N PULSOCATH; Pulsion Medical
Systems AG, Германия), а также правую внутреннюю яремную
вену 7F трехпросветным центральным венозным катетером
(Certofix, B Braun) и 8F интродьюсером (Intradyn, B Braun),
через последний вводили 7F катетер Сван�Ганса (Corodyn TD,
B Braun). Первичный объем ИК включал: 500 мл Гелофузина,
500 мл 0,9% NaCl, 200 мл 10% маннитола, 150 мл 4,2%
NaHCO3. Проведение нормотермического ИК осуществлялось
в непульсирующем режиме с объемной скоростью перфузии
2,4—2,5 л/мин/м2 и уровнем САД 50—70 мм рт. ст. В начале
ИК всем пациентам вводили фуросемид в дозе 0,2 мг/кг. С це�
лью защиты миокарда антероградно применяли дробную фар�
макохолодовую (4°С) кристаллоидную кардиоплегию. Во вре�
мя ИК у всех пациентов использовали стандартный протокол
ультрафильтрации. Глюкокортикостероидные гормоны, апро�
тинин в данной работе не применяли. Антифибринолитичес�
ким препаратом был раствор аминокапроновой кислоты (20 г).
Для профилактики раневой хирургической инфекции исполь�
зовали цефуроксим.



Показатели. ед. измерения Значения показателей в группах
ГР/ГЭК контрольная р
(n=20) (n=20)

Возраст (лет) 59 [54—63] 57 [51—63] 0,67
Женский пол, n 5 (20%) 1 (5%) 0,18
Индекс массы тела (кг/м2) 28,9 [26,3—31,6] 31,2 [28,1—32,9] 0,15
Фракция выброса ЛЖ (%) 64 [56—67] 59 [54—64] 0,29
Гипертоническая болезнь, n 18 (90%) 17 (85%) 1,0
ПИКС, n 16 (80%) 15 (75%) 1,0
ХСН (NYHA) 3 [2—3] 2 [2—3] 0,25
Стеноз БЦА, n 3 (15%) 4 (20%) 1,0
ОНМК в анамнезе, n 0 (0%) 2 (10%) 0,49
Стенокардия напряжения, n

0 ФК 2 (10%) 0 (0%)
I ФК 0 (0%) 0 (0%)
II ФК 4 (20%) 4 (20%) 0,21
III ФК 10 (50%) 12 (60%)
IV ФК 3 (15%) 0 (0%)

Нестабильная стенокардия, n 1 (5%) 4 (20%)
EuroSCORE, баллы 2 [1—4] 2 [0—5] 0,72
Принимаемые препараты, n

β�блокаторы 12 (60%) 13 (65%) 1,0
иАПФ 12 (60%) 14 (70%) 0,74
аспирин 19 (95%) 19 (95%) 1,0
статины 6 (30%) 7 (35%) 1,0

Коронароангиография в предшествующие 48 часов 1 (5%) 0 (0%) 1,0
Количество шунтов 3 [2—3] 3 [2,5—3] 0,13
Эндартерэктомия, n 4 (20%) 0 (0%) 0,11
Время ИК (мин) 58 [44—73] 58 [48—75] 0,71
Время окклюзии аорты (мин) 33 [26—44] 36 [27—42] 0,63
Объем кардиоплегии (мл) 1050 [950—1250] 1050 [950—1250] 1,0
Длительность ИВЛ (ч) 6 [5—7] 7 [5—8] 0,63
Кровопотеря в ПОД1 (мл/кг) 4,97 [3,60—5,54] 3,97 [2,67—5,73] 0,44
Переливание ЭрМ, n 1 (5%) 1 (5%) 1,0
Переливание СЗП, n 1 (5%) 2 (10%) 1,0
Потребность в инотропной поддержке, n 3 (15%) 8 (40%) 0,16

добутамин, n 2 (10%) 6 (30%) 0,24
норадреналин, n 1 (5%) 2 (10%) 1,0

Количество дней в ОРИТ 1 [1—2] 2 [1—3] 0,44
Длительность госпитализации (дней) 16 [13—18] 16 [14—18] 1,0

В ОРИТ при достижении стабильной гемодинамики,
вентиляции, оксигенации, нормотермии и отсутствии крово�
течения пациенты были переведены на самостоятельное ды�
хание с подачей увлажненного кислорода. При значениях
СИ <2,2 л/мин/м2, ДЗЛК >15 мм рт.ст. использовали инфу�
зию добутамина. Норадреналин применяли при значениях
ИССС <1000 дин•с•см�5/м2.

Измерение креатинина проводилось по модифицирован�
ной методике Яффе (CREA�Kinetic; Analyticon Biotechnologies
AG, Германия) исходно (после индукции анестезии), на 1�й по�
слеоперационный день (ПОД1) и ПОД2. Количественное оп�
ределение sCys C выполняли при помощи реакции иммунопре�
ципитации с длинной волны 540 нм (Konelab/T series; Thermo
Scientific, Финляндия; референсные значения 0,63—1,44 мг/л).
Количественный анализ uNGAL был проведен хемилюминис�
центным иммуноанализом на микрочастицах с использованием
тест�системы ARCHITECT Urine NGAL (Abbott Laboratories,
США; референсные значения 0,7—9,6 нг/мл). Для определения
содержания данных биомаркеров образцы крови и мочи были

центрифугированы со скоростью 2800 оборотов в 1 мин в тече�
ние 10 мин при температуре 4°C, с последующей заморозкой
полученных надосадочных образцов до температуры �90°C. Оп�
ределение плазменного уровня ионов хлора проводили на газо�
анализаторе Rapidlab 865 (Bayer Corporation, Великобрита�
ния). Измерение sCys C, uNGAL и ионов хлора было
выполнено исходно (после индукции анестезии) (Т1), через 5
мин (Т2), 2 ч (Т3), 4 ч (Т4) после ИК и на ПОД1 (Т5). Периопе�
рационный баланс жидкости и уровень диуреза были изучены
в конце операции и на ПОД1.

Анализ параметров гемодинамики был выполнен при по�
мощи методики транспульмональной термодилюции, исполь�
зуя PiCCO Plus систему (Pulsion Medical Systems AG), а также
с помощью прикроватной системы мониторинга «AS/3 Light»
(Datex, Финляндия). Параметры гемодинамики исследовали
на следующих этапах: после индукции анестезии; через 5 мин
после окончания инфузии ГР/ГЭК; через 5 мин после ИК; че�
рез 30 мин после ИК; в конце операции; через 2 ч, 4 ч, 6 ч, 12 ч
после ИК и на ПОД1.
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Таблица 1
Периоперационная характеристика пациентов

Примечание. ЛЖ — левый желудочек; ПИКС — постинфарктный кардиосклероз; ХСН — хроническая сердечная недостаточ�
ность; БЦА — брахиоцефальные артерии; ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения; ИК — искусственное кро�
вообращение; EuroSCORE — Европейская шкала оценки риска кардиохирургической операции; ИВЛ — искусственная венти�
ляция легких; ПОД1 — 1�й послеоперационный день; ЭрМ — эритроцитарная масса; СЗП — свежезамороженная плазма;
ОРИТ — отделение реанимации и интенсивной терапии; n — количество пациентов.
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Для статистического анализа использовали программу
MedCalc Statistical Software v12.1.4 (MedCalc Software, Бель�
гия). Для оценки характера распределения количественных
признаков применяли тест Колмогорова�Смирнова. Нормаль�
ного распределения признаков не наблюдалось, поэтому ис�
пользовались методы непараметрической статистики. Количе�
ственные признаки представлены в виде медианы и
соответствующего интервала между 75%�м и 25%�м перценти�
лями (квартилями). Для качественных признаков приведены
абсолютные цифры с указанием доли в процентах от числа
всех наблюдений. Сравнительный анализ количественных
признаков выполнен с помощью теста Манна�Уитни. Для вну�
тригруппового сравнения признаков использовали тест Фрид�
мана. Сравнение качественных признаков проводилось крите�
рием Фишера. Для всех статистических критериев ошибка
первого рода устанавливалась равной 0,05.

Результаты и обсуждение

В представленном исследовании межгрупповых
отличий в демографических показателях, сопутству�
ющей патологии, тяжести основной патологии и ха�
рактеристиках интраоперационного периода не выяв�
лено (табл. 1).

Исходные значения содержания хлора плазмы
были сопоставимы между группами (табл. 2). Плаз�
менная концентрация хлора у пациентов группы
ГР/ГЭК повышалась через 5 мин, 2 ч, 4 ч после ИК и
на ПОД1 по сравнению с исходными значениями
(р<0,05). В контрольной группе увеличение содер�
жания хлора в плазме наблюдалось через 2 ч, 4 ч по�
сле ИК и на ПОД1 по сравнению с исходными дан�
ными (р<0,05). Характерно, что содержание ионов
хлора у пациентов группы ГР/ГЭК было достоверно
выше через 5 мин (р=0,001), 2 ч (р<0,001), 4 ч
(р=0,001) после ИК, а также на ПОД1 (р=0,01) по
сравнению с контрольной группой.

Частота развития ОПП была сопоставима среди
пациентов обеих групп. Так, в ГР/ГЭК группе ОПП бы�

ло выявлено у 4 (20%) пациентов, в то время как в кон�
трольной группе ОПП наблюдалось у 6 (30%) больных
(р=0,72). Характерно, что все пациенты, у которых раз�
вилось повреждение почек, относились к первой стадии
ОПП (классификация KDIGO).

При исследовании показателей креатинина в ис�
ходном периоде достоверных различий между группа�
ми не выявлено (табл. 3). В то же время, пиковая кон�
центрации креатинина в течение первых двух
послеоперационных дней была достоверно меньше в
группе ГР/ГЭК по сравнению с таковой в контрольной
группе (р=0,02). Более того, в группе ГР/ГЭК величина
диуреза была достоверно выше в конце операции и на
ПОД1 по сравнению с контрольной группой (р<0,01)
(табл. 4). При анализе суммарного баланса жидкости
установлено, что последний в конце операции в группе
ГР/ГЭК был значительно меньше по сравнению с кон�
трольной группой (р=0,01).

При исследовании sCys C установлено, что исход�
ные концентрации последнего между группами не раз�
личались (рисунок, а). Характерно, что пиковая концен�
трация sCys C в группе ГР/ГЭК (0,83 [0,73—0,89] мг/л)
была существенно ниже по сравнению с контрольной
группой (1,02 [0,88—1,15] мг/л; р=0,001) (рисунок, а).
При этом в группе ГР/ГЭК содержание sCys C было до�
стоверно меньше через 5 мин, 2 ч и 4 ч после ИК по срав�
нению с контрольной группой (р<0,01). Однако в даль�
нейшем, на ПОД1 уровень sCys C между группами не
различался. Отметим, что в группе ГР/ГЭК концентра�
ция sCys C через 5 мин (0,72 [0,65�0,79] мг/л) и 2 ч (0,72
[0,63—0,82] мг/л) после ИК уменьшалась по сравнению
с исходными данными (p<0,05). В то же время в кон�
трольной группе содержание sCys C повышалось через 4
ч после ИК (0,91 [0,82—1,1] мг/л; p<0,05) и на ПОД1
(0,91 [0,77—1,13] мг/л; p<0,05) по сравнению с исходны�
ми показателями. 

Группа Содержание ионов хлора (ммоль/л) на этапах исследования
исходно после ИК ПОД1

5 мин 2 ч 4 ч

ГР/ГЭК 109 [104—110] 117 [114—124]**,## 121 [116—124]#,## 118 [117—123]**,## 118 [115—122]*,##

Контрольная 107 [105—110] 107 [106—110] 109 [107—113]## 111 [107—112]## 112 [108—113]##

Таблица 2
Динамика содержания ионов хлора плазмы крови

Примечание. ИК — искусственное кровообращение; ПОД1 — 1�й послеоперационный день. ** — р=0,01; ** — р=0,001; # — р<0,001
различие между группами; ## — р<0,05 различие внутри группы.

Значения креатинина в исследуемых группах, Значение показателя в группах
ед. измерения ГР/ГЭК контрольная р

n=20 n=20

Исходно, мкмоль/л 82 [73—89] 93 [76—100] NS
Пиковая концентрация, мкмоль/л 101 [94—107] 117 [100—127] 0,02
Пиковая концентрация, n (%)

ПОД1 13 (65%) 14 (70%)
ПОД2 7 (35%) 6 (30%)

Таблица 3
Динамика креатинина сыворотки крови

Примечание. Пиковая концентрация — максимальное значение концентрации креатинина, зафиксированное на протяжении 2�х
послеоперационных дней; ПОД1 — 1�й послеоперационный день; ПОД2 — 2�й послеоперационный день; n — число пациентов.



При исследовании uNGAL выявлено, что исходные
показатели биомаркера между группами не различались.
Более того, пациенты в группе ГР/ГЭК имели сопостави�
мые пиковые концентрации uNGAL (33 [15—38] нг/мл)
по сравнению с контрольной группой (30 [21—50] нг/мл;
рисунок, в). Далее было установлено, что концентра�
ция uNGAL достоверно не различалась между группа�
ми и не превышала верхней границы рефересных зна�
чений через 5 мин и 2 ч после ИК ( рисунок, г). При
этом в ПОД1 концентрация uNGAL была достоверно
меньше в группе ГР/ГЭК по сравнению с контрольной
группой (р<0,05). Отметим, что в обеих группах уро�
вень uNGAL увеличивался через 4 ч после ИК
(ГР/ГЭК: 10 [7—34] нг/мл; контрольная: 13 [10—20]

нг/мл), оставаясь повышенным в ПОД1 (ГР/ГЭК: 17
[12—30] нг/мл; контрольная: 30 [18—58] нг/мл;
р<0,05) по сравнению с исходными значениями. 

Оценка гемодинамических параметров выявила, что
после окончания инфузии ГР/ГЭК происходило увеличе�
ние как преднагрузки (ДЗЛК; р<0,05), так и уменьшение
постнагрузки (ИССС; р<0,01), что сопровождалось значи�
тельным приростом СИ (р<0,001) и ИУО (р<0,05; табл. 5).
Течение послеоперационного периода не отличалось меж�
ду группами в отношении длительности пребывания в
ОРИТ и продолжительности госпитализации (табл. 1).

Поиск способов уменьшения риска повреждения
почек при хирургических вмешательствах является
важной прооблемой реаниматологии [19, 20]. ОПП яв�
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Динамика пиковой концентрации Цистатина С сыворотки (а); динамика концентрации Цистатина С сыворотки (б);  динами4
ка пиковой концентрации нейтрофильного желатиназа4ассоциированного липокалина мочи (в); динамика концентрации ней4
трофильного желатиназа4ассоциированного липокалина мочи (г). 
Этапы исследования: Т1, исходно (после индукции анестезии); Т2, через 5 мин после ИК; Т3, через 2 ч после ИК; Т4, через 4 ч
после ИК; Т5, 1�й послеоперационный день. ns, не достоверно. * — р<0,05; ** р<0,01; ## — р=0,001 различие между группами; # —
р<0,05 различие внутри группы.
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ляется одним из наиболее тяжелых осложнений опера�
ций на сердце и представляет собой результат воздейст�
вия нескольких повреждающих факторов, основным из
которых является гиповолемия [18, 21, 22]. Следова�
тельно, поддержание адекватного объема внутрисосуди�
стой жидкости является важным условием для преду�
преждения развития ОПП после кардиохирургических
вмешательств [23—25]. В то же время инфузионные сре�
ды, которые используются для устранения гиповоле�
мии, также могут оказывать неблагоприятное действие
на почки [5, 6]. На сегодняшний день существует опре�
деленная настороженность в отношении негативного
влияния различных коллоидных и кристаллоидных
растворов на структуру и функцию почек у кардиохи�
рургических пациентов [5, 7, 26].

В последнее время с целью коррекции гиповоле�
мии у кардиохирургических больных эффективно ис�
пользуется комбинированный раствор ГР/ГЭК, состоя�
щий из коллоидного (ГЭК 200/0,5) и кристаллоидного
(7,2% NaCl) компонентов [1—4]. Однако доказано, что
элиминация ГЭК из организма человека происходит че�
рез почки [27]. При этом в результате поглощения про�
дуктов метаболизма крахмала клетками проксималь�
ных почечных канальцев возникает осмотический
градиент через цитоплазматическую мембрану, что при�
водит к перемещению воды в клетки почечных каналь�
цев с последующим их набуханием и разрушением [7,
28, 29]. С другой стороны, растворы с высоким содержа�
нием хлора, способны уменьшать кровоснабжение по�
чек, оказывая тем самым повреждающий эффект на гло�
мерулярную фильтрацию в почках [8, 30]. 

Данные представленного исследования свидетель�
ствуют, что применение ГР/ГЭК, несмотря на содержа�
ние ГЭК 200/0,5, а также высокий уровень ионов хлора
не приводит к более частому развитию ОПП у больных
после АКШ в условиях ИК. Кроме того, все пациенты, у
которых было выявлено почечное повреждение, имели
первую стадию ОПП согласно классификации KDIGO,

а пиковая концентрация креатинина среди пациентов
группы ГР/ГЭК была значительно меньше по сравне�
нию с таковой у больных контрольной группы. Необхо�
димо отметить, что пациенты в группе ГР/ГЭК имели
более высокий уровень диуреза к концу операции и в
ПОД1 по сравнению с контрольной группой.

Принимая во внимание тот факт, что креатинин
сыворотки крови имеет значительное количество огра�
ничений как маркер почечной функции, в данном иссле�
довании для оценки функционального состояния почек
был использован sCys C [31, 32]. Данный низкомолеку�
лярный протеин синтезируется в организме с относи�
тельно постоянной скоростью, полностью фильтруется
почками и не секретируется в их канальцах [31]. Кроме
того, было показано, что его метаболизм не подвержен
влиянию пола, возраста и диеты [31]. В представленном
исследовании, согласно показателям пиковой концент�
рации sCys C мы не обнаружили увеличения частоты по�
чечной дисфункции у пациентов, которым проводилась
инфузия ГР/ГЭК. Отмеченное уменьшение уровня дан�
ного маркера, наблюдаемое в первые часы после завер�
шения ИК у пациентов группы ГР/ГЭК, вероятно, было
обусловлено явлениями возникающей гемодилюции.

Острое почечное повреждение представляет собой
клинический синдром, характеризующийся быстрым на�
рушением экскреторной функции и диагностируемый по
повышению уровня креатинина и/или уменьшению диу�
реза [18]. Однако данные диагностические критерии в
основном отражают нарушение почечной функции. В то
же время, согласно современным представлениям, ОПП
подразумевает наличие не только почечной дисфункции,
но и присутствие повреждения почечных канальцев, ко�
торое может предшествовать нарушению экскреторной
функции, определяемой по повышению креатинина [17].
Принимая во внимание данный факт, в настоящем иссле�
довании для выявления потенциального повреждения
канальцев почек был использован uNGAL. Данный мар�
кер представляет собой полипептид с молекулярной мас�

Показатель, ед. измерения Значение показателя на этапах исследования
конец операции ПОД1

Суммарный баланс жидкости (мл/кг)
ГР/ГЭК �11,7 [�20,1—�8,3]* �3,7 [�9,3—2,9]
контрольная �2,9 [�6,1—�0,3] �3,9 [�9,6—5,4]

Баланс кристаллоидных растворов (мл/кг)
ГР/ГЭК 11,4 [10,1—14,7] 24,1 [20,1—31,3]
контрольная 13,4 [11,3—16,8] 17,9 [14,7—26,2]

Баланс коллоидных растворов (мл/кг)
ГР/ГЭК 4,0 [3,7—4,9] 6,1 [2,7—15,8]
контрольная 5,6 [4,7—8,8] 6,5 [5,2—12,7]

Диурез (мл/кг)
ГР/ГЭК 23,6 [21,9—31,0]* 32,7 [29,8—37,0]#

группа 18,3 [13,8—22,9] 27,8 [23,8—31,0]

Таблица 4
Динамика баланса жидкости и диуреза в обследуемых группах

Примечание. Баланс кристаллоидных растворов равен сумме объемов всех введенных кристаллоидных растворов. Баланс
коллоидных растворов равен сумме объемов всех введенных коллоидных растворов. Суммарный баланс жидкости к концу
операции равен разнице между всеми введенными растворами и диурезом. Суммарный баланс жидкости к 1�му послеопера�
ционному дню равен разнице между всеми введенными растворами, диурезом и кровопотерей. ПОД1 — 1�й послеоперацион�
ный день. * —р=0,01; # — р<0,01 различие между группами.



сой 25 кДа, синтез и секреция которого рез�
ко увеличивается в экспериментальных
ишемической и токсической формах ОПП
[33]. Принято считать, что концентрация
uNGAL в моче пропорциональна степени
тяжести и длительности повреждения по�
чек [33, 34]. В данном исследовании мы не
обнаружили различий в пиковых концент�
рациях uNGAL среди пациентов обеих
групп. Более того, уровень uNGAL был
значительно ниже у пациентов группы
ГР/ГЭК в ПОД1 по сравнению с контроль�
ной группой. Это свидетельствовало, что
ГР/ГЭК не приводит к усилению повреж�
дения почечных канальцев при кардиохи�
рургическом вмешательстве.

Следует обратить внимание на ниже
представленные аспекты настоящего ис�
следования. Все пациенты перед исследо�
ванием имели нормальный уровень гло�
мерулярной фильтрации, время окклюзии
аорты было менее 100 мин, параметры ге�
модинамики поддерживались в пределах
референсных значений, не было отличий
в частоте инотропной поддержки, и толь�
ко один пациент в группе ГР/ГЭК полу�
чил одну единицу эритроцитарной массы.
Более того, все пациенты не имели допол�
нительных факторов риска развития
ОПП, таких как наличие сахарного диабе�
та, обструктивной болезни легких, застой�
ной сердечной недостаточности, прием
нефротоксичных лекарственных препара�
тов [35]. Кроме этого, в представленной
работе, благодаря углубленному гемоди�
намическому мониторингу, был миними�
зирован риск развития гиповолемии, яв�
ляющейся одной из основных причин
ОПП в послеоперационном периоде у
кардиохирургических больных.

Настоящее исследование имеет ряд
ограничений. Во�первых, обследуемые па�
циенты представляли группу больных низ�
кого риска в отношении развития послеопе�
рационных осложнений. Следовательно,
представленные результаты не могут быть
перенесены на пациентов более высокого
риска. Во�вторых, повреждение почек при
использовании ГЭК является дозо�зависи�
мым [36]. В представленной работе ГР/ГЭК
вводили со скоростью 4 мл/кг, что было зна�
чительно меньше доз ГЭК, которые вызыва�
ли развитие ОПП у пациентов в других ис�
следованиях. В�третьих, определение
содержания биомаркеров ОПП проводи�
лось нами только в раннем послеоперацион�
ном периоде и не затрагивало отдаленные
сроки после операции.
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начения показателей на этапах исследования
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5 м

ин после И
К

К
онец операции
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К

4 ч после И
К
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К
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О
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Ч
С
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ГР

/ГЭ
К

65 [58—
71]

77 [67—
80]

85 [80—
90]

85 [81—
92]

91 [81—
96]

84 [74—
90]

79 [77—
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84 [79—
89]

85 [76—
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К
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71 [62—
76]

71 [61—
75]
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93]

87 [81—
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м
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Д
З

Л
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13]
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13 [11—
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12 [10—
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13 [11—
14]

И
У
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ГР
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36 [33—

40]
45 [39—

50]*
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39]
37 [33—
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38 [33—
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35 [33—
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К
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40]
42 [33—

45]
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35 [34—
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32 [28—
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И

С
С

С
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2
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/ГЭ
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1515 [1300—
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К
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2612]
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2042]

С
И

, л/м
ин/м

2

ГР
/ГЭ

К
2,36 [2,06—

2,56]
3,24 [2,95—

3,73] #
3,76 [3,15—
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3,15 [2,64—

3,64]
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К
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2,86]
2,73 [2,43—
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Представленное исследование является первой ра�
ботой, в которой исследовано влияние ГР/ГЭК на функ�
циональное состояние почек у кардиохирургических па�
циентов. Полученные результаты свидетельствуют, что

использование ГР/ГЭК не приводит к увеличению час�
тоты развития ОПП, усилению почечного повреждения
и более значимому снижению гломерулярной фильтра�
ции у пациентов после АКШ в условиях ИК.
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